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1. Einleitung

Stress ist ein somatisch-psychisches Geschehen, dlash &ufl3ere und innere
Reizbedingungen ausgel6st wird und zu einer Ausleglder intraindividuellen Normallage
fuhrt. Diese Auslenkung ruft somatische und psytiesAnpassungsreaktionen hervor, die
als Stressreaktion zusammengefasst werden. Ein tigech Teil der korperlichen
Stressreaktion ist die Aktivierung der hypothalazhigadrenocorticalen Achse (HPA-Achse).
Eines der Hauptkennzeichen der HPA-Achse ist diebitdation nach wiederholten
Belastungen. Habituation wird der Gewthnungs- umghassungsvorgang genannt, der bei
einer wiederholten Konfrontation mit einem Stressdolgt. Ein weiteres Hauptmerkmal der
HPA-Achse ist die grof3e interindividuelle Variatiti sowohl der Stressreaktion als auch der
Habituation dieser Stressreaktion. Weitere Bestledtder Stressreaktion sind die
Aktivierung des sympathischen Nervensystems sowedever neuroendokriner Systeme,
unter anderem auch von Prolaktin.

Unterschiede in Personlichkeit, Stressverarbeitunghd Lebensereignissen
beeinflussen die Art und Weise, wie Individuen Bslmgen wahrnehmen. Dabei
kann die Bewertung einer Situation die Starke deessreaktion beeinflussen. Die
Differenzierung dieser interindividuellen Variabiii war das Hauptziel der Untersuchung, da
zum aktuellen Stand der Forschung nur wenige Studieliegen, die eine Moderation und
Habituation der Stressreaktion durch Personlickketrkmale, Stressverarbeitung und
Lebensereignisse untersucht haben. Daher werdeaternnvorliegenden Untersuchung die
Stressreaktion und ihre Habituation bei gesundabdfrden unter Moderation dieser drei
Variablen - Personlichkeitsmerkmale, Stressvertubgi und Lebensereignisse - an zwei

Testtagen untersucht.

Fur die Panikstorung ist bekannt, dass es sichinen&resserkrankung handelt, die mit einer
Dysregulation der HPA-Achse assoziiert ist. Eingirké Stichprobe von Panikpatienten wird
neben den gesunden Probanden auf ihre Stressredkitio untersucht. Die Muster der
gestorten Stressreaktion sollen durch den Verghaachan Panikstérung erkrankten Patienten
mit den gesunden Probanden naher beleuchtet wezdelem soll untersucht werden, wie
sich Panikpatienten und Kontrollgruppe in der Adagpng von Moderatorvariablen

unterscheiden.
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Im theoretischen Teil werden zunachst die physistdge Stressreaktion und die Aktivierung
der HPA-Achse durch den Trier Social Stress Tesere standardisierten psychosozialen
Belastungstest mit gut belegter Aktivierung der HRéhse, vorgestellt. Dann wird auf die
Bedeutung des Hormons Prolaktin fur die Stressi@akéingegangen, das ein weniger
bekannter stresssensibler Marker neben den HormdeerlPA-Achse ist. Darauf folgt die
Darstellung der Moderatorvariablen Personlichkesidtmale, Stressverarbeitungsstrategien
und Lebensereignisse sowie ihre Bedeutung als d&takkoren fur Erkrankungen. Die
Diagnostik und Atiologie der Panikstérung und ihnegranderten Stressreaktion werden
anschlieBend dargestellt. Danach werden die sishdamn Stand der Forschung ergebende
Fragestellung und Hypothesen vorgestellt. Es folgie Beschreibung des
Untersuchungsablaufs im Methodikteil und die Ddistg der Ergebnisse, die im Kapitel
Diskussion vor dem Hintergrund des Standes derchargy eingeordnet und diskutiert

werden.

14



2. Theoretischer Hintergrund und Stand der Forschuig

2.1 Physiologie der Stressreaktion

Stress ist ein somatisch-psychisches Geschehemudes seine Starke und Dauer von einer
intraindividuell bestimmten Normallage abweicht udds in der Regel durch bestimmte
aulRere und innere Reizbedingungen (Stressorengléssyird (Janke & Wolffgramm, 1995;
Theorell & Rahe, 1971). Die Stressreaktion ist eiAapassungsreaktion auf diese
Abweichung von der individuell unterschiedlichenriallage. Psychologische Stressoren
wirken auf physiologische Systeme, indem sie aiffekind kognitive Prozesse aktivieren,
die mit nachgeschalteten zentralen Nervensystekistan verbunden sind.

Die wichtigste neuroendokrine Stressreaktion is¢ diktivierung des Hypothalamus-
Hypophysen-Nebennierenrinden (HPA)-Systems. Die #R#Avierung beginnt damit, dass
Neuronen des paraventrikularen Nukleus durch Stresszur Synthese von Corticotropen
Releasing Hormon (CRH) und Arginin-Vasopressin (A\@RAgeregt werden. CRH und AVP
gelangen Uber den Portalkreislauf zum Hypophysetertappen und stimulieren dort die
Synthese und Sekretion von Adrencorticotropes Harn{dCTH). ACTH wiederum
stimuliert die Nebennierenrinde, Cortisol freizaset (Sapolsky et al., 2000).

Die HPA-Achse reguliert wichtige Reaktionen des p&@s, die flir Adaptation an
Belastungssituationen notwendig sind. Cortisol nigibit Energiespeicher des Koérpers durch
ein Anheben des Blutzuckers, in dem die Entstehuorg Glucose in der Leber und die
Spaltung von Proteinen und Fettdepots im Gewebersititzt werden. Auch andere
physiologische Systeme werden durch Cortisol regulSo kann Cortisol das Immunsystem
hemmen und antiinflammatorisch wirken. Fir die Wirg der Katecholamine Adrenalin und
Noradrenalin und von Dopamin ist aul3erdem ein imester Cortisolspiegel notwendig. Eine
kurze und starke HPA-Reaktion mit schnellem Rickgdes Hormonspiegels wirkt adaptiv
und ermdglicht es dem Organismus, die nétige Eaeagizubringen, um eine Belastung zu
bewaltigen. Ein lang anhaltender erhdhter Cortfsetgel dagegen ist assoziiert mit negativen
gesundheitlichen Auswirkungen, wie der Suppressides Immunsystems und der
Entwicklung von chronischen Erkrankungen, wie Dtabe oder Bluthochdruck. Der
gesundheitsschadigende Aspekt ist dabei der clutongshdhte Cortisolspiegel mit nur
geringer Erholungsphase. Die Aktivitat der HPA-Aelmat auch Auswirkungen auf kognitive
und affektive Prozesse. So ist eine gesteigerte -ARAvitat und eine verminderte
Sensitivitat der Glukokortikoidrezeptoren mit degmi@en Symptomen assoziiert (Brown &
Suppes, 1998; Heim & Nemeroff, 1999).
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Die Regulation der HPA-Achse geschieht hauptsactiler Glukokortikoidrezeptoren. Uber
eine negative Ruckkopplung erfolgt bei erhbhtemti€olspiegel eine Verringerung der
Sekretion von CRH, AVP und ACTH, woraufhin dann wgen Cortisol ausgeschuttet wird.
Die Regulationsfahigkeit des HPA-Systems kann miilfeH des kombinierten

Dexamethason-Suppressions-/CRH-Stimulationstest ridepwerden. Bei dieser

Untersuchung erfolgt am Vorabend die orale Gabe ¥&mg Dexamethason, einem
Glucocortikoid, welches das HPA-System Uber negaRiickkopplungsmechanismen
dampft. Am folgenden Tag wird die ACTH- und Cortiissaktion auf intravendse
Stimulation mit CRH gemessen. Bei normaler Regoladidhigkeit der HPA-Achse
fuhrt die CRH-Gabe auf Grund der supprimierendefelde von Dexamethason zu
keiner ACTH- oder Cortisolreaktion, wéhrend diess pathologischer Regulation,
zum Beispiel durch verminderte Sensitivitat der €loortikoidrezeptoren bei akuter

Depression, deutlich nachweisbar ist (Heuser ¢t1#94).

Ein weiterer wichtiger Bestandteil der somatiscH&inessreaktion ist das sympathische
Nervensystem. Die Aktivierung des sympathisch-agigen-medullarem Systems (SAM-
System) geschieht zeitlich vor der Aktivierung ddBA-Systems und erfolgt Gber den
Hypothalamus. Die Aktivierung des SAM-Systems bkwirine Ausschittung von

Noradrenalin aus den postganglionaren sympathisttemenfasern und eine Freisetzung
von Adrenalin und Noradrenalin aus dem NebennieegkmDie Katecholamine erhdhen

Herzfrequenz und Blutdruck.

Obwohl SAM-System und HPA-System wichtige, den Owgamus schutzende
Funktionen haben, kdnnen sie bei langer andauerwdederholter Aktivierung

Schaden verursachen. Ilhre Aktivierung stellt einenpAssungsreaktion des
Organismus auf die Auslenkung der Normallage dae, darauf abzielt, den erneut
den Ausgangszustand oder eine Allostase herzustelleWie diese

Anpassungsreaktionen Schaden verursachen konnerd imi dem Konzept der
allostatischen Belastung deutlich (McEwen, 1998).cBWen beschrieb vier
Situationen, die allostatische Belastung auslésénnkn: dauerhafte Stimulation
durch Stress, Unfahigkeit allostatische Reaktionen beenden, inadaquate
Reaktionen sowie Mangel an Adaptation auf wiededh&tressoren der gleichen Art.
Die Entwicklung einer pathologischen Dysregulatikann zu Stresserkrankungen

fiuhren. Unter Stresserkrankungen werden Krankheiteisammengefasst, fir deren
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Auslésung oder Aufrechterhaltung Stress verantvebrist. Unter diese Kategorie fallen eine
grole Anzahl von Erkrankungen: immunologische Hrkuagen, kardiovaskulare

Erkrankungen und psychische Erkrankungen. Beidegnt sind besonders posttraumatische
Belastungsstorungen, Angsterkrankungen und affekkvkrankungen wie Depression zu

nennen.

2.2 Bedingungen der Aktivierung der HPA-Achse

Nach Selyes Stresskonzept (1950) ist die Stredsvealdie auch die Reaktion der HPA-
Achse umfasst, unspezifisch und alle Stressorerdemidieselbe physiologische Reaktion
hervorrufen. Die Vorstellung, dass alle Stresso#&guivalent sind und zu stereotypen
physiologischen Reaktionen fiihren, ist heute von éfntergrund, dass bestimmte Merkmale
von Stressoren besonders starke Stressreaktiomeortugen nicht mehr aktuell. So wurden
in einem Review die Effekte von psychologischere§&toren untersucht (Biondi & Picardi,
1999). Psychologische Stressoren, die eine st@k&ung auf die HPA-Achse erzielen,
zeigten dabei relativ konstante Bedingungen undkMate (Biondi & Picardi, 1999; Heuser
et al., 1994).

Als ein Merkmal der HPA-Aktivierung kann die Bedtwiy der physischen
Selbstreprasentation des Menschen gesehen wergeaktivierte HPA-Achse kann dabei als
Teil einer adaptiven Mobilisierung von Energie ZReduzierung der Bedrohung gesehen
werden. Neben der Erhaltung der physischen Sefis&gentation sind Menschen daran
interessiert, ihr soziales Selbst, ihr Selbstwéiligleund ihren Status zu erhalten. Das soziale
Selbst kann durch negative Bewertung und Geringzgahg bedroht werden (Dickerson &
Kemeny, 2004). In Tierstudien konnte nachgewieserden, dass in der Hierarchie niedrig
stehende Primaten einen konstant erhohten Corpsayed haben (Sapolsky, 1993). In einer
Metaanalyse wurde herausgestellt, dass die Wirkwmg Aufgaben mit sozial-bewertender
Bedrohung auf die Cortisolreaktion Uber dreimalf@gmbwar als bei Aufgaben ohne diesen
Aspekt (Dickerson & Kemeny, 2004). Die Tatsachessdain psychologischer Stressor den
Aspekt einer sozial bewertenden Bedrohung entisiltdaher aul3erordentlich wichtig far
seine Wirksamkeit in der Aktivierung der HPA-Achsozial-bewertende Bedrohung liegt
dann vor, wenn ein wichtiger Aspekt der Identitégativ beurteilt werden kann und eine
schlechte Leistung einen Verlust der Wertschatamgugen kann. Fur die Wirksamkeit von
sozial-bewertender Bedrohung ist auch die Anweseeireer Gruppe von anderen Personen

wichtig, wie sich in der Metaanalyse ebenfalls &ei(Dickerson & Kemeny, 2004). Dies
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kénnte daran liegen, dass in der Gegenwart von themaen Personen mehr Einsatz und
Engagement gezeigt werden. Theoretische und emipgriHinweise legen nahe, dass
selbstbezogene Kognitionen und Emotionen von dead @Gbh&ngen, mit dem andere uns
ablehnen (Leary et al., 2001). Daher ist die Anwhseé einer ablehnenden Personengruppe

besonders wirkungsvoll in Bezug auf mdgliche negasielbstbezogene Gedanken.

Weitere Merkmale eines psychologischen Stressotis, fdr die Erzeugung einer
Cortisolreaktion wichtig sind, sind die Unvorhersatkeit des Geschehens vor Beginn einer
Situation und die Unkontrollierbarkeit des Gesclmshevdhrend des Verlaufs. Durch
Unkontrollierbarkeit wird es dem Probanden erschwémtz allem Einsatz negative
Konsequenzen umgehen zu kénnen. In manchen StwdidnUnkontrollierbarkeit als der
spezifische die Cortisolreaktion steigernde Fakjesehen (Henry & Grim 1990; Sapolsky,
1993). In der Metaanalyse von Kemeny und Dickemgte sich eine starke Cortisolreaktion
jedoch nur bei Aufgaben die auch Elemente der bamaertenden Bedrohung enthielten,
Unkontrollierbarkeit allein war nicht ausreichen®idkerson & Kemeny, 2004) In
Kombination waren die Merkmale Unkontrollierbarkeid sozial bewertende Bedrohung
starkere Pradiktoren fur die Cortisolreaktion dle anderen Merkmale eines psychologischen

Stressors.

Wichtig fur eine starke HPA-Achsen-Reaktion ist laaer Aufgabentyp. Eine Kombination

aus einer kognitiven Aufgabe (Kopfrechnen) und ewerbal interaktionistischen Aufgabe

(6ffentliche Rede, Interview) erzielte die starkstéormonreaktionen. Die Effektgrof3e dieser
Kombination war beinahe doppelt so grof3 wie die anderen Aufgabentypen (Dickerson &
Kemeny, 2004).

Nach wiederholten Belastungssituationen zeigt di®Atchse typischerweise eine
Habituation (Mason, 1968; Rose, 1980). Diese Beuatoag l&sst sich jedoch nicht
verallgemeinern. Bei einer Untersuchung der Steaésion auf wiederholte psychosoziale
Belastung bestanden Untergruppen, bei denen betum Konfrontation mit einer

stresserzeugenden Situation eine verringerte adoetale Reaktion ausbleibt und sogar
eine starkere Empfindlichkeit gegeniber dem Stregsaeigt wurde (Gerra et al., 2001).
Diese unterschiedliche HPA-Reaktivitat auf wiedétdhdelastung wird bei abnehmender
adrenocorticaler Reaktion mit Habituation, und beidhter adrenocorticaler Reaktion auf

wiederholte Belastung als Sensitivierung beschriebeeiner Studie von Kirschbaum (1995)
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zeigten 35% der Probanden nach finfmaligem TSSTheksaignifikante Reduktion der
Cortisolreaktion (Kirschbaum et al.,, 1995). Im Tersuch war eine unterschiedliche
Habituation der HPA-Achse von der Zugehorigkeit warschiedenen Rattenstammen
abhangig (Biondi & Picardi, 1999; Dhabar et al.919Heuser et al., 1994). Ein Grund fur
diese unterschiedliche Entwicklung einer Habituakénnte in Eigenschaften des jeweiligen
Stressors liegen. Ein anderer Faktor, der die Habdn beeinflussen koénnte, sind
Unterschiede der dem Stressor ausgesetzten Personen

2.3 Der Trier Social Stress Test

Der Trier Social Stress Test (Kirschbaum et al93)9st ein standardisierter psychosozialer
Belastungstest, von dem belegt ist, dass er Verdnden in der Konzentration von ACTH,
Cortisol und Prolaktin erzeugt. Der Trier SociateSs Test enthalt alle Bedingungen und
Merkmale, die eine starke Aktivierung der HPA-Achgedern, wie soziale Bewertung,
Unkontrollierbarkeit, Neuartigkeit, Unvorhersagbeitk und die Kombination einer verbal
interaktionistischen mit einer kognitiven Aufgali@igkerson & Kemeny, 2004).

Die Durchfihrung des TSST ist standardisiert: Dieb@nden werden informiert, dass sie
einen Bewerbungsvortrag vor einem Gremium aus deeiten halten sollen, in dem sie
beweisen sollen, dass sie der beste Kandidat fie &telle sind, die mdglichst dem
angestrebten Beruf des Probanden entspricht. AsendieVortrag schliel3t sich eine
unangekindigte Kopfrechenaufgabe an. Beide Aufgalzerern jeweils finf Minuten. Die
Probanden sprechen wahrend der Aufgabe in ein Kbkround werden mit einer
Videokamera gefilmt. Ihnen wird gesagt, dass didagnahmen einer Stimm- und
Verhaltensanalyse dienen und dass auch das GremiVerhaltensbeobachtung geschult ist.
Das Verhalten des Gremiums ist ernsthaft und nlebisa ablehnend. Es werden keine
zustimmenden oder unterstitzenden Gesten oder Kotareegemacht und nur stereotype
Antworten gegeben.

Der psychosoziale Belastungstest ist fiur die Prdéannicht durch eigenes Verhalten
kontrollier- oder veranderbar. Die Aufgabe entlglie Bewertung durch eine Gruppe von
anderen Personen. Es werden Eigenschaften bewdigdijr das Selbstbild des Probanden
entscheidend sind, und es besteht die Moglichkeéreschlechten Bewertung. Kirschbaum
(1993), der diesen Test entwickelte, betonte, ams$ur die Auslosung einer konstanten

Cortisolreaktion wichtig sei, dass das Selbstbdd Brobanden involviert sei.
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2.4 Prolaktin
2.4.1 Bildung und physiologische Funktion

Die Biosynthese von Prolaktin verlauft in mammotrem, lactotrophem und luteotrophem
Gewebe des Hypophysenvorderlappens. Diese Gewtan $erolaktin kurz nach seiner
Bildung in das Blut frei. Das Prolaktin-Releasingshhon (PRH) fordert die Ausschittung
von Prolaktin. Durch das Prolaktin-Releasing-Intifig-Hormon (PRIH) und Dopamin wird
die Freisetzung von Prolaktin gehemmt. Prolaktingmae Halbwertszeit von 30-60 Minuten.
Vergleichbar zu Cortisol zeigt auch Prolaktin eirékadianen Tages-Nacht-Rhythmus

(Thomas, 2000). Frihmorgens sinkt der Prolaktinakrtnachts steigt er an.

Prolaktin stimuliert das Wachstum der Brustdrighrtfzur Laktation und unterdriickt den
Follikelsprung. Beim Menschen ist diese keinesfadidassliche schwangerschaftsverhitende
Wirkung abhangig von Dauer und Haufigkeit des &tdl. Bei nicht-saugenden Tierarten |ost
Prolaktin Brutpflegeverhalten aus, und zwar sovalWeibchen als auch bei Mannchen,
wenn sie an der Brutpflege beteiligt sind. Auchmb&lenschen ist ein Anstieg des
Prolaktinspiegels beim Mann kurz vor der Geburizigstellen, allerdings deutlich niedriger
als bei den Mittern (Sobrinho, 2003).

2.4.2 Die Rolle von Prolaktin fur die Stressreaktin

Prolaktin kann neben seiner Rolle fiir die LaktatdsaRegulator der emotionalen Reaktion
und HPA-Achsen-Reaktion auf Stress gesehen welMehrere Befunde unterstiitzen diese
These: So wird Prolaktin als Reaktion auf versabimedStressoren von hypophyséren
lactotrophen Zellen ins Blut abgegeben (Neill, ,9368ggie & Brown, 1975). Die quantitative
Bestimmung von Prolaktin im Serum erwies sich algezlassige Methode, um durch Stress
ausgeloste Hormonveranderungen zu bestimmen (Gisd@usold, 1992). Die
Prolaktinreaktion wurde in einer anderen Untersaghais nicht nur durch Stress
beeinflussbar dargestellt, sondern war in besondéetse mit dem Grad von Angst
verbunden, der durch die Untersuchung ausgelosteni&rmario et al., 1996).
Unterschiedliche Plasmaspiegel von Prolaktin beidRdthrten zu starkerem oder
geringerem Gebrauch von Vermeidungsverhalten (®te@thal., 1997) und mit
Angstlichkeit assoziiertem Verhalten (Landgraf bt 4999). Dabei fiihrte ein hoher

Prolaktinspiegel zu geringerem angstlichen Verhaltémgekehrt fihrte eine
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Herabregulation von Prolaktinrezeptoren durch ladgaernde Prolaktininfusion zu einem
Anstieg von angstlichem Verhalten (Torner et &0D). Eine Prolaktininfusion in zerebrale
Ventrikel beugte im Tierversuch der Ausbildung \dlzera vor und zeigte antidepressive
Wirkung im forced swim test (Drago et al., 1985afw et al., 1990). Prolaktinbehandelte
Ratten zeigten in diesem Test starker aktive Stezagbeitungsstrategien (Torner et al.,
2001).

Prolaktininfusion bewirkte eine Verschiebung derA4&Rchse hin zu einem hoherem ACTH-
Spiegel und verringerter ACTH-Reaktion auf eine gamale Belastung (Torner et al., 2001).
Eine Erklarung fir die erhéhte ACTH-Freisetzung iki&neine durch Prolaktin induzierte,
erhohte Freisetzung von CRH sein. Der stressindezinstieg der CRH-Sekretion war nach
langandauernder intrazerebroventrikularer Infusiom Prolaktin erniedrigt und im Kontrast
dazu nach Antisense Targeting von intrazerebratelaRinrezeptoren erhoht. Dies spricht
daflr, dass Prolaktin eine rezeptormediierte Absaiwng der Reaktivitat der HPA-Achse
bewirkt (Torner et al., 2001).

Ein weiterer wichtiger Mediator der Stressreakigtrdas Prolaktin-Releasing-Peptid, das die
Prolaktinsekretion stimuliert (Matsumoto et al.999 Es beeinflusst die HPA-Achse durch
Stimulation der CRH-Neurone des paraventrikularekléus des Hypothalamus (Matsumoto
et al., 2000). Im Tierversuch stieg die Konzentratron Plasmacorticosteron 30 Minuten
nach der Injektion in intrazerebrale Ventrikel sfdgant an. Immobilisationsstress und akute
Entztndungsreaktion erhdhten die mRNA-ExpressionRimlaktin-Releasing-Peptid im
Nukleus der Einzelstrangbahn und in der ventraddgéarMedulla (Mera et al., 2006).

Frihere Untersuchungen der Prolaktinreaktivitatdsuf Trier Social Stress Test konnten
zeigen, dass der Prolaktinspiegel vom ersten ztetele Messzeitpunkt abnahm (Finlay &
Zigmond, 1997). Der sinkende Prolaktinspiegel kérmtt dem Anstieg der neurochemischen
Aktivitat von dopaminergen Neuronen und Dopamirsig&zung im Zusammenhang stehen. In
einer anderen Untersuchung wurde gar keine Bessiflug des Prolaktinspiegels durch
naturliche psychosoziale Stresssituationen, wie @al8 Halten eines Vortrages, nachgewiesen

(Baumgartner et al., 1988).
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2.5 Moderatorvariablen der Stressreaktion

Moderatoren sind als qualitative oder quantitaMagiablen definiert, die Ausrichtung und

Starke einer Beziehung zwischen Pradiktoren unceling bestimmen (Baron & Kenny,

1986). Sie kdnnen sowohl persodnlich sein, wie RaSsschlecht, Personlichkeitsmerkmale,
umweltbedingt, wie Lebensereignisse oder interakteskulturelle Faktoren.

2.5.1. Personlichkeitsmerkmale und ihre Bedeutunglg Risikofaktor fur Erkrankungen

Personlichkeit steht fur jene Charakteristika eirgrson, welche die Grundlage der
konstanten Muster des Fuhlens, Denkens und Vensadgasmachen (Pervins, 2000). Dieses
Konzept bezieht sich auf stabile Aspekte der Pdidikeit, die von Tag zu Tag und von Jahr
zu Jahr bestandig sind.

Um Personlichkeit zu erfassen, bestehen verscheelthoden. Der am meisten verbreitete
Ansatz zur Klassifikation von Personlichkeit ist déersuch, aus variablenorientierter Sicht
die Vielfalt alltagspsychologischer Eigenschaftel mdglichst wenige, statistisch moglichst
unabhangige Dimensionen zu reduzieren, wie es ddaghtorenanalytische Verfahren
ermdglicht wird (Asendorpf, 2004).

Eine der ersten Klassifikationen wurde dabei vorsdigk entwickelt, dessen Eysenck
Personality Questionnaire in der revidierten Kurzfo(EPQ-RK) in der vorliegenden
Untersuchung verwendet wurde (Eysenck & Eysencl@2)19Durch faktorenanalytische
Modelle gelang es ihm, zwei grundlegende Dimensiater Personlichkeit zu identifizieren.
Eysenck bezeichnete diese Dimensionen als IntrimréEsxtraversion und als Neurotizismus.
Menschen die hohe Werte fiur Neurotizismus zeigerd sher angstlich, depressiv, haben
eher Schuldgefihle und ein geringes Selbstwertgetiitd leiden unter Anspannung.
Menschen die hohe Werte fur Extraversion zeigend seher gesellig, kontaktfreudig,
impulsiv, optimistisch und aufgeschlossen.

Eysenck griff bei der Konstruktion dieser Dimengnnauf eine Theorie von Wundt, dem
Begruinder der experimentellen Psychologie in Délasd, zuriick. Wundt benannte 1903
die zwei Achsen seiner Typenlehre mit ,Starke dem@tsbewegung” und ,Schnelligkeit des
Wechsels der Gemitsbewegung®. Eysenck bezog dide efchse ,Starke der
Gemiutsbewegung” auf die im Verhalten beobachtbargpfgung von Emotionen und das
Typenkonzept von Jung. Nach Jung (1921) verhalieh #trovertierte ihrer Umwelt
gegeniber abgrenzend und sind schwer durchschabkfigvertierte dagegen sind ihrer

Umwelt gegentber offen und wirken dadurch freurndliDie andere Achse, die sich auf
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~Schnelligkeit des Wechsels der Gemutsbewegungeafeht, kam dadurch zustande, dass
Eysenck (1953) die Beobachtung machte, dass Nkaraine labile Stimmungslage haben.
Die dritte Dimension mit der Eysenck seine ursplichg zweidimensionale Theorie
erweiterte, war Psychotizismus. Menschen die harehAuspragungen zeigen sind eher
einsam, unsensibel, unfirsorglich gegentber andenehablehnend gegeniber allgemein

akzeptierten gesellschaftlichen Gepflogenheiten.

Ein theoretisch begrindetes Modell zur Erklarungn vdlersonlichkeit ist das

psychobiologische Modell von Cloninger (1987). Gtannahme des Modells ist, dass
Hirnfunktionssysteme, deren hohere oder geringdteviédt von Vererbung bestimmt ist, mit

Neurotransmitterfunktionen in Verbindung steheng dVerhalten und Temperament
beeinflussen. Cloninger unterschied drei verschmeddirnfunktionssysteme:

Das erste ist ein System der Verhaltensaktivierdgiag, auf den Neurotransmitter Dopamin
bezogen ist. Dieses System beeinflusst Verhaltasswén Richtung Erregung, Streben nach
Belohnung und aktiver Vermeidung von Bestrafung Ladgeweile. Das mit diesem System
verknipfte Temperament bezeichnete Cloninger alsigdeverhalten, beziehungsweise
Offenheit fur neue Erfahrungen (,novelty-seeking").

Das zweite ist ein System der Verhaltensvermeiduiag, durch Serotonin gesteuert wird.
Dieses System der Schadensvermeidung (,harm-aveetanst verknupft mit passiven

Lernprozessen und hemmt Verhaltensweisen mit petebéstrafenden Konsequenzen.

Das dritte System ist ein Hirnfunktionssystem deeloBnungsabhéangigkeit (,reward

dependence”). Dieses biologische Aufrechterhaltsygjem wird vor allem durch

Noradrenalin gesteuert. Belohnungsabhangigkeitefbrdas Andauern von Verhalten und
wirkt so der Loschung entgegen.

Auf der Grundlage dieses Modells entwarf Cloningen Tridimensional Personality

Questionnaire, der auch in unserer Studie verwendlel Anwendungen dieses Modells
liegen zur Alkoholabhangigkeit vor (Cloninger, 1987Neugierverhalten beschleunigt
demnach die Initierung des Trinkens und stitzt figayproblembezogenes Trinken.

Schadensvermeidung hemmt die Initiierung des Triekeerhdht jedoch das Risiko der
Beibehaltung des problematischen AlkoholkonsumsheH@/erte fiir Schadensvermeidung,
spielen auch eine Rolle als Pradiktor fur die HEitshg von Depression (Cloninger &
Svrakic, 2006).
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Dass Personlichkeitsmerkmale in bestimmten AusmaBsbar sind, ist Grundlage fir die
wissenschaftliche Untersuchung der Frage, welch@fluss Personlichkeitsmerkmale auf
Gesundheit oder Krankheit und auf Mortalitat haben.

Wilson und Kollegen fuhrten 2005 eine Studie anr @890 Menschen tber 65 Jahren durch
und erhoben die Ausmafe von Neurotizismus und #xtseéon sowie aktive Teilnahme an
sozialem Leben und physischer und kognitiver AkditviBei einer Folgeuntersuchung, die im
Schnitt sechs Jahre spater stattfand, wurde umcterswelche der Studienteilnehmer in der
Zwischenzeit verstorben waren (Wilson et al., 20@#) hoher Wert fir Neurotizismus und
ein niedriger Wert fur Extraversion Kkorrelierten cheignifikant mit erhohter
Wabhrscheinlichkeit des Todes. Diese Effekte ders@tdichkeitsmerkmale waren aber zu
mehr als 50 % abh&ngig von kognitiver, sozialer pigsischer Aktivitat, was nahe legt, dass
es vor allem die mit den Persodnlichkeitsmerkmalerbundenen Verhaltensweisen sind, die
Auswirkungen auf die Mortalitat haben. Das die Genaund Aufrechterhaltung von
Erkrankungen allgemein und von Stresserkrankungenchd Personlichkeitsmerkmale
moderiert werden, kann aus der Beobachtung gesdrnowerden, dass Unterschiede in
Personlichkeit und Temperament die Art und Weisée Wdividuen Belastungen
wahrnehmen, beeinflussen (Kendler et al., 2003tdPhain et al., 2005).

In klinischen Zusammenhangen ist es immer wiedeallem Neurotizismus, der als
wichtiger Pradiktor fr das Auftreten von psychisolstérungen gilt. Fur Neurotizismus und
verwandte Konstrukte, wie Schadensvermeidung, emaie Instabilitat oder Angstlichkeit,
ist bekannt, dass sie Risikofaktoren flr psychideti@ankungen allgemein, aber auch
spezifisch fur Stresserkrankungen, wie zum Beidpegression oder Panikstorung, sind
(Clark et al., 1994; Farmer et al., 2002). Extraiar gilt, wie in der Studie von Wilson
(2005), als protektiver Faktor fur Morbiditat uncoialitat. Fir einen niedrigen Wert in
Extraversion wurde berichtet, dass er relativ gfgeh fir Depression pradisponierend wirkt
(Clark et al., 1994).

2.5.2. Stressverarbeitung und ihre Bedeutung als Bikofaktor fur Erkrankungen

Das Wissen um Stressverarbeitung und Bewaltigung algs der psychologischen
Stressforschung entstanden. Nach Lazarus werdenn w@e Situation in einem ersten
Bewertungsschritt als bedrohlich eingeschétzt windeinem zweiten Schritt Strategien zur
Bewadltigung dieser Situation gesucht und auf ingefolg hin gepruft (Lazarus, 1966). Je
nach Ergebnis des zweiten Schrittes kbnnen danvedest erfolgversprechende Aktionen zur
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Veréanderung der Situation in die Wege geleitet werdDies bezeichnet man als
problemorientierte Bewaltigung der Situation. Diendare Mdglichkeit ist, die
Aufmerksamkeit gegenuiber den bedrohlichen Anteden Situation zu erhdhen oder zu
vermindern, was man als intrapsychische Bewaltiguezgeichnet. In beiden Fallen wird die
Situation neu bewertet. Die Neu- und Umbewertungdvgo lange durchlaufen, bis die
Situation als nicht mehr bedrohlich erscheint. &8ss jedoch erreicht ist, wird die Situation
als Stress empfunden.

Diese Theorie verwendet den Begriff Stress. Zu Agfavurden unter dem Begriff Stress
Regulations- und Dysregulationsprozesse im autonamed hormonellen System verstanden,
die durch somatische Stressoren ausgeldst wurddye(S.950). Die Reaktion auf Stressoren
wurde von Selye als das Allgemeine Adaptationssymdbeschrieben. Es umfasst drei
Stufen: zum einen eine Alarmreaktion mit kurzenidten korperlicher Erregung, ein
Widerstandsstadium, der Zustand moderater Erregwenn der Stressor anhdlt, und
schlie3lich zum dritten ein Erschodpfungsstadiumly&entwickelte dieses Modell durch
Beobachtungen an Labortieren, bei denen durch ggh@dke Einflisse wie bakterielle
Infektionen, Gifte oder Traumata komplexe Reaktiohervorgerufen wurden. Der Begriff
Stress wurde in seiner Bedeutung erweitert auf Resdn aller Art auf psychosoziale oder
korperliche Belastung. Die Annahme einer physidolgen Stressreaktion als Indikator einer
Belastung wurde dabei zugunsten einer subjektiebtgh Uberforderung als Indikator
verlassen. Stressverarbeitung wurde von LazarusRatkimann (1984) als konstant sich
verandernde kognitive und verhaltensmallige Anstreqgdefiniert, um spezifischen
externalen oder internalen Anforderungen zu begegiie als anstrengend bewertet werden
und welche die  personellen Ressourcen  eines Indimé  berlhren.
Stressverarbeitungsstrategien sind damit die dpeladn Wege, wie Individuen auf

anstrengende Umstande reagieren.

Um Stressverarbeitungsweisen zu erfassen, ist 7M88 Janke und Mitarbeitern ein
Selbstbeobachtungsinventar entwickelt worden. Bd gerick auf Lazarus Publikation von
1966, in der die Rolle von Stressbewertungsvorgarigedie Stressreaktion erlautert wurde.
Eine verédnderte und gekirzte Fassung von Erdmanmd ulanke ist der
Stressverarbeitungsfragebogen mit 78 Items (SVFE D& SVF 78 erfasst 13 definierte
Stressverarbeitungsstrategien im Sinne von zeitt situationsstabilen Eigenschaften. Das

Inventar geht dabei davon aus, dass Individuen Uk®n Repertoire von
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Stressverarbeitungsstrategien verfligen, die si&bhmngigkeit vom jeweiligen Stressor und
den Situations- und Umgebungsbedingungen mehr wdaiger flexibel einsetzen kénnen,
mit deutlichen interindividuellen Unterschieden ider Tendenz der einzelnen
Verarbeitungsweisen. Die Verfasser des Testes geleiterhin davon aus, dass
Stressverarbeitungsstrategien einen Uber andergbriiehkeitsmerkmale hinausgehenden
Beitrag zur Aufklarung der Reaktionsbreite in Balagssituationen leisten konnen.
Unterschieden wird zwischen positiven, adaptiven, eisin problemorientierten
Stressverarbeitungsstrategien, die zu einer Seawsavderung fihren und die als gunstig
angesehen werden und negativen Stressverarbeittaigggen. Als negative oder
maladaptive Stressverarbeitung werden Strategieaeiddeet, deren Effekte einen
Stresszustand im Allgemeinen nicht vermindern, samceher vermehren und die meist
emotionsfokussiert sind. In diesen beiden Kategowed jeweils noch zwischen aktionalen
und intrapsychischen Stressverarbeitungsstrategitmschieden.

Die Stressverarbeitung einer Person kann als Uesddhdiator, Begleiterscheinung oder als
Folge einer Erkrankung wirken. Als Ursache einetramkung kann Stressverarbeitung bei
kardiovaskularen Erkrankungen angesehen werdenn wen Aktivitat des Herz-Kreislauf-
Systems Ubermalig oder langandauernd erhoht wiraspBktive Studien zeigten, dass
Feindseligkeit und Arger Vulnerabilitatsfaktorerr #iB. Angina Pectoris oder ischamische
Herzerkrankungen waren (Kawachi et al.,, 1996). sStrerarbeitungsstrategien kénnen als
Moderator der Stressreaktion gesehen werden, dhesttarke der Beziehung zwischen einer
unabhangigen Variable und einer abhangigen Variabgimmen (Baron & Kenny, 2004).
Fur negative, stressvermehrende Strategien ishipgékdass sie dysfunktional wirken und die
Stressreaktion in negativer Weise moderieren, s3 das Auftreten von somatischen und
psychischen Krankheiten begunstigt wird (Kesslealgt1985). Als Begleiterscheinung einer
Erkrankung kann eine Stressverarbeitungsweise geseferden, wenn sie bei Erkrankten
haufig vorkommt. Negativstrategien findet man bellan psychischen Krankheiten. So ist
etwa bei dysthymen und akut depressiven Patienten eber emotionsfokussierter
Stressverarbeitungsstil im Vergleich zu Kontrollechgewiesen worden (Ravindran et al.,
1995). Als Folge einer Erkrankung sind Stressveitihgsstrategien anzusehen, die direkt
aus der Erkrankung oder indirekt aus den krankbeilimgten Veranderungen resultieren.
Indirekt resultierende Stressverarbeitungsvorgéwgeen zum Beispiel Vermeidung des
Rauchens nach Herzinfarkt oder verminderte Bagsitaling bei kdrperlichen Erkrankungen.
Eine direkt resultierende Krankheitsfolge bei psschen Erkrankungen ware zum Beispiel

soziale Abkapselung bei Depression.
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In der Bewaltigungsforschung ist es ein strittigéema, ob es ,gesund” sei, Situationen auf
intrapsychische oder problemorientierte Weise awditggen. Psychoanalytisch beeinflusste
Autoren wie Haan (1977) fassen intrapsychische sSwerarbeitungsstrategien, wie
Affektvermeidung, als schwierig auf, da sie eines@inandersetzung mit dem Geftihl und
dem durch die Gefuhle signalisierten Problem vellin wirden. Intrapsychische
Bewaltigung kann jedoch nicht mit defensiver ingyghischer Bewaltigung gleichgesetzt
werden, da es auch nichtdefensive intrapsychiscawaBigungsformen gibt, wie zum
Beispiel die Suche nach positiven Seiten einer cwstéals rein negativ erlebten Situation.
Lazarus (1984) wies darauf hin, dass defensivesSitezarbeitungsstrategien in manchen
Situationen angemessen sind. Dies wurde mit devache belegt, dass Patienten, die sich vor
Operationen weniger Gedanken uber ihre Situatiah migliche Risiken machen, nach der
Operation mehr Schmerzmittel benotigen, als Paendie sich viele Sorgen machen. Eine
offensive Auseinandersetzung mit starken Belasturigaan positive Konsequenzen haben,
wie Pennebaker (1989) zeigte. Menschen die sichhmat Belastung beschéftigten und tber
sie austauschten, wurden nach der Belastung sefenmtisch krank.

Insgesamt besteht ein differenziertes Bild daftanm fir welche Personen welche

Stressverarbeitungsstrategien angemessen sind.

2.5.3 Lebensereignisse und ihre Bedeutung als Risfiaktor fiir Erkrankungen

1967 entwickelten Thomas Holmes und Richard Rahee etkala, die belastenden
Lebensereignissen, wie sie die meisten Menschehauife ihres Lebens einmal erfahren,
numerische Werte zuordnete. Zunadchst wurden Pr@pandebeten, verschiedenen
Lebensereignissen zuzuordnen, wieviel Stress dmske der Grundlage der eigenen
Erfahrungen der Probanden auslésten. Der Bezugsmarkdas Ereignis Heirat, flr das ein
Stresswert von 50 festgelegt wurde. Die Wertungenmehreren hundert Probanden wurden
ausgezahlt und als Grundlage der Social AdjustrRating Scale verwendet. In dieser Skala
werden 43 Ereignissen bestimmte Stresswerte zugebrdas am starksten belastende
Lebensereignis auf dieser Liste ist der Tod desp&itteers mit 100 Punkten. Diese Skala
ermoglichte es, die Gesamtbelastung, die eine Renseinem Zeitraum erfahrt, zu messen.
Das Problem bei retrospektiv erhobenen Lebenseassigm ist jedoch, dass es zu einer
Kontamination der Ergebnisse durch systematischbwer kontrollierbare Storeinfliisse
kommen kann (Schroder & Costa, 1984). So werden Beiapiel Ereignisse, auf die eine

Krankheit folgten, selektiv besser erinnert. Auchtétschiede in der Persodnlichkeit der

27



Probanden, wie unterschiedliche Auspragung von &tzismus, beeinflussen die Angabe

der Lebensereignisse (Kendler et al., 2003).

Magnus et al. (1993) zeigten, dass viele Lebergisse tatséchlich personlichkeitsabhangig
sind, indem sie bei einer auf Personlichkeitsmetemantersuchten Gruppe die
Lebensereignisse der vier folgenden Jahre festhielDabei wurden nur weitgehend
objektivierbare Ereignisse herangezogen und insges20 positive und 23 negative
Ergebnisse analysiert. Es stellte sich heraus, Basaversion die Zahl positiver, nicht aber
die Zahl negativer Ereignisse voraussagte, wahrsedrotizismus die Zahl negativer
Ereignisse und die Abwesenheit positiver Ereignigeehersagte. Positive und negative
Ereignisse korrelierten ebenfalls miteinander, sssdes anscheinend den Trend gibt,
entweder Uber ein ereignisarmes Leben oder Ubdredian mit vielen Hohen und Tiefen zu

berichten.

In vielen Studien ist der Zusammenhang zwischerasbehden Lebensereignissen und
psychischer und korperlicher Gesundheit unterswatriden und es wurde berichtet, dass
Lebensereignisse einen verschlechterten Gesunadisti#sid und psychologische Dysfunktion
herbeifihren kdnnen (Theorell & Rahe, 1971). Beildetersuchung der Beziehung zwischen
Lebensstress und Erkrankungsbeginn wurde festiestass kranke Menschen in dem Jahr
vor ihrer Erkrankung viel hohere Stresswerte ausemeals gesunde Menschen. (Holmes &
Rahe, 1989). In einer anderen Untersuchung wurddégeaeigt, dass negative
Lebensereignisse, ebenso wir emotionsfokussieres$Sterarbeitung, einen direkten Einfluss
auf Werte fiir Angstlichkeit, Depression und Sometisng haben (Beasley et al., 2003).
Wieviel direkten Einfluss Lebensereignisse dabéida Gesundheit haben, wird diskutiert.
Kessler et al. (1985) berichteten nur Uber einezinkh Effekt von Lebensereignissen,
wéahrend andere Untersuchungen einen signifikanteaktdn Effekt gefunden haben
(Clements & Turpin, 1996; Sarason et al., 1978)eilmer Untersuchung von Rutter (1985)
,Stahlte” die erfolgreiche Bewaéltigung belastentlebensereignisse Individuen, anstatt dass
es sie sensitivierte, und zeigte damit einen pasitiEffekt. Rutter argumentierte, dass
protektive Mechanismen, wie zum Beispiel posititeeSsverarbeitungsstrategien, durch die
erfolgreiche Bewaéltigung von Schwierigkeiten enteit werden. Auch Leonard und Burns
(1999) behaupteten, dass die Entwicklung von ptoveek Mechanismen mit
Schlisselereignissen im Leben eines Menschen #&msozeien, deren Uberwindung

ausschlaggebend sei. In einer prospektiven StudieHochrisikopatienten fur affektive
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Erkrankungen, in deren erstgradiger Verwandtschafidestens ein Fall einer affektiven
Erkrankung auftrat, wurde das Auftreten von Lebegigaissen fir einen Zeitraum von funf
Jahren festgehalten (Ising et al., 2003). Es zesgtie, dass Personen die in dem Zeitraum
selber an einer affektiven Krankheit erkranktemeeihfhere Anzahl von Ereignissen
aufwiesen, die mit dem Verlust oder Tod von Bezegspnen assoziiert sind (Tod des
Partners, Tod eines Familienmitglieds, Trennung vBartner, Scheidung, Auszug von
Kindern). Dies galt vor allem fur die in der ersteldlfte der Untersuchung erkrankten
Personen. Diese negativen Lebensereignisse witkégrscheinbar als Auslésebedingung fur

affektive Erkrankungen.

In einer Untersuchung von Heim (2000) wurde gezetgss frihkindliche belastende
Lebensereignisse, z.B. Missbrauch, die Aktivitat bgpothalamisch-adrenalen Achse und
des autonomen Nervensystems steigerten und eile Balder Entstehung von affektiven-

und Angststorungen spielen kénnen. Missbrauch inKiedheit fuhrte bei erwachsenen

Probandinnen zu erhohter ACTH- und Cortisolreaktiamf einen psychosozialen

Belastungstest. Diese Sensibilisierung der HPA-Achwar bei Probandinnen mit

Kindesmissbrauch starker ausgepragt als bei Pratraamd mit Depression, am stérksten
jedoch bei Probandinnen mit erlebten Kindesmissitraund gleichzeitiger Depression.

Andere Studien belegen, dass belastende Ereignisteg Kindheit, wie eine frihe Scheidung
der Eltern, das Risiko fur Depression erhoht (Ri®85). In einer anderen Studie von Heim
(2002) wurde die relative Rolle von traumatischerighissen im Erwachsenenalter in
Relation zu belastenden Ereignissen im Kindesaffjesetzt. Dabei zeigte sich, dass
Kindesmissbrauch allein eine erhthte Neuroendok8tressreaktion im Erwachsenenalter
verursacht, was noch verstarkt wird, wenn zusdtelidraumata im Erwachsenenleben
stattfinden.

Eine Veradnderung in der Neuroendokrinen Stressmaldurch Lebensereignisse konnte
ebenfalls in einer Studie von Sondergaard (2008{géstellt werden. Dort wurden in einer
Langsschnittuntersuchung Fluchtlinge untersucht bed Auftreten der Lebensereignisse
.Belastungen im taglichen Leben, angespannte %ttt mit nahen Bezugspersonen und
mit GUbergeordneten Personen® signifikante Veranugen von Cortisol- und Prolaktinspiegel

gefunden.
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2.6 Panikstorung

2.6.1 Definition und Diagnose der Panikstdrung

Die Panikstorung ist als eine Form der Angsterkugigkmit wiederholt auftretenden
Panikattacken charakterisiert, gefolgt von der Bgisis, wieder eine Panikattacke zu
erleiden, und daraus folgender Anderung des VarhsltPanikattacken konnen bei
verschiedenen Angststorungen auftreten. Fur digridise einer Panikstorung ist es wichtig,
dass die Panikattacken keinen spezifischen Auslissen und, anders als z.B. bei
Spezifischen Phobien, sich nicht auf bestimmte @nd oder Situationen beschréanken.
Panikattacken selbst auf3ern sich durch Symptomextieme Angst, Herzrasen, Luftnot,
Ubelkeit, gastrointestinale Beschwerden, Ohnmaeffiibde sowie andere korperliche
Beschwerden (siehe Tab.1). Die Attacke setzt ptibtain und erreicht schnell ihre maximale
Auspragung. Die subjektive Intensitat der Bescheerkbnn dabei sehr hoch sein, die
Patienten geben an, sie fuhlen sich als erlitteresien Herzinfarkt oder missten sterben.
Deutlich ausgepragt ist meist die Angst, die Kollegriber die Situation zu verlieren.
Panikstérungen kdnnen mit und ohne Agoraphobigeteft. Als Agoraphobie wird die Angst
oder das Vermeiden von Platzen oder Situationeaitt@zet, in denen eine Flucht schwer
maoglich oder peinlich ware oder in denen im FalteeePanikattacke oder panikartiger

Symptome keine Hilfe zu erwarten ware.

Epidemiologische Studien zeigen, dass die Lebeimsagalenz einer Panikattacke in der
Bevolkerung bei 1,5-3% liegt, bei starker Inansphnahme von medizinischen Einrichtungen
und hoher sozialer Morbiditat (Klermann et al., 1p%rauen zeigen eine deutlich erhdhte
Erkrankungswahrscheinlichkeit in Bezug auf die Rstiirung und affektive Stérungen
allgemein (Kessler et al., 1994). Die Gruppe detii&drungen zeigt ohne sachgerechte
Behandlung eine hohe Tendenz zur Chronifizierurdyzieht weitere Folgeerkrankungen wie

Depression oder Alkoholabusus nach sich.
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Tab.1: DSM-IV und ICD 10 Kriterien fir die Panikstérung nach Dilling et al., 2000

DSM-IV

Panikattacke (Diagnostische Kriterien)

ICD-10 Panikstorung
(episodisch paroxysmale Angst) - F 41.0

Eine klar abgrenzbare Episode intensiver Angst und
Unbehagens, bei der mindestens 4 der nachfolgend
genannten Symptome abrupt auftreten und innerhalb

von 10 Minuten einen Héhepunkt erreichen:

Palpitationen (Herzklopfen oder beschleunigter

Herzschlag)

Schwitzen

Gefuhl der Kurzatmigkeit

Erstickungsgefiihle

Schmerzen oder Beklemmungsgefiihle in der Brust

Ubelkeit oder Magen-Darm-Beschwerden

Schwindel, Unsicherheit, Benommenheit oder Gefiihl

der Ohnmacht nahe zu sein

Derealisation (Gefiihl der Unwirklichkeit) oder

Depersonalisation (sich losgeldst flihlen)

Angst, die Kontrolle zu verlieren oder verriickt zu

werden

Angst zu sterben

Parasthesien (Taubheit oder Kribbelgefiihle)

Hitzewallungen oder Kalteschauer

Das wesentliche Kennzeichen der Angstattacken
(Panik) ist, dass sie sich nicht auf eine spezifische
Situation oder besondere Umstande beschréanken und

deshalb auch nicht vorhersehbar sind.

Dauer: meist nur Minuten, manchmal langer

Symptome:

Herzklopfen, Brustschmerz, Erstickungsgefinhl

Entfremdungsgefiihl (Depersonalisation, Derealisation)

Furcht zu sterben, Angst vor Kontrollverlust, Angst

wahnsinnig zu werden

Patienten erleben die Attacke als ein Crescendo der
Angst und der vegetativen Symptome, was meist zu
einem fluchtartigen Verlassen des Ortes fuhrt. Kommt
dies in einer besonderen Situation vor, z.B. in einem
Bus oder in einer Menschenmenge, so wird der Patent
maoglicherweise in Zukunft solche Situationen meiden.
Auf @hnliche Weise kdnnen haufige und
unvorhergesehene Panikattacken Angst vor dem

Alleinsein oder 6ffentlichen Platzen hervorrufen.

Einer Panikattacke folgt meist die stindige Furcht vor

einer erneuten Attacke
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2.6.2 Atiologie der Panikstérung:

2.6.2.1 Biologische Theorien

Eine Theorie zur Entstehung von Panikstorungen da¥tbn aus, dass bei diesen Patienten
eine Ubermalige Aktivitdt des noradrenergen Systemiggt. Als wichtige
neuroanatomische Struktur stellte sich dabei deukd&oeruleus dar, Uber dessen
Stimulation mit Yohimbin Panikattacken bei Patienteit Panikstérung ausgeltst werden
konnten (Charney et al., 1987). Substanzen, did.deas Coeruleus hemmen, stellten sich
jedoch als wenig wirksam in der Behandlung von Rattacken heraus. Ein weiterer Befund
bei Panikpatienten ist eine verringerte Anzahl GA&BA-Neuronen, welche die noradrenerge
Aktivitat verringert hemmen kdnnten (Malizia et, dl998). Ein anderer Ansatz beschaftigt
sich mit der experimentellen Auslosung von Pangckien. Klinisch beobachtbar ist, dass
durch Hyperventilation Panikattacken ausgelost ereikbnnen. Auch durch Natriumlaktat,
Yohimbin, Koffein, Cholezystokinin-Tetrapeptid u@D2 kénnen Panikattacken ausgelost
werden. In einer Studie Uber das Auftreten von IRdtacken in naturlicher Umgebung
machte man jedoch die Beobachtung, dass nur beiwim 24 Panikattacken gleichzeitig
Hyperventilation zu beobachten war, weswegen desdhoingsansatz an Bedeutung verloren
hat,der Hyperventilation als wichtigen ursachlicliraktor fir Panikstérungen sieht (Garssen
et al., 1996).

2.6.2.2 Psychologische Theorien

Die Provokation von Panikattacken durch verschied®galogische Faktoren, wie zum
Beispiel CO2 oder Hyperventilation, zeigte auctssdaur Auslésung einer solchen Attacke
entweder eine Panikstorung oder eine erhohte Anhkdit gegeniiber dem eigenen
korperlichen Befinden bestehen muss. Korperliche@gme, wie ein beschleunigter
Pulsschlag, werden von Panikpatienten angstfordeemcertet. Die kérperliche Reaktion
wird als bedrohlich und geféhrlich wahrgenommens dann als Gesamtes die Angstreaktion
und die korperlichen Symptome verstarkt und zureandsteigenden Spirale der Angst fihrt.
Die Furcht vor weiteren Panikattacken fuhrt zu egrohten Aktivitdt des autonomen
Systems, die als starke Bedrohung interpretied witas die Angst verstarkt und in einer
Panikattacke ihren Hohepunkt finden kann (Barlo984). Diese kognitive Theorie wurde in
einer Studie von Telch und Harrington (2000) Ubitaund bestatigt. Bei einer Gruppe von
Studenten fuhrte das Einatmen von CO2 bei den Rd&vezu Panikattacken, die nicht
aufgeklart worden waren, dass CO2 Symptome vokest&rregung auslésen kann und die
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erhohte Werte fur Angstlichkeit, gemessen im Argstsitivitats-Index (ASI), aufwiesen. In
einer anderen Studie konnte mit Hilfe der WerteAil eine spéatere Entwicklung von
Panikattacken voraus gesagt werden (Schmidt, 1887 Werte im ASI wurde zudem eine
Erblichkeit festgestellt (Stein et al., 1999).

In einer friheren Untersuchung war die physioldgesd&reaktion von Panikpatienten auf
biologische Ausléser von Panikattacken denen ohiesedStorung sehr &hnlich. Eine
Unterscheidung zwischen beiden Gruppen war nurhdadie subjektiv berichtete Angst

maoglich (Margraf et al., 1986). Dies legt nahe,sdas die psychologische Reaktion ist, die
zur Entstehung von Panikattacken entscheidend ist.

Eine groBe Rolle spielt auch das Gefuhl von Kohteolust, das durch die
situationsunabhangigen Panikattacken hervorgerwieth Die Panikstorung beginnt in der
Regel mit dem Erleben einer Panikattacke in eineragon, die eher durch Ruhe und dem
Kontrollverlust Uber eine unangenehme Korperreaktigekennzeichnet ist, wie z.B.
schnellerer Herzschlag durch Koffein. Die Bedeutung Kontrolle und Kontrollverlust fir
die Entstehung von Panik konnte in einer Studie 8anderson, Rapee und Barlow (1989)
bestatigt werden. Sie zeigten, dass Probandenseleéner eine Panikattacke durchlebten,
wenn sie das Gefuhl hatten, sie konnten die Merge @02, das sie einatmen mussten,

verandern.

2.6.3 Veranderung der Stressreaktion bei Patientemit Panikstérung

Panikstbrungen, wie auch Depressionen, konnen aBngemessene Adaptation auf
Stressoren verstanden werden. Fiur die Entstehun@atekstérung wird die HPA-Achsen-
Dysregulation als wichtiger kausaler Faktor gesefuen Kloet et al., 2005). Obwohl weit
mehr Untersuchungen zu der gestorten StressreakBorDepressionen bestehen gilt die
Tatsache als gesichert, dass auch Angststorungemeugestorten endokrinen Stressreaktion
fuhren: Daten fir den Dexamethason/CRH-Test zeigteeduzierte negative
Ruckkopplungsmechanismen bei Panikpatienten (Aeergl., 1985; Ehrhardt et al., 2006).
Weiterhin wurde berichtet, dass Panikpatienten l@ehéACTH- und Cortisolwerte als
Ausgangswert einer CRH-Injektion aufwiesen (Roy+iyet al., 1986). Die Ausgangswerte
erschienen jedoch Uber einen langeren Zeitraunadiet normal (Holsboer et al., 1987). Im
Dexamethason/CRH-Test einer anderen UntersuchuiggezePanikpatienten, ebenso wie

depressive Patienten, eine Hyperreaktivitdt des 43p#&ems mit deutlich hbherem ACTH

33



und Cortisolanstieg nach CRH-Injektion als bei gesunden Kontrollgruppe (Erhardt et al.,
2006). In dieser Studie korrelierte der ACTH-Veflanegativ mit Depressivitatswerten,
wohingegen der Cortisol-Ausgangswert positiv mitg8itichkeitswerten korrelierte. Die
geringen Unterschiede der HPA-Reaktivitat zwischeanikpatienten und depressiven
Patienten in dieser Studie, trotz sehr unterscicie@lusgepragter Depressivitat, unterstitzten
die These, dass eine beeintrachtigte HPA-Regulaébar als ein Zeichen flur Stress
assoziierte Erkrankungen als fur Depressivitatirallst. Die endokrine Stressreaktion von
Panikpatienten wurde auch mit psychosozialer Befastals Stressor unterschiedlich
berichtet: In einer Untersuchung, in welcher deBT&ls Stressor eingesetzt wurde, zeigten
Patienten mit Angststorungen eine normale Cortisod ACTH- Reaktion (Young et al.,
2004). In anderen Studien mit psychosozialer Befagstvaren die Ergebnisse flr Patienten
mit Panikstérungen widersprichlich und zeigten rieehdhten Anstieg von Cortisolwerten
in Vergleich mit der Kontrollgruppe (Leyton et all996) ebenso wie eine niedrigere

Cortisolreaktion in der Gruppe mit Panikpatient8tofes et al., 1999).

2.7 Fragestellungen und Hypothesen

2.7.1 Herleitung der Fragestellung

Es ist das Ziel der vorliegenden Untersuchung, rimdésiduelle Unterschiede der
Stressreaktion und der Habituation der Stress@akiu differenzieren. Die endokrine und
subjektive Stressreaktion gesunder Probanden a#f psychosoziale Belastung und die
Auspragung habitueller Merkmale sollen mit derjemiggon Patienten mit einer Panikstérung
verglichen werden.

Der aktuelle Stand bisheriger Forschungsergebnissget darauf hin, dass habituelle
Merkmale sowohl die Stressreaktion als auch dieitdation der Stressreaktion beeinflussen.
Es ist bekannt, dass die HPA-Achse eine Habituaighwiederholte Belastungssituationen
und interindividuelle Unterschiede in der Reak#vitauf Stress zeigt. In verschiedenen
frheren Untersuchungen wiesen Teile der Probaadénviederholte Belastungssituationen
keine Verminderung der endokrinen Stressreaktidn sandern eine gesteigerte endokrine
Reaktivitat. Diese gesteigerte endokrine Reaktiati Belastung deutet auf eine veranderte
Aktivitat und Reaktivitdt der HPA-Achse hin, wieesauch bei Stresserkrankungen zu finden
ist. Es ist von besonderem Interesse, welche rellatuMerkmale bei einer Dysregulation
der endokrinen Stressreaktion vorliegen. Mit denalden Personlichkeit, Stressverarbeitung
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und Lebensereignisse sind wichtige Merkmale eiregsdh benannt, die in ihrer Gesamtheit
ein umfassendes Bild Uber die Abhéangigkeit der tdaltion von interindividuellen
Unterschieden geben konnen. Die Moderation ders§taktion durch psychometrische
Variablen ist interessant im Hinblick auf die Klag) ob Assoziationen von bestimmten
Merkmalen und gestorter Stressreaktion bestehen oinddies zur Entstehung von
Stresserkrankungen fuihren kann.

Die Panikstorung ist eine Stresserkrankung, furbagikannt ist, dass eine Dysregulation der
HPA-Achse vorliegt. Panikstérungen fuhren haufig emer hohen sozialen Morbiditat,
zeigen eine grol3e Tendenz zur Chronifizierung umdFalgerkrankungen und sind damit
Okonomisch wie individuell bedeutsam. Eine nahergetsuchung der Stressreaktion und
Auspragung habitueller Merkmale bei Panikpatientéann eventuell zu einem
Erkenntnisgewinn beitragen, was genau das Mustetoger Stressreaktion bei der

Panikstérung ist und welche Vulnerabilitatsfaktorender Erkrankung beitragen.

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit sollen folgendegEstellungen geklart werden:

1. Tritt bei wiederholter psychosozialer Belastungeelabituation der Stressreaktion
auf?

2. Werden die Stressreaktion und/oder die Habituatdmr Stressreaktion durch
Personlichkeitsmerkmale, Lebensereignisse und sS@esrbeitungsstrategien
moderiert?

3. Unterscheiden sich Patienten mit Panikstérung irBtressreaktion,
Personlichkeitsmerkmale, Lebensereignisse und ssveesrbeitungsstrategien von der

Kontrollgruppe?

2.7.2 Hypothesen

Ausgehend von den Forschungsergebnissen lassen ®ichden oben genannten

Fragestellungen folgende Hypothesen generieren:

1. Hypothese: Bei wiederholter psychosozialer Belagtdwitt eine Habituation der
Stressreaktion auf
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2. Hypothese: Personlichkeitsmerkmale, Lebensereignisad Stressverarbeitungs-
strategien moderieren:
a) die Stressreaktion

b) die Habituation der Stressreaktion
3. Hypothese: Patienten mit Panikstérung unterscheisieh in Stressreaktion und

Personlichkeitsmerkmalen, Lebensereignissen unelsSiterarbeitungsstrategien von

der Kontrollgruppe
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3. Methodik
3.1. Stichprobe

An der Studie nahmen 67 gesunde Manner und Frauditer von 20 bis 44 Jahren teil. Fur
drei Probanden lagen unvollstandige Daten vor, assdsie nicht weiter mit in die
Auswertung einbezogen wurden. Die 31 teilnehmerietanen hatten ein Durchschnittsalter
von 28,4 Jahren (x 7,2). Die 33 teilnehmenden Mé&aha#en ein durchschnittliches Alter von
26,9 Jahren (x 6,0). Insgesamt betrug das Durclitssditer der Probanden 27,6 Jahre (£ 6,6).
Die Anwerbung der Probanden fand Gber Handzet@lAushange im Zeitraum von Sommer
2004 bis Herbst 2005 statt.
Nachdem die Probanden schriftlich ihr Einverstasdsrklart hatten, wurde ein Anamnese-
Interview durchgefuhrt. Dazu wurde das Struktueellinische Interview nach DSMIV
(SKID; Wittchen et al., 1997) zum Ausschluss alerelnd friherer psychischer Achse |-
Erkrankungen durchgefiihrt. Dieses wurde ergédnzteumen Fragebogen zu somatischen
Erkrankungen und den aktuellen Lebensumstanden.
Als Ausschlusskriterien fur diese Untersuchungegalt

- Psychiatrische Erkrankungen in der Vergangenheil wrum Zeitpunkt der

Untersuchung

- entzindliche Erkrankungen

- Erkrankungen des Herz-Kreislaufsystems

- Erkrankungen des Hormonsystems

- transmeridianer Flug innerhalb der letzten sechsh&n

- mehrwochige Schichtarbeit

- extreme korperliche Belastungen (z.B. TrainingMarathon)

- Schwangerschaft

- Einnahme von Psychopharmaka oder Medikamente,idi®ekktivitat von Prolaktin

und der HPA-Achse verandern
- nicht kaukasische Abstammung

- Alter unter 20 Jahren und Uber 45 Jahren

Zusatzlich wurden demografische Angaben, Schulbdderuf und ethnische Herkunft der
Probanden und ihrer Eltern und GrofR3eltern der Pradya erhoben. Bei den weiblichen
Probanden wurde darauf geachtet, dass der ZeitmlenkUntersuchung in der Lutealphase

lag, also an Tag 14 bis 28 ihres Menstruationszyktia in der zweiten Zyklushalfte der
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Cortisolspiegel eine stabilere Reaktion und wengfi@rke Schwankungen zeigt.
Es wurde den Probanden deutlich gemacht, dassigezlem Zeitpunkt das Recht haben, ihr

Einverstandnis zu wiederrufen.

Neben den 64 gesunden Probanden wurden in diesdieStuch elf Patienten mit einer
Panikstérung eingeschlossen. Zehn Patienten hditerDiagnose einer Agoraphobie mit
Panikstérung (F40.01), ein Patient eine Panikstpaime begleitende Agoraphobie (F41.0).
Die Diagnosen wurden mittels eines SKID-Intervieerifiziert. Die Anwerbung dieser
Patienten erfolgte tUber die Angstambulanz des MardR Institutes fur Psychiatrie. Dabei
wurde sichergestellt, dass die Patienten zum Zekipuler Studie keine anxiolytischen
Psychopharmaka, oder andere, ihre Reaktivitat eofgbychosozialen Stress verandernden
Medikamente einnahmen. Die elf Panikpatienten ha#& Durchschnittsalter von 33,6
Jahren (£ 6,7).

3.2. Untersuchungsmethodik

3.2.1 Verfahren der Stressinduktion: Trier Social $ress Test

Die Stressinduktion erfolgte mit dem sog. Trier i8b&tress Test (TSST). Das Protokoll
dieses Test, wie er in unserer Studie verwended@ywwah folgenden Ablauf vor:

Die Probanden bekamen 40 Minuten \der Belastungsphase eine erste Instruktion von
einem Versuchsleiter, in der sie die Informatiorhigten, dass sie spater an einem
psychosozialen Belastungstest teilnehmen werdetlessem Rahmen sie zwei Aufgaben vor
einem bewertenden Gremium durchfiihren werden. Dobdhden bekamen mitgeteilt, dass
sie eine Art Rede halten muissen, die akustisch wsdell aufgezeichnet wird. Die
Aufzeichnungen wirden einer Stimm- und Verhaltenbbehtung dienen. Die Aufgabe des
Probanden wirde es sein, sich selbst so Uberzewgenohdglich zu prasentieren, um eine

maoglichst gute Bewertung zu erzielen.

25 Minuten spater erhielten die Probanden vom \Ghrsleiter eine zweite Instruktion. In
dieser Instruktion wurde ihnen mitgeteilt, dasseibAufgabe in dem psychosozialen
Belastungstest darin bestehe, vor dem Gremium eif@stellungsvortrag zu halten. Die
Probanden sollten sich vorstellen, sie wollten sietverben oder beférdert werden. Die Stelle

oder die Beférderung, fur die sich die Probandewdnken sollten, konnte selbst gewéhlt
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werden. Dabei sollte dieser Vortrag eine mdgligiestlistische Situation sein, also z.B. ein
Bewerbungsvortrag fur eine Stelle, fur die sichiebanden nach Abschluss ihres Studiums
wirklich bewerben wollten. Nun sollten sie dem Grem innerhalb von funf Minuten
deutlich machen, warum sie denken, dass sie diéigen Kandidaten fur diese Stelle sind.
Die Probanden sollten versuchen, sich so gut wiglioldin die Rolle des Bewerbers zu
versetzen und einen mdglichst guten und glaubwérdigindruck zu hinterlassen. Sie sollten
weiterhin versuchen, stets von der Kamera erfagsiverden. Wenn die Aussagen des
Probanden dem Gremium unklar erscheinen wirdem dairde es nachfragen, um alle
notigen Informationen zu erhalten.

Den Probanden wurde in dieser Instruktion mitgeténhen wirde nach dem Vortrag noch
eine zweite Aufgabe vom Gremium gestellt, die ieraerst dann erfahren.

Im Anschluss an die zweite Instruktion hatten dieb@nden zehn Minuten Vorbereitungszeit,
in der sie ein Vortragskonzept entwerfen konnten.

Nach der zehnminutigen Vorbereitungsphase wurderPdobanden in einen anderen Raum
gefuhrt, in dem sie bereits das Gremium erwarieteliesen Raum durften sie ihre Notizen
nicht mitnehmen. Das Gremium bestand aus drei Remsoeinem gleichgeschlechtlichen
Gremiumsleiter und zwei Beisitzern. Die Gremiumgpreder trugen weil3e Kittel und waren
angewiesen, einen Eindruck von Ernsthaftigkeit zarmitteln. Es wurden keine
aufmunternden Gesten oder Worte geaul3ert. Es wiictie Uber die Situation oder mit den
anderen Gremiumsmitgliedern geredet und nicht el#dle Interaktion mit dem Probanden
liefen Uber den Gremiumsleiter.

In dem Raum befanden sich auerdem eine Videokanmedaein Mikrofon. Wenn die
Probanden den Raum betraten, wurde die Videokamwegaschaltet, so dass sie sichtbar
filmte, und der Proband vom Gremiumsleiter aufgaédor das Mikrofon zu nehmen und
hinter die Markierung zu treten und mit dem Vortrag beginnen. Dann wurde von
Gremiumsleiter eine Stoppuhr gestartet. Wenn Pausemmehr als 20 Sekunden im Vortrag
der Probanden auftraten, forderte sie der Gremeitasimit unbewegter Miene auf: ,Bitte
fahren Sie fort”. Der Gremiumsleiter unterbrach &iebanden sofort, wenn sie anfingen,
nicht mehr Gber ihre Person, sondern tber fachlichalte oder andere Personen zu erzéhlen.
Nach funf Minuten unterbrach der Gremiumsleiter [Brebanden und erklarte ihnen, dass es
sich bei der zweiten Aufgabe um eine Kopfrechenalodg handelt. Hierbei sollten die
Probanden von 1678 in 13er Schritten herunterzaldso immer 13 abziehen. Sie sollten
versuchen, so schnell und korrekt wie moglich zinnen und mussten, wenn sie einen Fehler

gemacht hatten, wieder von 1678 an beginnen.
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Nach der zweiten Aufgabe wurden die Probanden vomswéasleiter wieder in ihren

ursprunglichen Raum gefihrt. Nun durften sie, waher nicht erlaubt war, lesen.

3.2.2 Versuchsdurchfuhrung

Der TSST wurde an zwei Untersuchungstagen durchgefiiobei erster und zweiter Termin
maoglichst nicht mehr als eine Woche auseinandenfiegpllten. Durch die Wiederholung
konnte die Habituation der Stressreaktion gemegssden. Die Untersuchungen fanden mit
Rucksicht auf den zirkadianen Rhythmus von Cortisuiner am Nachmittag statt, da zu
diesem Zeitpunkt die HormonReaktion am konstamnteste

Die Probanden wurden so einbestellt, dass zwisaem Ankunft und dem Legen der
Venenverweilkantle und den ersten Blutentnahmen Hommonausgangswertbestimmung
eine ausreichend grof3e Zeit lag, um die Aufregunglddie neue Umgebung und das Legen
der Verweilkanule abklingen zu lassen.

Die Untersuchungen fanden immer in den Raumen delaffabors des Max Planck Institutes
statt, wo am Tag geniigend Ruhe fur die Durchfiherings komplexen Versuches herrschte.
Die Untersuchungen wurden von einer Versuchsleitend einer Technischen Mitarbeiterin
durchgefuhrt. Fur die Durchfuhrung der Untersuchumgrde im Vorfeld ein genaues
Drehbuch erstellt, damit die Bedingungen fir ali&nden moglichst gleich sind. So
wurden immer der gleiche Wortlaut fur Instruktionéiv den TSST gewahlt und die

Zeitpunkte der Blutentnahmen sehr genau eingehalten

Der Test begann um 14 Uhr damit, dass eine Venemi&anile in eine Unterarmvene
gelegt und mit einem Schlauchsystem verbunden wiiltky das zur Pravention eines
Verschlusses der Kanule, NaCl-Losung gespilt wubdaach fullten die Probanden einen
Fragebogen zur Ausgangslage aus (FAL).

Blutentnahmen zur Ausgangswertbestimmung von ACH#l Qortisol wurden um 14.45 und
15.00 vorgenommen. Zeitgleich wurde die Befindlieihkmittels einer mehrdimensionalen
Eigenschaftsworterliste (BSKE (EWL)) erfragt. Danawurden jeweils Blutdruck und
Herzfrequenz gemessen.

Zwischen erster und zweiter Blutentnahme erfolgte éNeuropsychologische Testung, bei
der die Probanden zwei Aufgaben am Computer zufuRgider Aufmerksamkeits- und
Konzentrationsfahigkeit bearbeiten mussten. Denbd@rden wurde gesagt, dass die
Ergebnisse dieser Tests in ihre spatere Beurteilihginflie3en werden.

Nach der zweiten Instruktion zur TestdurchfUhrurzgi der die Probanden weitere
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Informationen zum Ablauf des Trier Social StressstTerhielten, bekamen sie eine
Vorbereitungszeit zur Ausarbeitung ihres Vorstajswortrags.

Blutentnahmen mit Bestimmung der ACTH- und Cortigarite, Befindlichkeitserhebung und
Blutdruck/Herzfrequenznmessung erfolgten vor unahnaler sich an die Instruktion
anschlielBenden 10-minitigen Vorbereitungsphase.

Von 15.15 Uhr bis 15.25 Uhr nahm das Gremium, dass drei Personen bestand, den
Vorstellungsvortrag entgegen und bat danach denbafden, eine anspruchsvolle
arithmetische Aufgabe (serielles subtrahieren dahl ZL3 von einer vierstelligen Z3ahl
vorzunehmen.

Von 15.30 Uhr bis 16.30 erfolgten keine weiteren fgaben mehr, so dass eine
psychophysiologische Erholung von der Belastunglgeh konnte.

In diesem Zeitraum fanden sechs weitere Blutentmahmit Bestimmung von Hormonwerten
zusammen mit Befindlichkeitserhebungen und Blutkifiderzfrequenznmessungen statt.

Am zweiten Untersuchungstag wurde der psychosoBalastungstest in der gleichen Form
wiederholt, mit Ausnahme einer anderen Rechenaefgabder Instruktion am zweiten Tag
wurde den Patienten mitgeteilt, dass sie wiederreiVorstellungsvortrag und eine
Rechenaufgabe, allerdings einen andere als anetetimtersuchungstag, bearbeiten wirden
mussen. Der Wortlaut der Instruktionen an ersteoh zZmeitem Untersuchungstag war sonst

identisch.
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Tab. 2: Zeitpunkte und Tatigkeiten der Versuchleiterin und Technischen Angestellten

Soll- Ist- Tatigkeit VL Tatigkeit TA
Zeit Zeit
13:45 Probanden von Pforte abholen Toilettengang:
Becher Urin
14:00 Instruktion zur Untersuchung
Verweilkanile (nicht-dom. Hand)
14:05 FB FAL DNA-Abnahme:
4 x 7.5 ml (pink)
14:10 Klinische Routine:
1 x 10 ml (weik), 1 x 2,7 ml (rot)
14:15 Instruktion zur NPT
Ubungsdurchgénge NPT
14:20
14:25
14:30
14:35
14:40 Messung 1: FB BSKE/MKSL,
1x 5 ml EDTA, HR: BD:
14:45 Erste Instruktion zum TSST
NPT
14:50
14:55
15:00
15.05 Messung 2: FB BSKE/MKSL,
1x 5 ml EDTA, HR: BD:
15:10 Zweite Instruktion zum TSST
Vorbereitungszeit flr Probanden
15:15
15:20
15:25 Messung 3: FB BSKE/MKSL,
1x 5 ml EDTA, HR: BD:
15:30 Abstépseln, Mullbinde um Braunlle |Abstdpseln
Proband zum TSST bringen
15:35
15:40
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15:45 Anstdpseln! Messung 4: 1x 5 ml EDTA, HR:
Ab jetzt: Proband kann lesen BD: / . FB BSKE/MKSL-retro
15:50
15:55 Messung 5: FB BSKE/MKSL,
1x 5 ml EDTA
16:00
16.05 Messung 6: FB BSKE/MKSL,
1x 5 ml EDTA, HR: ED: /
16:10
16:15
16:20 Messung 7: 1x 5 ml EDTA
16:25
16:30
16:35 Messung 8: 1x 5 ml EDTA
16:40
16:45
16:50 Messung 9: FB BSKE/MKSL,
1x 5 ml EDTA, HR: BD: /
16:55
17:00

3.2.3 Blutentnahmen

Fur die Bestimmung laborchemischer Parameter, \withBd, Leberwerte und Nierenwerte

wurden einmalig 20ml Blut entnommen. AulRerdem wundeiner Urinprobe der Urinstatus

erhoben und ein Screening auf Drogen durchgefBflirtdie Moglichkeit einer DNA-

Extraktion fur weiterfiUhrende Fragestellungen wardeaxmalig 30 ml Blut enthommen

(DNA-R6hrchen: S-Monovette 7,5 ml K3E)

Die ersten zwei ACTH-Werte, von insgesamt sechssMiggen, wurden vor Beginn der

psychosozialen Belastung um 14.40 Uhr und 15.05gghressen, die dritte Blutenthahme
folgte um 15.25 Uhr. Von 15.35 Uhr bis 15.45 UHokgte der Vorstellungsvortrag und die
Rechnaufgabe . Weitere ACTH-Messungen erfolgtezktimach den TSST um 15.45 Uhr,

um 15.55 Uhr und 16.50 Uhr.
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Zur Bestimmung des Cortisols wurden insgesamt n&lassungen durchgefihrt.
Zusatzlich zu den Messzeitpunkten von ACTH, wurdegitere Bestimmungen der
Erholung des Cortisolspiegels 35, 50 und 65 Minutaoh dem TSST unternommen.
Prolaktin wurde zu neun Messzeitpunkten gemesseweijs gleichzeitig mit
Cortisol.

Von der Zeit vor dem psychosozialen Belastungssgsechen wir als Antizipation,

von der Zeit nach dem TSST als Erholung.

Die Entnahme fand durch ein Schlauchsystem statts &n die Venenverweilkanile der
Probanden angeschlossen war. Ein dinner Plastksdhifiihrte von der Brauntle 20 G des
Probanden durch die Wand des PatientenzimmersnaimeDreiwegehahn auf der anderen
Seite der Wand, wo durch eine Einmalspritze das 8bpiriert werden konnte. Nach jeder
Blutentnahme wurde mit 10 ml 0,9-prozentiger NaGsiling gespult, um eine Gerinnung von
Blut im Plastikschlauch zu verhindern.

Wenn keine Blutentnahme erfolgte, wurde der Hahnusagelegt, dass durch dieses
Schlauchsystem mit einem Druck von 50 ml pro Studdech den Infusomat secura (B-
Braun) 0,9 prozentige NaCl-Lésung in die Kanilepgétswurde. Dies hatte den Zweck, dass
die Verweilkanile trotz der haufigen Blutentnahmeht durch geronnenes Blut verlegt

wurde und durchgéangig blieb.

Das entnommene Blut wurde in mit EDTA/Trasylol 5000 KIE Mischung versetzte
Polypropylenréhrchen mit 10ml Fassungsvermdgenligefitid in der Hettich Kuhlzentrifuge
vier Minuten bei 2000 Umdrehungen zentrifugiert.sCRlasma wurde abpipettiert und in

Polypropylenréhrchen mit 5 ml Fassungsvermégen ithlgchrank gelagert.

Fur den Zeitraum des psychosozialen Belastungstestien die Probanden von dem
Schlauchsystem abgestopselt und die Venenverwéigamit einem Verschlusskonen

zugeschraubt.

3.2.4 Blutdruck- und Herzfrequenzbestimmung

Wahrend der Untersuchungstage wurden jeweils fuaf Blutdruck und Herzfrequenz
gemessen, um die Auswirkungen des psychosozialeisses auf das sympathikoadrenerge

System zu untersuchen.
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Dies erfolgte jeweils nach dem Beantworten der &bégen zur Befindlichkeit. Dabei wurde
das automatische Blutdruckmessgerat Criticon Dimpari® Vital mit der Manschette
DURA-CUFF TM von Johnson & Johnson Medical Inc mihem Umfang von 23-33 cm
verwendet und an dem unbedeckten Oberarm der Rtebamgelegt. Dieses Gerat mal3 auch
die Herzfrequenz. Der Blutdruck und die Herzfrequamrden auf dem Datenmonitor 1846

SX abgelesen.

3.2.5 Fragebdgen zu aktuellen Werten

Die Probanden fullten an den Untersuchungstagenmerelfrragebdgen aus, in denen sie zu

aktuellen Merkmalen befragt wurden.

3.2.5.1 Fragebogen zur Ausgangslage

An allen Untersuchungstagen wurde von den ProbamrdeAnfang ein Fragebogen von
Janke, Erdmann und Hippe ausgefillt, in dem sie ilibe derzeitige Verfassung Auskunft
gaben. Insgesamt enthalt dieser Fragebogen sexhs. ltn diesem Fragebogen wird gefragt,
ob die Probanden gut geschlafen haben, wie larggeschlafen haben und wie lange sie
gewohnlich schlafen. Aul3erdem wird nach Unwohls&igaretten- und Kaffeekonsum und

fur Frauen nach dem Tag des Menstruationszykluagef

3.2.5.2 Befindlichkeitsskalierung nach Kategorien @n Eigenschaftswortern (BSKE)

Zu mehreren Zeitpunkten des Untersuchungstages ewudie mehrdimensionale
Eigenschaftsworterliste BSKE (EWL) ausgefillt, iardlie Probanden (anhand einer Skala
mit den Extremwerten: stimme voll zu = 6 und stimgae nicht zu = 0) Aussagen zu ihrer
Befindlichkeit treffen (Janke et al., 1995). Zumidjeel sollten sie ankreuzen, wie hoch ihr
Gefuhl der Angstlichkeit, der Erregtheit oder deeRjielosigkeit ist.

Dieser Test ist eine modifizierte Kurzform der éngchaftsworterliste von Janke und Debus
(1978), die primar zur Kontrolle pharmako-psychaoger Experimente konstruiert worden
war und Zustandsveranderungen erfassen soll. Qe \l@rwendete Kurzform enthalt 12
ltems.

Die Probanden fillten den BSKE-Bogen sieben mal, aiusr mal parallel zu den
Blutentnahmen vor dem TSST und drei mal nach demes&telastungstest. In den
statistischen Analysen wurden die subjektiven Emgg- und Angstlichkeitsreaktionen
bertcksichtigt.
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3.3. Erfassung von Moderatorvariablen der Stressrddion

Den Probanden wurden nach dem Vorgesprach ein lboggapaket zur Bearbeitung
mitgegeben. Dabei handelte es sich um verschiedeagebtgen, durch die habituelle
Merkmale gemessen wurden. Diese Merkmale konnen Effiekte des psychosozialen

Stresses auf die einzelnen Probanden moderierer-lagebdgen sind im Anhang zu finden.

3.3.1 Fragebdgen zu Personlichkeitsmerkmalen (EPQKRund TPQ)

Zur Messung von Personlichkeitsmerkmalen wurde én \brliegenden Untersuchung der
Revised Eysenck Personality Questionnaire (Kurzfofs®PQ-RK) und der Cloninger

Tridimensional Personality Questionnaire (TPQ) \andet.

Der Revised Eysenck Personality Questionnaire srfae Variablen Neurotizismus,

Extraversion und Psychotizismus. Der Fragebogenliestdeutsche Kurzfassung von Ruch
(1999) des Eysenck Personality Questionnaire-rdwse Eysenck und Eysenck (1992).

Den Probanden wurden auf dem Selbstbeurteilungsiagen 50 Fragen wie zum Beispiel:
“Macht es Ihnen etwas aus, wenn sie anderen Géldden?” oder “Machen Sie gern neue
Bekanntschaften?” gestellt, die sie mit Ja odenNveiantworten konnten.

Die Zusammenfassung von je 12-14 Items ergibt diewerte fur vier Subskalen, welche den
individuellen Auspragungsgrad der jeweils erfassteaktoren der Personlichkeit nach
Eysenck wiedergeben. Psychotizismus ist dabei ktaarsiert durch Eigenschaften wie
aggressiv, egozentrisch, impulsiv, antisozial, tveaetc. Das Merkmal Extraversion ist
gekennzeichnet durch Eigenschaften wie zum Beisgesellig, lebhaft, aktiv, sorglos,

dominant, etc. Das Merkmal Neurotizismus ist gekershnet durch Eigenschaften wie zum
Beispiel: &ngstlich, geringe Selbstachtung, angaspachichtern, launisch, etc. Die vierte
Skala dient der Kontrolle von Antworttendenzen inHRung sozialer Erwiinschtheit.

Der Cloninger Tridimensional Personality QuestiareaTPQ) misst Neugierverhalten,
Schuldvermeidung, Belohnungsabhangigkeit und Behgsvermdgen. Dieser Fragebogen
wurde von Cloninger (1993) generiert, um biologistdterminierte Charaktermerkmale zu
bestimmen. Die in der vorliegenden Untersuchungveadete deutsche Fassung stammt von
Krebs, Weyers und Janke (1998).

46



Der Fragebogen enthélt 100 Items. Die Probandersterusn diesen Fragebogen Aussagen
wie zum Beispiel: “sogar in Situationen, die die isten Leute beunruhigen, bin ich
gewohnlich zuversichtlich, dass alles gut gehtjaben oder verneinen.

Neugierverhalten wird als eine Achse von Exploragierhalten und aktiver Vermeidung
beschrieben. Biologische Grundlage sind Aktiviestngnd Initiationssysteme. Die Skala
Schadensvermeidung oder auch Vorsichtigkeit begathpassive Vermeidung und Léschung
und bezieht sich auf ein biologisches Hemmungssysizas Item Belohnungsabhangigkeit
beschreibt L&schungsresistenz. Biologische Grumdlagt in diesem Fall ein
Aufrechterhaltungssystem.

3.3.2 Fragebogen zu Stressverarbeitung (SVF-78)

Zur Erhebung von Stressverarbeitungsweisen wurde r de
Stressverarbeitungsfragebogen (SVF-78) nach JaBkémann und Kallus (2002)
verwendet. In  diesem Fragebogen werden  positive  undegative
Stressverarbeitungsstrategien und Unterskalen gesmesDie Unterskalen werden
wiederum in Malnahmen eingeteilt, die auf Stresskédn abzielen und den
Positiv-Strategien  zugerechnet werden  konnen, undalBdMdhmen die
stressvermehrend wirken und zu den Negativ-Strategehdren.

Die Probanden mussten fir 78 Items eine Aussagenemcwie wahrscheinlich, auf
einer Skala von 0 bis 4, dieses Verhalten fir stekine Frage lautete zum Beispiel:
,Wenn ich durch irgendetwas oder irgendjemandeniriegchtigt, innerlich erregt,
oder aus dem Gleichgewicht gebracht werde, danawodre ich meine Gedanken auf
etwas anderes zu konzentrieren®.

Die Unterskalen, die zu den Positiv-Strategien eahlsind wiederum unterteilt in
kognitive Verarbeitungsweisen im Sinne von Abwegdi(kbwehr (Gruppe 1), von
Ablenkung (Gruppe 2) und von Kontrolle des Stress@ruppe 3). Zum Subbereich
Abwertung/Abwehr gehéren die Strategien Bagatedlisghg, Herunterspielen und
Schuldabwehr. Zum Subbereich Ablenkung gehodren 8teategien Ablenkung,
Ersatzbefriedigung, Selbstbestatigung und EntspagnZum Subbereich Kontrolle
gehtéren die Strategien Situationskontrolle, Realdkontrolle und Positive
Selbstinstruktion.

Die Negativ-Strategien sind im Ganzen homogenerd&sten sich zwei Gruppen an.
In einer Gruppe dominiert emotionales Betroffensdirer finden sich Strategien wie
gedankliche Weiterbeschaftigung, Selbstbemitleidumyl Selbstbeschuldigung. In
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der anderen Gruppe dominiert Rickzug und Resignatzm dieser Gruppe gehoéren
die Strategien Flucht, Soziale Abkapselung und &estion.

Die Strategien Soziales Unterstiutzungsbedirfnis,rmé&dung, Aggression und
Pharmakaeinnahme kdnnen nicht eindeutig einem BRreugeordnet werden.
Besondere Beachtung haben wir, neben den zwei Salohen Positiv- und Negativ-
Strategien, der Unterskala Positive Kontrollstrageg(Gruppe 3) geschenkt, die sich
in der Partialkorrelation mit der endokrinen Stresktion als besonders signifikant
zeigte. Diese Stressverarbeitungsstrategien wuidelkovarianzanalysen néher auf

ihren Einfluss auf die Stressreaktion untersucht.

3.3.3 Fragebogen zu Lebensereignissen (Ereigniséiyt

Zur Erfassung der Lebensereignisse wurde eine mwmte Fassung der urspriinglichen
Ereignisliste zur Erfassung von Lebensereignissam Kolmes & Rahe (1967) verwendet.
Die 2000 vom Max Planck Institut fir Psychiatriedifzierte Form enthalt 37 Items (Ising et
al., 2003). Der Fragebogen erhebt nach Anzahl uadh nBelastungswert gewichtete
Summenwerte von Lebensereignissen. Die verschiaedesigensereignisse, wie zum Beispiel
Heirat oder Trennung vom Partner, wurden von deddhden in ihrer Haufigkeit, von noch
nie bis mehrmals angegeben. Dann wurde von denaRdeln auf einer Skala von eins bis
funf angegeben, wie positiv und angenehm bezielwgige negativ und unangenehm das
Ereignis von ihnen wahrgenommen wurde. Zuletzt temsslie Probanden auf einer Skala

von eins bis funf angeben, wie belastend das jayeeiireignis fur sie gewesen ist.

Mit der Ereignisliste fuhrten wir zuerst eine Faktoanalyse, dann mit allen Skalen eine
Itemanalyse durch. Durch dieses Verfahren wurdem dariablen in Gruppen hoch
untereinander korrelierender Variablen zusammesgefdede solche Variablengruppe wird
durch einen Faktor dargestellt. Von Personen aidicih belastend eingestufte Ereignisse
bilden Gruppen, die einem Themenbereich angehdsnwurden sechs Gruppen von
Lebensereignissen gebildet.

Fur jede Gruppe wurde ein Cronbach Alpha Kennwerethnet. Je naher der Cronbach
Alpha Kennwert bei 1 lag, desto hoher war die stigthe Reliabilitat dieser
Faktorenzusammensetzung. Die Trennscharfe zeigtewan hoch der Korrelationswert
zwischen den einzelnen Ereignisse ist. Je hoheKdeelationswert zwischen den einzelnen
Ereignissen ist, desto eindeutiger ist die Zuggh®&it der Ereignisse zu dieser
Ereignisgruppe.
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Im folgenden werden die faktorenanalytisch gebddeBruppen vorgestellt, die verschiedene

Themenbereiche von Lebensereignissen darstellen.

Tab. 3: Ergebnisse der faktorenanalytische Analyse der Lebensereignisse, interne Konsistenz (Cronbachs alpha)

und statistische Trennschéarfe

f1: familiare Belastungen

Cronbachs Alpha: 0,784

f2: berufliche Belastungen

Cronbachs Alpha: 0,799

Trennscharfebereich: 0,873 - 0,471 Trennscharfebereich: 0,690 - 0,433

f3: interpersonelle und soziale

Belastungen
Cronbachs Alpha: 0,665
Trennscharfebereich: 0,576 - 0,227

01 Heirat

13 Schwangerschaft

08 Arger mit Familie inres Partners
15 Familienzuwachs

36 erhebl. Ver. Schlafgewohnheiten
03 Scheidung

22 Verlust des Arbeitsplatzes
19 erhebl. Einkommensveranderung

24 geschéftliche Veranderungen

33 erhebl. Ver. in Arbeitszeiten/Bedingungen

20 groRRe Kreditaufnahme

34 Schwierigkeiten mit dem Chef

05 neuer Lebenspartner

28 Abschluss Schul/Berufsausbildung
26 Arbeitsstellenwechsel

29 Abbruch/Scheitern der
Schul/Berufsausbildung

f4: personliche Veranderung

Cronbachs Alpha: 0,636

f5: Belastungen in der Partnerschaft

Cronbachs Alpha: 0,592

Trennscharfebereich: 0,482 - 0,351 Trennscharfebereich: 0,529 - 0,280

f6: Veranderungen im
Freizeitverhalten und Freundeskreis

Cronbachs Alpha: 0,330
Trennscharfebereich: 0,372 - 0,171

25 groRer personlicher Erfolg

21Wohnungswechsel

27 Beginn einer Schul- oder
Berufsausbild.

11 erhebl. Krankheit des Partners

12 Tod eines Familienangehorigen
18 erhebl. eigene Krankheit

07 Versdéhnung mit dem Partner nach erhebl. Krise

06 erhebl Auseinandersetzung mit Partner

37 erhebl. Ver. in Erndhrungsgewohnheiten

04 Trennung vom Partner

14 sexuelle Schwierigkeiten

35 erhebl. Ver. Erholungsmdglichkeiten

16 Tod eines guten Freundes

09 gemeins. Wohnung mit Lebenspartner

32 Aufgabe personlicher Gewohnheiten
und Hobbies

In Anbetracht der Heterogenitat der Lebensereignigann die Reliabilitdt der

meisten Subskalen als zufrieden stellend bis gogestuft werden. Lediglich far die

Subskala ,Veranderungen im Freizeitverhalten un@&uRdeskreis® konnte keine

zufrieden stellende Reliabilitat ermittelt werdddennoch wurde auch diese Skala im

Sinne einer ,Restkategorie” in die weiteren Analyseiteinbezogen.
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3.4. Hormonanalysen

3.4.1 Konzentrationsbestimmung von ACTH

ACTH wurde mit einer zweiseitigen Chemilumineszémmunoassay gemessen. Dabei wird
die Probe mit Antikdrper gekoppeltem Konjugat zémgriert, die ACTH bindet. Es werden
Magnetpartikel zugegeben, die Probe wird gewaschea die Chemilumineszenz

luminometrisch gemessen.

3.4.2 Konzentrationsbestimmung von Cortisol

Zur Bestimmung der Cortisolkonzentration  wurden tSofl-Mikrotiterplatten-
Enzymimmunoassay, die auf dem Prinzip einer kortipeti Bindung basieren, benutzt. Die
Probe wurde mit Enzymkonjugatlésung auf einen Mikecstrip pipettiert, der mit Antiserum
beschichtet war. Durch die Konkurrenz von Enzymigaj und dem Serums um die freien
Bindungsstellen des Antiserums konnte die Cortmadlentration umgekehrt proportional aus

der Menge an gebunden Enzymkonjugat bestimmt werden

3.4.3 Konzentrationsbestimmung von Prolaktin

Die Proben wurden in mit Antikérpern beschichteterils gegeben und mit einem Prolaktin-
Antiserum enthaltenden Enzymkonjugat inkubiert. INZzigabe von Farbentwicklerldsung
im Rahmen dieses, auf der Sandwich-Technik basierenProlaktin-Mikrotiterplatten-

Enzymimmunoassay, zeigt sich die Prolaktinkonzéotmain der Probe proportional zur

Intensitat der Farbentwicklung.

3.4 Statistische Auswertung

Variablen der erhobenen Daten

Die Hormonkonzentrationen der ersten Messung um40Ll4Uhr wurde fir beide
Untersuchungstage als Ausgangswert verwendet.

Die Zeit zwischen Ausgangswert und dem TSST (1440 bis 15.45 Uhr) wurde als
Antizipationsphase bezeichnet, die Restzeit bitdnchungsende als Erholungsphase (15.45
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Uhr bis 16.50 Uhr). Zur Analyse der Hormonreaktioneurden die Flache unter der
Hormonkonzentrationskurve (AUC) getrennt flr Arpaiions- und Erholungsphase beider
Untersuchungstage berechnet. Zuséatzlich wurderaagsgertbereinigte AUC-Werte (Netto-
AUC) berechnet, indem vom AUC-Wert ein zeitgleich&guivalent des Ausgangswertes

abgezogen wurde.

1. Um die endokrine Stressreaktion auf den TSSTdemdEffekt des Untersuchungstages zu
messen, wurde eine univariate Kovarianzanalyse woim Untersuchungstag als
Messwiederholungsfaktor gerechnet und mit Greenbdbsisser Kkorrigiert. Als
Kovariaten wurden Alter und Geschlecht einbezogen.

2. Fur die Untersuchung des Einflusses der psychostien Moderatorvariablen
(Personlichkeitsmerkmale, Stressverarbeitung unbtebsereignisse) wurde mittels
partieller Korrelationsanalyse ermittelt, welcher déariablen einen signifikanten
Effekt auf die endokrine, subjektive und kardiovakike Stressreaktion ausibten.

Als Korrekturfaktoren wurden wiederum Alter und @hkecht beriicksichtigt.

3. Zur néheren Analyse der moderierenden Effekte det der endokrinen
Stressreaktion assoziierten Variablen auf die enidek Stressreaktion wurden die
Probanden anhand des Gruppenmittelwerts der jegeilDimension als hoch versus
niedrig ausgepragt eingestuft. Die Analyse erfolgteittels zweifaktoriellen
Kovarianzanalysen mit der dichotomierten Modera&orable als Gruppenfaktor und
dem Untersuchungstag als Messwiederholungsfaktds. Kovariate wurden Alter
und Geschlecht einbezogen, und die Ergebnisse dessWiederholungsfaktors
wurden einer Greenhouse-Geisser Korrektur untemaoge

Far Persdnlichkeitsmerkmale zeigten die Personlkdtskiimensionen
Psychotizismus, Extraversion und Neurotizismus des EPQ-RK eine signifikante
Assoziation mit der endokrinen Stressreaktion. 8em Stressverarbeitungsstrategien
korrelierten Negativ-Strategien, Positiv-Strategiand Positive Kontrollstrategien
signifikant. FUr die Ereignisliste bestand eine mgikante Assoziation von
gewichteten Lebensereignissen und der faktorenaisaly gebildeten Gruppe

Belastungen in der Partnerschaft.

4. Die Patienten mit Panikstérung wurden mit eiheitstichprobe der Probanden verglichen,
die nach Alter und Geschlecht stratifiziert wurdewr Verbesserung der Aussagekraft der
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Kontrollgruppe erfolgte die Stratifizierung im Veéinis 1:2, d.h. fir einen Patienten wurden
jeweils zwei Kontrollprobanden gleichen Geschleaind vergleichbaren Alters ausgewahlt.
Die Kontrollgruppe bestand demnach aus 22 gesund®obanden mit einem

Durchschnittsalter von 35,4. In einer univariategrignzanalyse wurden die Mittelwerte von
Kontrollgruppe und Panikpatienten von ihrer endwodmi, kardiovaskularen und subjektiven
Stressreaktion und ihre Auspragung von psychonceiis Moderatorvariablen untersucht

und verglichen.

Fehlervorgabe

Fur die statistische Prifung der Variablen wurdee elrrtumswahrscheinlichkeit fir die
falschliche Ablehnung der Nullhypothese (Alpha-eghlon 5% zugelassen. Die Ergebnisse
im Text wurden unter Angaben von Mittelwert und i&tardabweichung beschrieben;

bei Verlaufsabbildungen wurden Mittelwerte und Stardfehler dargestelit.
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4. Ergebnisse

4.1 Stressreaktion auf den TSST

Die Messungen wahrend des TSST konnten zeigen, dlas$ die psychosoziale
Belastung tatsachlich eine deutliche Stressrealdigsiost wird. Im Folgenden
werden die Auswirkungen des TSST auf endokrinerdicvaskuléarer und subjektiv
verhaltensmalRiger Ebene dargestellt. Besonderen Wed dabei auf den Vergleich

der Stressreaktionen am ersten und zweiten Tesgadrobanden gelegt.

4.1.1 Endokrine Stressreaktion

Zur Abbildung der endokrinen Stressreaktion wurééasmaspiegel der Hormone
ACTH, Cortisol und Prolaktin vor und nach dem TS&messen. Die endokrine
Stressreaktion war insgesamt deutlich ausgepréagbewsich die drei gemessenen
Hormone unterschiedlich im Ausmal} der Reaktion Riaidkbildung des

Konzentrationsanstieges im Plasma verhielten.
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Abb. 1: Verlauf von Plasma-ACTH am ersten und zweiten Testtag

Die ACTH-Reaktion auf den TSST war an beiden Tegtadeutlich ausgepragt
(89% Anstieg vor und nach TSST am ersten Testtagy 4m zweiten, siehe Abb. 1).
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Am ersten Testtag fiel nach einem hohen ACTH-Auggavert die Konzentration ab,
stieg aber wahrend des TSST wieder steil an. Anhktien war die ACTH-
Konzentration kurz nach dem TSST und fiel danacteat steil ab. Der ACTH-
Ausgangswert des zweiten Tages lag deskriptiv ngedrals der ACTH-
Ausgangswert des ersten Tages, wenn auch dies@rddiied nur als statistische
Tendenz nachweisbar war(§ = 3,147; p = .081). Der maximale ACTH-Wert kurz
nach der Belastung und der Wert nach 20 Minuterokmgsphase waren am zweiten
Testtag deutlich niedriger als am ersten Testtagzé&igte sich jedoch auch am
zweiten Testtag eine ausgepragte ACTH-Reaktion,nnearch insgesamt die ACTH-
Spiegel niedriger als am ersten Testtag waren (kdtgkt Testtag: F3o5= 4,216; p
=.044), was fur das Vorliegen eines generellenitti@bionseffekts spricht. Diese
signifikante Abschwéachung der ACTH-Effekte am zweeitTesttag drickte sich in
tendenziell niedrigeren ACTH-Spiegeln in der Anpiationsphase aus {k; = 3,868;

p = .054), wahrend kein signifikanter Unterschiadder Erholungsphase beobachtbar
war (F e1=2,587; p = .113).
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Abb. 2: Verlauf von Plasmacortisol am ersten und zweiten Testtag

Die Cortisol-Ausgangswerte an beiden Testtagernrsetieeden sich nicht (1= 2,422; p =
0,125). Die Cortisolreaktion am ersten Testtagteeginen Anstieg durch die psychosoziale
Belastung um 18% (siehe Abb. 2). Am zweiten Testtgte die Cortisolreaktion der
Probanden mit 15% einen leicht schwéacheren Hornsgiiggn Dennoch zeigte sich kein
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genereller statistischer Effekt des Testtags aufdtirtisolspiegel (Haupteffekt Testtag;sks
= 2,695; p =.106). Jedoch konnte ein in der Tendwedriger AUC-Wert in der
Antizipationsphase (1= 4,014; p = .050) beobachtet werden. Eine Hatiinaler
Cortisolreaktion war damit nur in der Antizipatigigse und auch nur tendenziell

nachweisbar.

In den Plasma-Prolaktinspiegeln zeigte sich eingidhe Reaktion auf den TSST
wie bei Cortisol (17%, 16%). Der Ausgangswert desten Tages lag signifikant Uber
dem Ausgangswert am zweiten Testtagdf= 5,597; p = .021). Insgesamt verlief
die Prolaktinkurve an beiden Testtagen ahnlichhgiAbbildung 3). Es zeigte sich
kein statistischer Unterschied zwischen den Prohsiktiegel beider Testtage i(kss =
2,350; p = 0,130). Signifikante Unterschiede zwistlden Testtagen fanden sich
jedoch fur den AUC-Wert der Antizipationsphase {F= 4,684; p = 0,034), nicht
aber in der Erholungsphase;(§ = 0,413; p = .504). Somit ist eine Habituation der
Prolaktinreaktion zwischen den Testtagen nur fig Antizipationsphase feststellbar.
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Abb. 3: Verlauf von Plasmaprolaktin am ersten und zweiten Testtag
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4.1.2 Kardiovaskulare Stressreaktion
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Abb. 4: Verlauf der Herzfrequenz am ersten und zweiten Testtag

Abb. 5: Verlauf des systolischen und diastolischen Blutdruckes am ersten und zweiten

Testtag

Die Herzfrequenz der Probanden stieg deutlich v@rs6hlagen/Minute auf 74
Schlage/Minute direkt nach dem TSST an (siehe AbDer steile Anstieg begann
nach der ersten Instruktion und steigerte sich mbmhzweiten Instruktion am ersten
Testtag geringflgig bzw. fiel am zweiten Testtaighe ab. Nach dem TSST fiel die
Herzfrequenz an beiden Testtagen stark ab. FUHerfrequenz ergaben sich keine
Unterschiede zwischen den Testtagen und somit &aote Habituationseffekte.Im
Blutdruck zeigte sich sowohl am ersten als auctramiten Testtag eine deutliche Reaktion
auf den TSST, die sich im Gegensatz zur endokiitesaktion bereits bei der zweiten
Instruktionsphase bemerkbar machte (siehe AblBdégonders deutlich war der Anstieg des
systolischen Blutdrucks, der an beiden Tagen dimakh dem TSST sein Maximum erreichte.
Der diastolische Blutdruck wies an beiden Testtagiean geringeren Anstieg auf. Zwischen
beiden Testtagen konnten keine signifikanten Unteesle im Blutdruckreaktion festgestellt
werden. Die Blutdruckreaktion zeigte somit ein anifies Aktivierungsmuster ohne

Habituation auf die psychosoziale Belastung.
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4.1.3 Subjektive Stressreaktion
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Abb. 6: Verlauf von subjektiver Erregung am ersten und zweiten Testtag

Abb. 7: Verlauf von subjektiver Angstlichkeit am ersten und zweiten Testtag

Am ersten Testtag stieg die Erregung vor dem Balagstest steil an und fiel dann
auf einen Wert, der unter dem Ausgangswert lagh@igbb. 6). Am zweiten Testtag
war der Anstieg der Erregung zum TSST weniger sted der Maximalwert
geringer. Der geringere Anstieg fiel in die Phasemder zweiten Instruktion und
vor dem TSST. Dies schlug sich auch in der stattsien Analyse nieder. Neben
einem Trend zu einem Unterschied in der Ausgangs(&gs:=3,704; p = .059)
zeigte sich eine generelle Reduktion der Erregungzaveiten Testtag (Fze= 4,757,
p = .033), die sich insbesondere auch in einer waderten Erregung wahrend der
Antizipationsphase ausdrickte (F1,61= 9,502; pG3)pkeine Unterschiede gab es
in der Erholungsphase {1 = 0,034; p = .853)

Die Probanden gaben fiir den Zustand Angstlichkigitingere Werte an als fur
Erregung (siehe Abb. 6 und 7). Der Anstieg von skliyer Angstlichkeit zeigte ein
ahnliches Muster wie der Anstieg von Erregung (siéibb. 7). Am ersten Testtag
stieg die Angstlichkeit vor der Belastung gleichibend steil an, am zweiten Testtag
war der Anstieg nach der zweiten Instruktion vegernt. Entsprechend ergab sich
ebenfalls ein signifikanter Unterschied hinsichhlieiner verminderten Angstlichkeit
in der Antizipationsphase des zweiten Testtags(FE 7,219; p = .009), allerdings
nur eine Tendenz fur eine generelle reduzierte Aidgeit wahrend des zweiten
Testtages (Fz66=2,877; p = .095).
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4.2 Auswirkungen von Personlichkeitsmerkmalen, Lehesereignissen und
Stressverarbeitungsstrategien auf die Stressreakiio

In den folgenden Abschnitten werden die Einfliss¢epzieller Moderatorvariablen der
Personlichkeit, der Lebensereignisse und der Seemdbeitung auf die hormonelle und

subjektive Stressreaktion bzw. deren Habituatisstheeben.

4.2.1 Auswirkungen von Personlichkeitsmerkmalen

Fir die Untersuchung des Einflusses von Persdnéteknerkmalen wurde die
Kurzform des revidierten Eysenck Persdnlichkeitgblaogens (EPQ-RK) sowie der
Cloninger Temperamentsfragebogen (TPQ) eingesBet.EPQ-RK erfasst die
Personlichkeitsdimensionen Psychotizismus, Extraioer und Neurotizismus. Mit
dem TPQ werden die Persodnlichkeitsmerkmale Schasensidung,
Neugierverhalten und Belohnungsabh&ngigkeit erhoBEemachst wurde mittels
partieller Korrelationsanalyse ermittelt, welchea @ersonlichkeitsvariablen einen

Effekt auf die endokrine, kardiovaskulare bzw. skijve Stressreaktion ausibten.

4.2.1.1 Endokrine Stressreaktion

Die EPQ-RK Personlichkeitsmerkmal Psychotizismusuhtizismus und
Extraversion waren allesamt mit der endokrinen $&ireaktion assoziiert. Wahrend
Psychotizismus vor allem mit den Prolaktinspiegekithrend der Erholungsphase
korrelierte (1. Testtag: r = .287; p = .022; 2. ffag: r = .344, p = .006), ergaben sich
far Extraversion signifikant negative Korrelationemt den ausgangswertbereinigten
ACTH-Spiegeln in der Antizipationsphase (r = -.338+ .007) und der
Erholungsphase (r = -.283, p = .038) des zweitestthges. Neurotizismus war
wiederum mit den Prolaktinspiegeln assoziiert —gbldes ersten (r = 0,299, p =
.017) als auch des zweiten Testtages (r = .344,@08). Von den
Persdnlichkeitsmerkmalen des TPQ ergaben sich inuN&ugierverhalten
signifikante Assoziationen, namlich mit dem Corti®#aisgangswert am ersten
Testtag (r = .263, p = .038) wie auch negativ netndausgangswertbereinigten

Cortisolspiegel der Erholungsphase des ersten dgstfr = -.335, p = .007).

Zur ndheren Analyse der moderierenden Effekte déder endokrinen
Stressreaktion assoziierten Persodnlichkeitsmerkmalelen die Probanden anhand
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des Gruppenmittelwerts der jeweiligen Personlictsdimension als hoch versus
niedrig ausgepragt eingestuft. Die endokrine Stessgtion der beiden Teilgruppen
mit hoher versus niedriger Auspragung des jeweili@ersonlichkeitsmerkmals

werden im Folgenden gegenibergestellt.

Psychotizismus

ACTH: In der Kovarianzanalyse zeigten sich keine Effekte Psychotizismus auf
die ACTH-Reaktion.

Cortisol: Es bestand ein Interaktionseffekt zwischen Psyadsmus und Testtag auf
den Ausgangswert (fo= 4,798; p = .032) und den AUC-Wert der
Antizipationsphase (Fso = 4,458; p = .039). Damit zeigte sich ein modeziater
Effekt des Merkmals Psychotizismus auf die Habiiat

Prolaktin: Fur die Prolaktinreaktion bestand bei der Unteueg der Probanden in
hoch versus niedrig ausgepragten Psychotizismu&#akt des Testtages auf
Ausgangswert (Fso =5,582; p = .021), AUC-Wert der Antizipationsphd&e so =
4,674; p = .035) und den ausgangswertbereinigten \d&r Erholungsphase {ko =
45,136; p = .027). Ein Effekt von Psychotizismug die Habituation der

Stressreaktion oder die Stressreaktion allein liaptrvor.

Extraversion

ACTH: Bei Durchfihrung von univariaten Kovarianzanalygem Vergleich der
beiden Gruppen mit niedrig und hoch ausgepréagterkMalen fur Extraversion
stellte sich unabhéngig vom PersdnlichkeitsmerkBrdraversion ein signifikanter
Effekt des Testtages auf die ACTH-Spiegel in detiaAipation dar (ke = 4,118; p =
.047). Fur die Antizipationsphase zeigte sich dasmte Habituation der ACTH-
Reaktion, die jedoch nicht von Extraversion moderieurde. Zusatzlich bestand ein
Effekt von Extraversion auf die ausgangswertbeiggmiACTH-Spiegel der
Antizipationsphase (Netto-AUC,1ko= 5,171; p = .027) und der Erholungsphase
(F160=4,167; p = .046), beides unabhangig vom TestEage Wechselwirkung

zwischen Extraversion und Testtag konnte nicht gaetiesen werden. Der
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Ausgangswert der wenig Extravertierten zeigte eiAestieg vom ersten zum
zweiten Testtag. Der maximale Wert direkt nach de®sT lag bei den weniger
Extravertierten deutlich héher als bei den stafketravertierten. Das Merkmal

Extraversion erniedrigte die ACTH-Reaktion.
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Abb. 8: Verlauf von Plasma-ACTH am ersten und zweiten Testtag fir hoch und niedrig

ausgepragte Extraversion

Cortisol: Die extraversionsunabhangige Habituation in deizjmdtionsphase konnte auch

fur die Cortisolreaktion gezeigt werden g 4,312; p = .042), genauso wie die generell
niedrigeren ausgangswertbereinigten Cortisolspiegeér Erholungsphase bei extravertierten
Probanden (Fs= 4,289; p = .043), die sich analog auch bei deTWReaktion zeigen

lieRen. Allerdings trat hinsichtlich der Habituatider Cortisolreaktion auch ein
moderierender Effekt von Extraversion auf: Intrasete Probanden zeigten bei
Testwiederholung eine deutlich schnellere Erholuvigirend extravertierte Probanden
bereits am ersten Testtag eine vergleichbar rasdi@ung des ausgangswertbereinigten
Cortisolspiegels aufwiesen (k= 6,36; p = .014).

Prolaktin: Fur den Ausgangswert {50 = 5,283; p = .025), die Antizipationsphase (5=
4,262; p = .043) und fur die ausgangswertbereirtgt®lungsphase (ko= 5,037; p =.029)
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zeigten sich am zweiten Testtag jeweils niedriggnaaktinspiegel — unabhéngig von
Extraversion. Eine durch Extraversion moderiertbitliation zeigte sich nicht,

womit die Habituation der Prolaktinreaktion deutli@usgepragt war. Probanden mit
niedrigerer Auspragung von Extraversion zeigterkdetv eine deutlich niedrigere, nahezu
parallel verlaufenden Kurve des Prolaktinspiegdils sich jedoch nicht in einem

signifikanten Effekt des Merkmals Extraversion vaezpiegelte.

Neurotizismus

ACTH: In der Varianzanalyse ergab sich fir ACTH ein b&de Gruppen sehr
ahnlicher Kurvenverlauf. Es bestand ein Haupteffigktden Untersuchungszeitpunkt
auf die Antizipationsphase (Fs0 = 4,126; p = .047). Beide Gruppen zeigten am
zweiten Tag einen geringeren ACTH-Anstieg und wredamit eine Habituation auf

die Belastung auf.

Cortisol: Bei Durchfiihrung von Kovarianzanalysen ergab sichEffekt des Testtages auf
die Antizipationsphase (Fso= 4,176; p = .045) und damit eine HabituationdeafBelastung
(siehe Abb. 9)Rein deskriptiv war eine etwas starkere Habituaitiotler Gruppe mit

héherem Neurotizismus zu beobachten.
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Abb. 9: Verlauf von Plasmacortisol am ersten und zweiten Testtag fur hoch und niedrig

ausgepragten Neurotizismus
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Prolaktin: In der Kovarianzanalyse zeigten sich fur Prolaktur signifikante
Effekte des Testtages (siehe Abb. 10). Zum einelnizeerte sich der
Prolaktinausgangswert zwischen beiden Testtagemfgignt ( F160=5,713; p =
.020), ebenso die Prolaktinspiegel wahrend der Apéitionsphase (Ego = 4,720; p
=.034). Auch der Nettowert der Erholungsphase signifikant vermindert (F 60 =
5,424; p = .023). Es hatte eine Habituation unalgiginon der Personlichkeit

stattgefunden.

Rein deskriptiv hatten Probanden mit hoher ausggera Neurotizismus an beiden
Testtagen hdhere Prolaktinspiegel. Dieser Unteestdnierreichte jedoch keine

statistische Signifikanz.
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Abb. 10: Verlauf von Plasmaprolaktin am ersten und zweiten Testtag fur hoch und niedrig

ausgepragten Neurotizismus



4.2.1.2 Subjektive Stressreaktion

Mit dem EPQ-RK gemessene Personlichkeitsmerkmaielkerten signifikant mit den
BSKE-Werten fir Erregung und Angstlichkeit.

Psychotizismus zeigt eine signifikante Korrelatioit Angstlichkeit (r = .254; p = .005) am
ersten Testtag. Am zweiten Testtag zeigte siclredf@srelation nicht mehr (r =.180; p =
.161). Neurotizismus korreliert an beiden Testtagmmohl mit subjektiver Erregung (ersten
Testtag: r = .271; p = .029; zweiten Testtag: 350; p = .005) als auch mit Angstlichkeit (r =
A446; p <.001;r=.411; p =.001). Schadensvedoreg (TPQ) zeigte, Neurotizismus sehr
ahnlich, ebenfalls am ersten und zweiten Testtag kbrrelation mit Angstlichkeit. Der
starkste Effekt zeigte sich jedoch fir das MerkMalirotizismus. Der Zusammenhang mit
subjektiver Angstlichkeit wurde daher in einer Kdaazanalyse naher beleuchtet.

Teilte man die Gesamtgruppe der Probanden in emergruppe mit hoch ausgepragtem und
niedrig ausgepragtem Neurotizismus und bestimmgeddiamalr der Angstlichkeit, bestand
ein signifikanter Effekt von Neurotizismus (siehblbA 11) unabhéngig vom Testtag.
Neurotizismus erhohte die Angstlichkeit fir den gaisgswert (0= 29,410; p <. 001) fur
die ausgangswertbereinigte Antizipationsphasgs{E 21,737; p <.001) und Erholungsphase
(F160=19,254; p <.001).
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Abb. 11: Verlauf von subjektiver Angstlichkeit am ersten und zweiten Testtag fiir hoch und

niedrig ausgepragten Neurotizismus
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4.2.2 Auswirkungen von Lebensereignissen

Fir die Untersuchung des Einflusses von Lebenseigsgn wurde eine Ereignisliste
eingesetzt, die in Anlehnung an den Lebensereigagefbogen von Holmes und Rahe
entwickelt wurde. Dieser Fragebogen erfasst nebslmehsereignissen auch
Gewichtungsfaktoren, die beschreiben, als wie el Lebensereignisse
wahrgenommen wurden. Faktorenanalytisch wurdenséltiergruppen aus der
Gruppe der Lebensereignisse gebildet, die inh&ltlierschiedene Aspekte von
Lebensereignissen beschreiben. Zunachst wurde Impieatieller

Korrelationsanalyse ermittelt, ob Lebensereigniggayichtete Lebensereignisse und
die faktorenanalytisch gebildeten Untergruppen rik&ekt auf die endokrine,

kardiovaskulare bzw. subjektive Stressreaktion atesi.

4.2.2.1 Endokrine Stressreaktion

Wahrend die Anzahl erlebter Lebensereignisse kéissoziation mit der endokrinen
Stressreaktion zeigte, bestand eine negative Katitel zwischen dem Prolaktin
Ausgangswert und gewichteten Lebensereignissen-(259; p = .042). In den
faktorenanalytisch gebildeten Lebensereignis-Suleskhestand nur fur die Skala
Belastungen in der Partnerschaft eine Korrelationdar endokrinen Stressreaktion.
Am ersten Testtag korrelierte diese Skala negaitvd@m Prolaktinausgangswert (r
=-.316; p =.012), dem AUC-Wert der Antizipatiomsise (r = -.287; p = .024) und
der Erholungsphase (r = -.251; p = .049). Am zweifesttag bestand dagegen keine
Assoziation von Prolaktinreaktion und Belastungerder Partnerschaft mehr. Die
ACTH- und Cortisolreaktion zeigten an beiden Teg¢ia keinen Zusammenhang mit
Lebensereignissen und faktorenanalytisch gebildeketergruppen von

Lebensereignissen.

Gewichtete Lebensereignisse

ACTH: Teilte man die Probanden in zwei Gruppen mit nggin und hohem Wert an
gewichteten Lebensereignissen, so ergaben sicheneeBignifikanzen fur diese Gruppen.
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Abb. 12: Verlauf von Plasma-ACTH am ersten und zweiten Testtag fur hdoher und niedriger

angegebene gewichtete Lebensereignisse

Die ACTH-Ausgangswerte unterschieden sich deskriptiischen Probanden mit hohem und
niedrigem Wert flr gewichtete Lebensereignisseypgbdckonnte lediglich ein statistischer
Trend festgestellt werden (= 3.665; p = .060, siehe Abb. 12). Statistischifikpnt stellte
sich jedoch die Veranderung der ausgangswertbgtemACTH-Spiegel der Erholungsphase
dar. Hier zeigten die Probanden mit hohen Wertegeavichteten Lebensereignissen hohere
ACTH-Spiegel am ersten Testtag, die sich am zweltaren der Probanden mit niedrigen
Werten an gewichteten Lebensereignissen anglidhes4,691; p = .034) . Dies zeigte, dass

gewichtete Lebensereignisse die Habituation der AEFholungsreaktion moderierten.

Cortisol: In der Kovarianzanalyse bestanden keine Effektegaevichteten

Lebensereignissen auf die Cortisolreaktion.

Prolaktin: In der Kovarianzanalyse bestanden grof3e Unterdehder beiden
Gruppen in der Hohe des Ausgangswertes des ersstiages (siehe Abb. 13). Die
Gruppe mit wenigen gewichteten Lebensereignisseégieeinen deutlich héheren
Prolaktinspiegel und eine starke Habituation mitiggerem Ausgangswertes am

zweiten Testtag. Diesen deskriptiven Unterschieeleleeiden Gruppen an den zwei
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Testtagen spiegelten sich in einem hochsignifikaritaeraktionseffekt des Testtages
mit dem Ausmald an gewichteten LebensereignisseddiarAusgangswert (fso=
7,593; p =.008) wieder. Zusatzlich bestanden kitdonseffekte auf den AUC-Wert
der Antizipationsphase (fs0= 5,485; p =.023) und den Nettowert von Antizipasphase
(F 1.60=4,380; p =.041) und Erholungsphase {f= 6,389; p = .014). Dies war verursacht
durch den geringeren Prolaktinanstieg der Gruppenneidrigerem Ausmal an
gewichteten Lebensereignissen am zweiten Testtagangleich zum ersten Testtag.
Der signifikante Effekt auf den Nettowertes der kipation war in dem hohen
Ausgangswert der Gruppe mit wenigen belastenderehgbreignissen am ersten Tag

sichtbar.
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Abb. 13: Verlauf von Plasmaprolaktin am ersten und zweiten Testtag fur héher und niedriger

angegebene gewichtete Lebensereignisse

Der Interaktionseffekt von Testtag und Gruppenzugatkeit auf die Netto-
Erholungsphase zeigte sich in den hdoheren Prolaieiten der letzten vier
Messungen am ersten Tag der Gruppe mit niedriggesvichteten
Lebensereignissen. Insgesamt war die Veranderungchen den Testtagen in der
Gruppe der Probanden mit niedrigerem Ausmal’ voniggeeten Lebensereignissen

groRer. Die Gruppe mit groRerem Ausmald an schabtrh belastenden
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Lebensereignissen zeigte einen im Vergleich zwindien Testtagen konstanteren

Kurvenverlauf.

Belastungen in der Partnerschaft

ACTH: In der Kovarianzanalyse bestanden Unterschiede@ven den zwei Gruppen
vor allen in der Antizipationsphase. Die Gruppe getingeren Belastungen in der
Partnerschaft zeigt am ersten Testtag einen déutiidheren Ausgangswert als am
zweiten Testtag. Der Ausgangswert der Gruppe miffig&ren Belastungen in der
Partnerschaft blieb dagegen uber beide Testtag¢ivddonstant. Der maximale
ACTH-Wert, gemessen kurz nach dem TSST, war baddreiGruppen sehr &hnlich
und nahm in beiden Gruppen am zweiten Tag in gknciumfang ab. Diese
deskriptiven Unterschiede des Testtages bildeteln isi einer Tendenz des Effektes
des Testtages auf den AUC-Wert der Antizipationsghab (R e0= 3,841; p = .055).

Cortisol: In der Kovarianzanalyse unterschieden sich dieti€olspiegel in den zwei
Gruppen wahrend des gesamten Untersuchungszeitsaammallen Zeitpunkten
deutlich voneinander. Die zwei Kurven verliefen eah parallel. Belastungen in der

Partnerschaft zeigten jedoch keinen signifikantéfelE auf die Cortisolreaktion.

Prolaktin: In der Kovarianzanalyse bestanden deutliche Unteesle zwischen den
beiden Gruppen fur den Ausgangswert und die ausg@edbereinigte
Erholungsphase von Prolaktin. Ein Haupteffekt vateBtungen in der Partnerschaft war
demnach fir den Ausgangswert;y(§fo= 4,797; p = .032) und den Nettowert der
Antizipationsphase (Ego= 4,023, p = .049) nachweisbar. Beide Gruppe wiesee
Habituation der Stressreaktion auf. Diese Habitwatieigte sich im Haupteffekt des
Testtages auf den Ausgangswert (5= 5,615; p = .027), den AUC-Wert der
Antizipationsphase (Feo= 4,243; p = .044) und den Nettowert der Erholyigse (F
1.60=4,862; p =.031).
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Abb. 14: Verlauf von Plasmaprolaktin am ersten und zweiten Testtag fur héher und niedriger

angegebene Belastungen in der Partnerschaft

Trotz deskriptiver Unterschiede der Habituation aidig von der
Gruppenzugehorigkeit bestand jedoch nur eine Teneemes Interaktionseffekt von
Testtag und Belastungen in der Partnerschaft fir Alesgangswert (g = 3,106; p =
.083).

4.2.2.2 Subjektive Stressreaktion

Lebensereignisse zeigten keine signifikanten Kati@hen mit subjektiver Erregung und
Angstlichkeit.

4.2.3 Auswirkungen von Stressverarbeitungsstrategme

Fir die Untersuchung des Einflusses von Stressberamgsstrategien wurde der
Stressverarbeitungsfragebogen von Janke und Erdmmad@r Version mit 78 Items
(SVF78) verwendet. Der SVF misst negative Stresasnmitungsstrategien, die
stressvermehrend, und positive Stressverarbeitiuragsgien, die stressvermindernd
wirken. Fir die Kategorie Positiv-Strategien werablrei Unterkategorien bestimmt:

Abwehrstrategien (Positiv-Strategien Gruppe 1),exidungsstrategien (Positiv-
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Strategien Gruppe 2) und Kontrollstrategien (Pwes8irategien Gruppe 3). Zunachst
wurde mittels partieller Korrelationsanalyse ermilitt welche der
Stressverarbeitungsstrategien einen Effekt aufSdressreaktion ausibten.

4.2.3.1 Endokrine Stressreaktion

Es bestanden Assoziationen von Negativ-Strated?@sjtiv-Strategien und der
Kategorie Positive Kontrollstrategien mit der endalken Stressreaktion. Negativ-
Strategien korrelierten negativ mit dem ACTH-Ausgawert des ersten Testtages
(r =-.300; p =.018) und dem ausgangswertberegmdiortisolwert der
Erholungsphase des zweiten Testtages (r = -.274;(Q81). Die Kategorie Positiv-
Strategien korrelierten einzig mit dem ausgangshereinigten Cortisolwert in der
Antizipationsphase des ersten Testtages (r = -.p86,024). Die Unterkategorie
Positive Kontrollstrategien korrelierte ebenfallsgativ mit dem
ausgangswertbereinigten Cortisolwert in der Ant&#ipnsphase des ersten Testtages
(r=-.307; p =.015) und ebenso mit dem Ausgangtswer Cortisolreaktion des
ersten Testtages (r = -.256; p = .044). Am zweilesttag wurde nur der
ausgangswertbereinigte Cortisolwert der Erholungsghnegativ beeinflusst
(r=-.266; p = .037). Positive Kontrollstrategieaigten eine negative Beeinflussung
der ACTH-Reaktion von Antizipationsphase (r = -.394= .003) und
Erholungsphase (r=-.274; p = .031) des zweiterttdges. Die Prolaktinreaktion
zeigte eine Assoziation mit Positiven Kontrollstrgiten fur den
ausgangswertbereinigten Wert der Erholungsphasewegen Testtages

(r=.320; p =.011).

Zur weiteren Analyse der moderierenden Effekte Sisessverarbeitung wurden die
Probanden anhand des Gruppenmittelwerts der jegesili

Stressverarbeitungsstrategie als hoch versus medrsgepragt eingestuft.

Positiv-Strategien

ACTH: Bei der Einteilung der Probanden in zwei Gruppahhherem und

niedrigerem Ausmal an Positiv-Strategien ergabeh keine signifikante Effekte

der Stressverarbeitung (siehe Abb. 15).
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Abb. 15: Verlauf von Plasma-ACTH am ersten und zweiten Testtag fur hohe und niedrige

Auspragung von Positiv-Strategien

Beide Gruppen zeigten eine geringere Hormonreakdimnzweiten Testtag, wobei
die Unterschiede vor allem die Antizipationsphase&réfen. Diese Habituation war
statistisch signifikant und druckt sich als Haupe&t des Testtages auf den
Ausgangswert (Feo=4,163; p = .046) und auf den AUC-Wert der Anpiaiionsphase
(F1,60=4,958; p =.030) aus.

Cortisol: In der Kovarianzanalyse zeigten sich trotz dedkrgr Unterschiede im
Kurvenverlauf keine signifikanten Effekte von Tegjtoder Positiv-Strategien auf
die Cortisolreaktion. Einzig der Trend fur einenupéeffekt des Testtages auf den
AUC-Wert der Antizipationsphase (fo= 3,813; p = .056) war nachweisbar.

Prolaktin: In der Kovarianzanalyse bestand ein Haupteffelst Testtages auf den
Ausgangswert (o= 5,801; p =.019), den AUC-Wert der Antizipatiphsase

(F 160=4,620; p = 0,056) und auf die ausgangswertbégean Prolaktinspiegel der
Erholungsphase (Feo= 6,354; p =.014) (siehe Abb. 16)
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Abb. 16: Verlauf von Plasmaprolaktin am ersten und zweiten Testtag fir hohe und niedrige

Auspragung von Positiv-Strategien

Positive Kontrollstrategien

ACTH: In der Kovarianzanalyse ergab sich ein Effekt destfages auf die ACTH-
Reaktion in der Antizipationsphase (k= 4,318; p = .042). Dies zeigt, dass eine
moderatorvariablenunabhangige Habituation statirgign hat. Fir die

kontrollstrategieabhangige Habituation war keim#igantes Ergebnis nachweisbar.

Cortisol: Es bestand ein Effekt von Positiven Kontrollstraeegauf die
Cortisolreaktion in der Antizipationsphase unabhgngm Testtag (ke = 4,340; p =
.041). Patienten mit héherer Auspragung von PositiiKontrollstrategien zeigten

dabei eine geringere Hormonreaktion.

Prolaktin: In der Kovarianzanalyse zeigte sich ein Effekt desttages auf die
Prolaktinreaktion des Ausgangswertes = 6,039; p =.017) und in der
Antizipationsphase (Fso= 4,652; p = .035). Diese kontrollstrategienunaigfige
Habituation war analog auch fir die ausgangsweetbigite Prolaktinreaktion in der

Erholungsphase nachweisbarn (= 6,357; p = .014).
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Negativ-Strategien
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Abb. 17: Verlauf von Plasma-ACTH am ersten und zweiten Testtag fur hohe und niedrige

Auspragung von Negativ-Strategien

ACTH: Fur die ACTH-Reaktion auf den TSST bestanden zZwtdraktionseffekte
zwischen dem Faktor Testtag zu dem Faktor Negatiat8gien (siehe Abb. 17).
Diese Effekte galten einmal fur die ACTH-Reaktionder Erholungsphase

(F 160=6,115; p =.016) und einmal fur die ausgangshenginigte Reaktion in der
Erholungsphase (Fso=5,417; p = .023). Die ACTH-Werte unterschiedechdir die
Gruppe mit weniger Negativ-Strategien starker zwest den Testtagen. Probanden,
die wenig Negativ-Strategien zur Stressbewaltigangendeten, hatten am ersten
Testtag eine hoheren ACTH-Spiegel, der sich am tameT esttag der Gruppe mit
starkere Anwendung von Negativ-Strategien angl@ie Kurven der Gruppe mit
starkerer Anwendung von Negativ-Strategien unteiessidin sich an den beiden
Testtagen weniger voneinander. Die Habituation $teesshormonreaktion wurde
hier deutlich durch den Faktor Negative Strategresderiert.

Cortisol: In der Kovarianzanalyse bestand ein Haupteffelst Gesttages auf den

AUC-Wert der Antizipationsphase (o= 4,033; p =.049). Beide Gruppen wiesen am
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zweiten Testtag einen niedrigeren Ausgangswertniedrigere Maximalwerte direkt
nach dem TSST auf. Die ersten und letzten gemess@fexte der Gruppe der
Probanden mit weniger Negativ-Strategien lagen @ddn Tagen unterhalb der
Cortisolwerte der Probanden mit starkerer Anwenduoig Negativ-Strategien. Die
Variable Negativ-Strategien zeigte jedoch keinegndikanten Haupteffekt oder
Interaktionseffekt auf die Cortisolreaktion.
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Abb. 18: Verlauf von Plasmaprolaktin am ersten und zweiten Testtag fir hohe und niedrige

Auspragung von Negativ-Strategien

Prolaktin: Die Prolaktinreaktion wies einen signifikanten Bffales Testtages
bezogen auf den Ausgangswert;@g=5,515; p =.022), die Prolaktinreaktion in der
Antizipationsphase (fFeo=4,581; p = .036) und die ausgangswertbereinRgaktion
der Erholungsphase (o= 5,350; p =.024) auf. Die beiden Gruppen zeidieide

eine Veranderung der Prolaktinreaktion am zweitestfag, wobei die Gruppe mit
wenigen Negativ-Strategien eine starke Reaktioneasten und eine schwéchere
Reaktion am zweiten Tag zeigte (siehe Abb. 18). Grappe mit grof3erer
Anwendung von Negativ-Strategien dagegen wies aiedrigere Reaktion am ersten

Tag auf, die am zweiten Tag zunahm.
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4.2.3.2. Subjektive Stressreaktion

Fur die Stressverarbeitungsstrategien fielen gtdfderschiede der Korrelation mit
subjektiver Befindlichkeit zwischen Positiv- und dégiv-Strategien auf. Positiv-Strategien
und Positive-Kontrollstrategien zeigten keine Asatan mit subjektiver Befindlichkeit. In
der Kategorie Positiv-Strategien korrelierte nuriiheerspielen signifikant mit Erregung am
ersten (r = 0,246; p = 0,048) und zweiten Testrag {.259; p = .042). Negativ-
Strategien korrelierten an beiden Testtagen hoolikignt mit Erregung (r = .432; p <
.001; r = .390; p = .002) und Angstlichkeit (r =1% p < .001; r = .413; p = .001). Auf
Grund der starksten Korrelation von Negativ-Stregegnit subjektiver Befindlichkeit wurde
diese Kategorie fur eine nahere Analyse der modenig¢en Effekte von Negativ-
Strategien ausgewahlt. Die Strategie Flucht erhéimersten Tag Erregung (r = .277; p =
.026) und Angstlichkeit (r = .435; p < .001) am itea@ Tag nur noch Angstlichkeit
(r =.334; p = .008). Weitere negative Stressveiawhgsstrategien, mit denen
Angstlichkeit und Erregung hochsignifikant poskierrelierten, waren Gedankliche
Weiterbeschaftigung, Resignation und Selbstbesajwid.
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Abb. 19: Verlauf von subjektiver Angstlichkeit am ersten und zweiten Testtag fiir hohe und

niedrige Auspragung von Negativ-Strategien
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Bei einem Vergleich der Gruppen mit hoch und ngedusgepragten Negativ-Strategien in
einer Kovarianzanalyse, bestatigte sich, dass dipfie Hoch SVF-N héhere Werte fir
subjektive Angstlichkeit angab (siehe Abb. 19)bEstand ein signifikanter Haupteffekt des
Testtages auf den Ausgangswert (= 13,439; p = .001) und den AUC-Wert der
Antizipationsphase (Fso= 9,472; p = .003). Es bestand weiterhin ein $iggmter
Haupteffekt von Negativ-Strategien auf den Ausgamgs(F1 60 = 5,5285; p = .025), den
AUC-Wert der Antizipationsphase (ko= 9,429; p = .003) und der Erholungsphasedf=
4,096; p =.047).

4.3 Stressreaktion von Patienten mit Panikstérungm Vergleich mit der Kontrollgruppe

Die Patienten mit Panikstérung wurden mit einerisiiehprobe der Probanden verglichen,
die nach Alter und Geschlecht stratifiziert wurééir einen Patienten wurden jeweils zwei
Kontrollprobanden gleichen Geschlechts und verglemcen Alters ausgewahlt. In einer
univariaten Varianzanalyse wurden zum einen die tdiiverte der endokrinen,
kardiovaskuléaren und subjektiven Stressreaktion Kontrollgruppe und Panikpatienten und
zum anderen die Ausprdgung von psychometrischen eltatvariablen beider

Vergleichsgruppen untersucht und verglichen

4.3.1 Endokrine Stressreaktion

Patienten mit Panikstorung zeigten eine signifikantdrigere ACTH-Reaktion in der
Erholungsphase im Vergleich zu alters- und gesbldstratifizierten Kontrollen (siehe Abb.
20). Der signifikante Unterschied zwischen Patientet und ohne Panikstérung bestand fur
den Nettowert der Erholungsphase {f= 7,18; p = .001). Dies war der einzige signifilant
Unterschied der Endokrinen Stressreaktion zwisckden elf Panikpatienten und der

stratifizierten Kontrollgruppe.
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Abb. 20: Verlauf von Plasma-ACTH am ersten und zweiten Testtag fur Panikpatienten und

Kontrollgruppe

Die Mittelwerte der Cortisolreaktion und Prolakgaktion der Panikpatienten waren wahrend
des gesamten ersten Testtages niedriger als dioaerollgruppe (siehe Abb. 21), dieser
Unterschied erreichte jedoch nicht das Signifikawveau

(Cortisol Nettowert: [£31 = 1,37; p = .250; Prolaktin Nettowert; £ = 0,00; p = .950).
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Abb. 21: Verlauf von Plasmacortisol am ersten und zweiten Testtag fur Panikpatienten und

Kontrollgruppe
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4 .3.2 Kardiovaskulare Stressreaktion

Fur die Kardiovaskulare Stressreaktion bestandereks&gnifikanten Unterschiede zwischen
den beiden Gruppen. Deskriptiv zeigten die Panigptgn eine geringere Herzfrequenz,
jedoch einen leicht héheren systolischen und diasten Blutdruck als die Kontrollgruppe.

4.3.3 Subjektive Stressreaktion

Im Befindlichkeitsfragebogen gaben die Patientert Panikstorung héhere Werte flr
Erregung und Angstlichkeit an, aber nur der Went Hiregung in der Erholungsphase

erreichte das Signifikanzniveaw ({1 = 4,45; p = .040).

Um subjektive und somatische Stressreaktion inriliteaktion zueinander beurteilen zu
konnen, wurde ein Quotient aus subjektiver Angskigt (BSKE) und der Cortisolreaktion

gebildet. Die Werte fiir Angstlichkeit und Cortisslurden Z-Standardisierung unterzogen,
und der Quotient wurde einem Man-Whitney Test wagen. Dabei ergab sich eine
Signifikanz von p = .018 fir den Unterschied zwestlden beiden Gruppen (siehe Abb. 22).
Der Quotient von Angstlichkeit zu Cortisolreaktider Panikpatienten betrug 1,10 und war
11% hoher als der Wert fur die Kontrollgruppe. Attigekeit war damit in der Gruppe der

Panikpatienten in Relation zur Cortisolreaktion 118trker ausgepragt als in der

Kontrollgruppe.

Angstlichkeit/Cortisol

O keine Panikstdrung
B Panikstérung

*+0,018

-

—
- ” ~

ZBSKAE_Cort

o
o

Abb. 22: Quotient von Angstlichkeit und Cortisolreaktion von Panikpatienten und

Kontrollgruppe
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4.3.4 Ausprdgung von habituellen Merkmalen bei Pakpatienten und gesunden
Probanden

4.3.4.1 Personlichkeitsmerkmale

In der univariaten Kovarianzanalyse zeigte siclssdach Panikpatienten und Probanden stark
in der Auspragung von Neurotizismus (Eysenck) watd@eden (siehe Abb. 23). Mit einem F-
Wert von 16,4 (p < .001) war die Effektstarke séloch, wobei die Panikpatienten die
deutlich héheren Mittelwerte fur Neurotizismus aig’®en. Schadensvermeidung (Cloninger),
ein Konstrukt mit einer starken Partialkorrelatiart Neurotizismus (r = .438; p < .001), wies
ebenfalls eine starke Ausprdgung bei Panikpatiented eine deutlich weniger starke
Auspragung bei Probanden ohne Panikstérung auttP,96;p < .001).

Das Personlichkeitsmerkmal Extraversion war beis®®n mit Panikstdérung signifikant
geringer ausgepragt {kp = 16,40; p = 0,00), ebenso wie NeugierverhaltandE 8,24; p =
.001), das hoch mit Extraversion korrelierte (B49; p = .005).

4.3.4.2 Stressverarbeitungsstrategien

Negative Stressverarbeitung wurde signifikant hgarfivon Patienten mit Panikstérungen
angewandt als von der Kontrollgruppe, ¢5= 4,79; p < .001; siehe Abb. 24). Fir positive
Stressverarbeitungsstrategien allgemein bestargiae kinterschiede zwischen Patienten mit
Panikstérungen und der Kontrollgruppe, jedoch fig Kategorie Situationskontrolle, die
signifikant seltener von Panikpatienten verwendetds (F 2o = 4,62; p = .040). Kategorien
negativer Stressverarbeitungsstrategien, die vomikpatienten signifikant haufiger
verwendet wurden, waren Gedankliche Weiterbesduify (. = 15,98; p = .020) und
Resignation (F29= 8,90; p = .010).
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Neurotizismus Negative Stressverarbeitung

O keine Panikstorun 1 - S

.- I 9 Dkeine Panikstdrung
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Abb. 23: Vergleich der Mittelwerte von Neurotizismus fiir Panikpatienten und Kontrollgruppe
Abb. 24: Vergleich der Mittelwerte von Negativ-Strategien fiir Panikpatienten und

Kontrollgruppe

4.3.4.3 Lebensereignisse

Patienten mit Panikstérungen gaben signifikant h®hé&nzahlen von gewichteten
Lebensereignissen an als die KontrollgruppesdE 6,85; p = .010). Die Haufigkeit von

Lebensereignissen ohne Gewichtung unterschiechsibih fir beide Gruppen.

79



5. Diskussion

Ziel der vorliegenden Untersuchung war die Diffaierung der interindividuellen

Variabilitat der Stressreaktion von gesunden Prdearnn Abhangigkeit von
Personlichkeitsmerkmalen, belastenden Lebensessgmiund Stressverarbeitungsstrategien
sowie der Vergleich mit Panikpatienten. Die Ergebaidieser Studie zeigten, dass mit Hilfe
des TSST eine deutliche Reaktion der Hormonkonagatren von ACTH, Cortisol und
Prolaktin ausgelOst werden konnte, die von eireakeh subjektiven Stressreaktion begleitet
wurde. Auch die kardiovaskuldren Parameter Hermfgaq sowie systolischer und
diastolischer Blutdruck wurden deutlich ausgelebké Ergebnisse bestétigen unsere erste
Hypothese einer Habituation der Stressreaktiomiederholter psychosozialer Belastung fur
die endokrine und subjektive Reaktion. Fir die laraskulare Reaktion bestand dagegen ein
uniformes Aktivierungsmuster. Weiterhin zeigte dogliegende Studie, wie Unterschiede in
Personlichkeit, Lebensereignissen und Stressvetanezu unterschiedlichen hormonellen,
kardiovaskuléaren und subjektiven Reaktionen aufT®8T fluhrten. Mit unseren Daten
konnten wir die zweite Hypothese, dass Moderataatsben die Stressreaktion beeinflussen
und zu einer Moderation der Habituation der Stesddion flhren, teilweise bestatigen.
Unsere dritte Hypothese, dass Panikpatienten sinlder Kontrollgruppe in der
Stressreaktion und der Auspragung von habituellerkmMalen unterscheiden, konnte
ebenfalls teilweise bestatigt werden. Panikpatieatggten eine dhnliche hormonelle und
kardiovaskuléare Reaktion wie die Kontrollgruppe wmderschieden sich vor allem in einer
erhohten subjektiven Stressreaktion sowie in Pédikeitsmerkmalen und
Stressverarbeitungsstrategien von der Kontrollgeuppese Dissoziation von somatischer
und subjektiver Stressreaktion war, neben PatiemieRanikstorung, auch bei Patienten mit
hoher Auspragung von Neurotizismus und NegativersSverarbeitung zu beobachten.

In unserer Untersuchung konnten wie eine deutli¢beinderung der Werte von
ACTH, Cortisol und Prolaktin durch den TSST nachsesi. Dies wurde in der
Literatur bereits mehrfach fur die HPA-Achse betath(Kirschbaum et al., 1993;
Schommer et al., 2003; Dickerson & Kemeny, 2004;st\&t al., 2005). Die
Steigerung der ACTH-Konzentration durch den TSS{fugein unserer Studie 89 % am
ersten und 42% am zweiten Tag. Die Cortisolreakzrmigte mit einem Anstieg von 18 % am
ersten und 15 % am zweiten Testtag ebenfalls ¢amkesReaktion auf den TSST, die vom
ersten zum zweiten Tag hin abnahm. Der AusgangswarCortisol lag dabei héher als der
Wert zum Ende der Erholungsphase und damit aucerl@ in der Literatur beschrieben,
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was eventuell damit zusammenhangen kénnte, daks worliegenden Untersuchung zu
Anfang eine Venenverweilkanile gelegt wurde, digaheine starkere Traumatisierung

verursachte als eine einfache Blutabnahme.

In der vorliegenden Studie konnten wir bei der Grigesunder Probanden einen
signifikanten Abfall der endokrinen Reaktion nur RCTH und die Antizipationsphase von
Prolaktin, und einen in der Tendenz signifikantdsfall auch fiir Cortisol vom ersten zum
zweiten Testtag hin feststellen. Ein Abfall der ekmihen Reaktion der HPA-Achse wurde
haufig, wenn auch nicht konsistent in der Literddeschrieben (Rose, 1980; Gunnar et al.
1989, Deinzer et al. 1997). Auch speziell fur dS8T wurde ein Habituationseffekt in
friheren Studien berichtet (Kirschbaum et al., 138hommer et al., 2003; Wist et al.,
2005). Dieser Haupteffekt des Testtages ereichi@yhéngig von der Moderation durch
habituelle Merkmale, nur fur die ACTH-Reaktion sele Signifikanz.

Die Habituation der hormonellen Reaktion kbnnteaterehmenden Wahrnehmung von
Faktoren der stresserzeugenden Situation wie Ngkeitt Unvorhersagbarkeit und
Unkontrollierbarkeit zuzuschreiben sein (Mason,83ose, 1980). Wenn am zweiten
Untersuchungszeitpunkt Neuartigkeit und Unvorhdsagieit abnahmen, von denen bekannt
ist, dass sie wichtige Aktivatoren der HPA-Achselsinahm daraufhin die ACTH- und
Cortisolreaktion ab. Die Tatsache, dass auch Punlakne Habituation zeigte, die sich jedoch
vor allem auf den Abfall des Ausgangswertes bekognte darauf schlie3en lassen, dass

Neuartigkeit und Unvorhersagbarkeit auch den Ptimiggiegel beeinflussen.

Die kardiovaskulare Reaktion auf den TSST wiesreateutlichen Anstieg sowohl des
systolischen und diastolischen Blutdruckes als aleciHerzfrequenz auf, zeigte aber keine
deutliche Abnahme der Werte am zweiten Testtag.iDagtgten Blutdruck und
Herzfrequenz ein eher uniformes Aktivierungsmustet, anders als die HPA-Achse, keine
Habituation auf psychosozialen Stress, wie es ktersi fur friihere TSST berichtet wurde
(Kirschbaum et al., 1993; Gerra et al., 2001; Samemet al., 2003).

Als maogliche Erklarung fir die fehlende kardiovakike Habituation fihrte Gerra
an, dass es sich bei dem sympathisch-adrenergemnitaesin-System (SAM) und
dem HPA-System um zwei verschiedene Stressveranbgstmechanismen handeln
kdnnte, die von verschiedenen Stressmerkmalen igktiwerden. Das SAM-System
ware demnach unspezifisch und auf jede Art von Btellag in Verbindung mit

Erregungsbedingungen aktivierbar, das HPA-Systegedan spezifischer verbunden
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mit Verteidigungs- und Aggressionsreaktionen, dikecth Neuartigkeit und
Unkontrollierbarkeit einer Situation aktiviert wesd. Aus diesen Griunden war die
ACTH- und Cortisolreaktion abgeschwacht, wenn deublrtigkeit und
Unvorhersagbarkeit der wiederholten Belastungssitmaabnahmen (Kirschbaum,
1995), wohingegen das SAM-System eine unverandeeiktion auf Stress zeigte.
Einen weiteren Hinweis darauf, dass unterschie@liBedingungen fur die
Aktivierung der beiden Systeme erforderlich sindhrachte die Beobachtung, dass
eine allein durchgefiihrte Rechenaufgabe nur eim@®BRnng der Herzfrequenz
bewirkte (SAM-System) wohingegen ein Vortrag vonexn Gremium zusatzlich eine
HPA-Achsen Aktivierung ausloste (Roy et al., 200j)es zeigte, dass fur eine HPA-
Achsen-Aktivierung eine Verteidigungsreaktion notwléey ist, die durch eine
Beteiligung des Selbstbildes mittels der Bewertung einem Gremium ausgeldst
wird, wahrend fur die SAM-System-Aktivierung einengrengung, ohne weitere

spezifische Merkmale, ausreicht.

Die subjektive Stressreaktion auf den TSST zeigterestarken Anstieg am ersten Testtag.
Die deutlich ausgepragte Reaktion des subjektivemBens auf den TSST ist in der
Literatur belegt (Kirschbaum et al., 1993; Fedeweekal., 2004). Am zweiten Testtag
nahmen die Werte von Angstlichkeit ab, wobei degleechsweise geringere Anstieg der
subjektiven Stressreaktion in der Phase nach dettenwinstruktion lag. In dieser zweiten
Instruktion wurde der Patient genau Uber die bégbende Aufgabe, einen
Vorstellungsvortrag zu halten, informiert. Diesef@abenstellung, die identisch am ersten
Testtag gestellt wurde, enthielt nun nicht mehriiktoren Neuartigkeit und
Unvorhersagbarkeit und I6ste daraufhin in geringekdalRe Angstlichkeit aus. Dies war ein
Hinweis dafir, dass die subjektive Stressreaketwenso wie die HPA-Achsen-Reaktivitét,

von Neuartigkeit und Unvorhersagbarkeit beeinfluastde.

Die erste Hypothese, dass bei wiederholter psychiaéer Belastung eine Habituation
auftrat, konnte fir die hormonelle und subjektivetr®ssreaktion, nicht jedoch fir die

kardiovaskulare Stressreaktion, bestatigt werden.

In friheren Studien wurde neben einer Habituatieinlbederholter psychosozialer Belastung
auch eine verstarkte HPA-Reaktion, also eine S#isg#ioung, beschrieben (Kirschbaum et

al., 1995; Gerra et al., 2001; Schommer et al. 320Benauso wie die Stressreaktion selbst
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schien die Habituation der Stressreaktion eine8gnanterindividuellen Variabilitat zu
unterliegen. Die Effekte potentieller Moderatorehten auf die Stressreaktion zu
untersuchen, war ein wichtiges Ziel der vorliegendatersuchung. Die Variablen, die dabel
berticksichtigt wurden, waren Personlichkeitsmerlen@tressverarbeitung und
Lebensereignisse. In varianzanalytischen Analyssnelveils untersuchten Merkmals

zeigten sich hochsignifikant unterschiedliche Vieigéder Hormonkonzentration.

5.1 Auswirkungen von Personlichkeitsmerkmalen auf @ Stressreaktion

Die Prifung eines Zusammenhanges zwischen halgituklerkmalen eines Probanden und
ihrer moderierenden Wirkung auf die StressreakiBbnicht neu. Es existieren mehrere
Studien zu Interaktionen von z.B. Personlichkeitdmmalen und der Hormonreaktion auf den
TSST und andere Belastungstests. Diese Studiearzgidoch stark widersprichliche
Ergebnisse, die von der Aussage, es gebe keindindsinbis zu der Behauptung von
starkerer Assoziation reichen (Kirschbaum et 8021 $eeman et al., 1995; Pruessner et al.,
1997; Schommer et al., 1999; Oswald et al., 2006ka et al., 2007). Als mogliche
Erklarung fur diese widerspruchlichen Ergebnissenieddie Verwendung unterschiedlicher
Messinstrumente und Stressausloser genannt werden.

Unterschiede in Persdnlichkeit und Temperamentrifaeisen die Art und Weise,

wie Individuen Belastungen wahrnehmen (Kendlerlgt2003; Puttonen et al.,

2005), wobei die Bewertung einer Situation die Bédder endokrinen Stressreaktion
beeinflussen kann. Affektive Erkrankungen und Argktankungen wurden mit der
Dysfunktion des HPA-Systems (Shea et al., 2005) mmtdbestimmten
Persdnlichkeitsmerkmalen, wie Extraversion, Newigtnus und Gewissenhaftigkeit
assoziiert. Speziell fur Neurotizismus fand man @dwationen mit sozialer Phobie,

Agoraphobie, Panikstorung und Depression (Bienvenal., 2004).

In der vorliegenden Untersuchung lag eine signifitealnteraktion zwischen
Extraversion und Testtag fur die Cortisolreaktiaar &rholungsphase vor. Fur
weniger Extravertierte wurden erhdohte Cortisolne#ote in der Erholungsphase
gemessen. Dies wurde in friheren Studien schorcbet (Oswald et al., 2006),
allerdings nur fuar Manner. Damit moderierte das keal Extraversion die
Habituation der Cortisolreaktion der Probanden. Deskmal Extraversion zeigte
neben diesem Interaktionseffekt zusammen mit desttdg auch einen Haupteffekt

auf die Cortisolreaktion der Erholungsphase.
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Der Befund einer abgeschwéachten CortisolreaktiorchuExtraversion wurde auch in
der Literatur fur das hoch mit Extraversion koreeénde Konstrukt Neugierverhalten
(TPQ) berichtet (Tyrka et al., 2007).

Extraversion zeigte ebenfalls einen Haupteffekt dief ACTH-Reaktion. Insgesamt
konnte man eine deutliche Moderation der Stressrealder HPA-Achse durch

Extraversion beobachten.

In der vorliegenden Studie war kein signifikantdfekt von Neurotizismus auf die
ACTH und Cortisolreaktion messbar, es bestand jadsin Effekt des Testtags,
durch den beim zweiten TSST die antizipatorischemanreaktion in der Gruppe
Hoch-Neurotizismus niedriger war. Neurotizismug) Biersonlichkeitsmerkmal, das
eng mit der Entstehung von Depressionen, Angstakuaagen und Panikstérungen
verbunden ist, wies in friiheren Untersuchungen Aggmonen mit erhdhten
Speichel-Cortisolwerten bei Erwachen (Portellalet2005) und einer erh6hten
Plasma-Cortisolreaktion auf den Dex/CRH-Test (Zodedl., 2004) auf. Andere
Untersuchungen zeigten eine erniedrigte Cortisdiiea auf den TSST oder eine
Rechenaufgabe bei Vorliegen von erhéhtem Neuratims (Oswald et al., 2006;
Phillips et al., 2005).

Die Prolaktinreaktion wies eine signifikant posgiKorrelation mit Neurotizismus
fur die Gesamtgruppe auf. Die Kovarianzanalyse lerdgainen signifikanten Haupt-
oder Interaktionseffekt mit Neurotizismus. Die Gpgpmit hoherem Neurotizismus
hatte zu jedem Zeitpunkt der Untersuchung deuthiéhere Prolaktinspiegel. Die
Hohe der Auspragung von Neurotizismus spielte figr\dariabilitat der
Prolaktinreaktion in einer Untersuchung von Arné&tFjellner (1986) ebenfalls eine
Rolle, ebenso wie die Wahrnehmung der Belastungasdn, z.B. das Gefuhl von
Zeitdruck, Anspannung oder Arger. Im Tierexperimkahnte gezeigt werden, dass
hohe Plasma-Prolaktinspiegel zu eher geringem uedrige Spiegel zu stark
ausgepragtem, mit Angstlichkeit assoziierten Vetdvalfiihrten (Landgraf et al.,
1999).

In der vorliegenden Studie korrelierte Neurotizismatark mit dem Ausmald der
angegeben Angstlichkeit, was in der Literatur elaéisfberichtet wurde (Bolger et
al., 1990). Verglich man das AusmaR der angegebé&mgstlichkeit fir hohe und
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niedrige Neurotizismusauspragung, so verdeutlichtt, dass subjektive
Angstlichkeit eine starke Assoziation mit diesemrddamlichkeitsmerkmal zeigte.

Auf kardiovaskularer Ebene bestand eine Korrelatiischen Neurotizismus und dem
systolischen Blutdruck am ersten Testtag. In eameleren Studie wurde tGber erhéhte
Empfindsamkeit und Angstlichkeit bei Hypertonikérerichtet (Allred & Smith, 1989), was
vor dem Hintergrund unserer Daten die Vermutungudx, dass ein erhéhter Blutdruck und
eine Neigung zu angstlichem Verhalten mit hoherphkigung von Neurotizismus zusammen
hangen.

Das Personlichkeitsmerkmal Psychotizismus zeigte positive Korrelation mit der

Prolaktinreaktion und keine Interaktionen mit ACoHer CortisolReaktion auf den TSST.

Anders als Extraversion, das als Moderatorvariabien Interaktions- und Haupteffekt auf
die hormonelle Stressreaktion im Sinne einer Vgeiang zeigte, beeinflusste Neurotizismus
eher die kardiovaskulare und subjektive Stressi@aki Sinne einer gesteigerten
Stressreaktion. Somit kann die Hypothese, das®Rlariskeitsmerkmale die Stressreaktion
selbst und die Habituation der Stressreaktion meraT, abhéangig von der untersuchten

Variable teilweise bestatigt werden.

5.2 Auswirkungen von Lebensereignissen auf die Sgsreaktion

In der vorliegenden Untersuchung bestand fur dieTHEReaktion ein signifikanter
Effekt von gewichteten Lebensereignissen in Intémkmit dem Testtag. Die
Gruppe der Probanden, die hohere Belastungen diebbnsereignisse angegeben
hatte, zeigte einen geringeren Ausgangswert, regegjedoch mit einem starkeren
Anstieg auf die psychosoziale Belastung. Am zweilesttag war der
Konzentrationsverlauf von ACTH in beiden Gruppehrs&hnlich. Der niedrigere
Ausgangswert der Gruppe mit grofierem Ausmald anagdeten Lebensereignissen
kénnte durch vorausgegangene Adaptation erklartdemrwie es in der Studie von
Bhatnagar & Meaney (1995) berichtet wurde. Diesdyrfur die Theorie, dass die
Uberwindung von belastenden Lebensereignissenmaividuum eher ,stahlt* als
dass es dadurch sensitiviert wird. Diese vorausgggae Adaptation wirde vor
allem fur die Antizipation einer unbekannten Belasj gelten, da die Reaktion zum
TSST in dieser Gruppe sogar héher war und da amtewd esttag keine

Unterschiede mehr zwischen den beiden Gruppen bésta
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Fur die Prolaktinreaktion bestanden signifikante fekkfe von gewichteten

Lebensereignissen in Interaktion mit dem Testtage Prolaktinreaktion der Gruppe
mit einer groReren Anzahl gewichteter Lebenseraigmiwar immer geringer als die
der anderen Gruppe und zeigte keine Veranderungchein den Testtagen. In der
Literatur wurde berichtet, dass Ratten, die chromésn Immobilisationsstress
ausgesetzt wurden, vermehrt Prolaktinrezeptorergehitdet hatten, vermutlich auf
Grund von erhdhter, durch Stress induzierter Prohslekretion (Fujikawa et al.,

1995). Eine Erklarung koénnte die Hochregulation vBnolaktinrezeptoren nach

chronischer Belastung sein. Aufféllig war am ersfieag der hohe Ausgangswert in
der Gruppe mit wenigen gewichteten Lebensereigmissker wiederum die These
bestatigen wirde, dass am zweiten Tag eine Habatater Stresshormon-Reaktion
stattgefunden hat und der geringere Ausgangswegteadderen Gruppe am ersten
Testtag Ausdruck einer bereits friher stattgefurserdaptation wére. Bei der
Betrachtung der gewichteten Lebensereignisse idteachten, dass die Angabe, wie
stark belastend ein Ereignis ist, stark mit dersBatichkeit zusammenhéangt. In einer
friheren Untersuchung gaben Probanden mit hohentéiWefir Neurotizismus

signifikant haufiger als belastend erlebte Lebeaggrisse an (Kendler et al., 2003).

Belastungen in der Partnerschaft als faktorenamallytgebildete Kategorie von
Lebensereignissen zeigten einen signifikanten EféaK die Prolaktinreaktion. Die
Gruppe mit der groReren Anzahl von BelastungenenRartnerschaft hatte zu allen
Zeitpunkten niedrigere Prolaktinspieg8lei den Stressverarbeitungsstrategien wies
soziales Unterstitzungsbedirfnis ebenfalls eineatieg Beeinflussung des
Prolaktinspiegels auf. Beide Moderatorvariablenib#essten in der vorliegenden
Untersuchung einzig das Hormon Prolaktin und beamesich inhaltlich auf soziale
Beziehungen und Emotionen. Dies passt zu der Thiesss es sich bei Prolaktin um
einen Regulator und ein stresssensibles Hormonerug auf Emotionalitat handelt
(Torner et al., 2001).

Lebensereignisse bildeten sich nicht in einer Kiatien mit kardiovaskularen oder

subjektiven Verdnderungen auf die Belastungssitua#b.

Frihe Lebensereignisse kdnnen als eine Ursachmfémrndividuelle Variabilitat
gelten und somit auch ein wichtige Rolle fir diéisgre Stressreaktion und die
Adaptation der HPA-Achsen-Reaktion auf wiederhd@tdastungssituationen gelten.
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Es bestehen Hinweise darauf, dass frihe Lebense&ssggund Traumata mit
Hypocortisolamie und einer gedampften Cortisolneskauf Stress verbunden sind (Heim et
al., 2000). In einer friheren Studie wurde einerivigerung der ACTH-Reaktion auf einen
Kaltereiz bei erwachsenen Ratten gefunden, die alscNeugeborene mit Kaltereizen
konfrontiert wurden, wahrend bei Ratten, die keifrfihen Kontakt mit Kaltereizen hatten,
diese Adaptation nicht zu beobachten war. Die €olfReaktion bei beiden Rattengruppen
zeigte keine veranderte Reaktivitat (Bhatnagar &aivey, 1995).

Gewichtete Lebensereignisse beeinflussten in starkiel3 die Habituation der
ACTH- und Prolaktinreaktion auf die psychosozialel&tung, zeigten jedoch keinen
Haupteffekt auf die Stressreaktion. Belastungedan Partnerschaft als spezifische
Kategorie von Lebensereignissen beeinflussten alspiteffekt sowohl die
Stressreaktion von Prolaktin und moderierte in lakéion mit dem Testtag die
Habituation der Stressreaktion. Die kardiovaskuldémd subjektive Stressreaktion
wurde nicht durch Lebensereignisse moderiert.

Die Hypothese, dass Lebensereignisse die Stressoeaknd die Habituation der

Stressreaktion beeinflussen, kann damit teilweisstdtigt werden.

5.3 Auswirkungen von Stressverarbeitungsstrategieauf die Stressreaktion

Als Stressverarbeitung werden vom Individuum aktite Malinahmen zusammengefal3t, mit
denen es einer Belastung begegnet und die nicletdimigt zur Verminderung von Stress
fuhren mussen. Als Positiv-Strategien werden SteasbeitungsmalRnahmen benannt, die

Stress verringernd wirken, Negativ-Strategien wirdagegen Stress vermehrend.

In der vorliegenden Untersuchung bewirkte die Gékaragorie Positiv-Strategien keine
Beeinflussung der ACTH-, Cortisol- oder Prolaktadgon auf die psychosoziale
Belastungssituation. Varianzanalytisch zeigte sichEffekt vom Untersuchungszeitpunkt fur
die ACTH-Reaktion und die Prolaktinreaktion. Auf#@vaskularer Ebene verringerten

Positiv-Strategien den diastolischen Blutdruckén Antizipationsphase.

Hohe Werte auf der Subskala Positive Kontrollstyizte (Situationskontrolle,

Reaktionskontrolle) aus der Kategorie der Positrat8gien bewirkten am zweiten Testtag
geringere ACTH- und Cortisolkonzentrationen. Danaihdelt es sich laut Henry (1992) um
erfolgreiche Stressverarbeitungsstrategien, ddisiadrenocorticale Reaktion verringerten.
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Positive Kontrollstrategien korrelierten negativt seém Prolaktinausgangswert und erhdéhten
damit die Gesamtreaktion auf die psychosoziale dete. Situationskontrolle korrelierte an
beiden Testtagen positiv mit der Herzfrequenz. [rsprach der Beobachtung mehrerer
Studien, dass aktionale Stressverarbeitungsstesienii denen Kontrollhandlungen gehdoren,
die kardiovaskulare Reaktion erhdhten (Obrist, 1®{&uki et al., 2003). Damit stellten eine
erhohte kardiovaskulare Reaktion die Kosten funteaingerung der endokrinen Reaktivitat
durch Kontrollstrategien dar.

Negativ-Strategien erniedrigten in der vorliegendrtersuchung die ACTH-
Konzentration. Es bestand ein Interaktionseffekisolven Testtag und Negativ-
Strategien fur die Erholungsphase. Bei der Gruppestdrkerer Auspragung von
Negativ-Strategien bestand schon am ersten Unthtsigszeitpunkt eine geringere
ACTH-Reaktion, bei der anderen Gruppe verringede die ACTH-Werte vom
ersten zum zweiten Untersuchungszeitpunkt deutlkeshfand eine Habituation statt,
die durch Negativ-Strategien moderiert wurde. Neg8&trategien waren im
vorliegenden Fall in der Verminderung der endoknirgiressreaktion erfolgreich,
und damit nur bedingt als maladaptiv zu sehen.

Negative Stressverarbeitungsstrategien korrelieseir hoch mit subjektiver
Erregung und Angstlichkeit an beiden Testtageng@hdnicht mit einer erhohten
kardiovaskularen Stressreaktion. In der Kovariamdgse zeigte Negative
Stressverarbeitung als Faktor eine subjektive Aligsteit erhohenden Effekt. In der
Gruppe der Probanden mit starker augepréagter Anwegaon Negativ-Strategien
bestand damit eine Dissoziation von geringer ensh@krund kardiovaskularer
Reaktion und deutlicher subjektiver Erregung undysthichkeit.

In der Literatur wurde berichtet, dass Neurotizisneine hohe, hochsignifikante
Korrelation mit Negativer Stressverarbeitung (SVBlLaufwies (Krebs et al., 1997).
Stressverarbeitung kann als ein engeres Merkmarhmadb eines breiteren
Personlichkeitsmerkmals gesehen werden, es kannaalod Ergebnis des Wirkens

eines Personlichkeitsmerkmals sein.

Die Hypothese, dass Stressverarbeitung die Habdanater Stressreaktion moderiert,
konnte nur fir Negativ-Strategien bestéatigt werddagativ-Strategien erhéhten
stark das AusmaR von subjektiver Erregtheit und gklighkeit und erniedrigten in
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Interaktion mit dem Testtag den ACTH- und Prolakpregel der Probanden. Positiv-
Strategien bewirkten nur deskriptiv eine Verringeguder endokrinen Stressreaktion.
Positive Kontrollstrategien dagegen zeigten aucteeistatistisch signifikanten
Haupteffekt auf die Cortisolreaktion in der Antiaifponsphase. Positive
Kontrollstrategien zeigten einen die Cortisolreaktiverringernden Einfluss und
bestatigten damit die Hypothese, dass die StrekBogaunabhangig vom Testtag die
Stressreaktion beeinflusst. Die Kategorie Selbstkalle erhdhte als einziges

Merkmal die kardiovaskuladre Stressreaktion.

Die zweite Hypothese, dass habituelle Merkmale 8iteessreaktion und die

Habituation der Stressreaktion moderieren, konntedtéatigt werden.

5.4 Stressreaktion von Patienten mit Panikstorungeim Vergleich mit der
Kontrollgruppe

Beim Vergleich der Hormonreaktionen von PatienténRanikstérung und einer nach Alter
und Geschlecht stratifizierten Kontrollgruppe zeigich, dass die Panikpatienten eher
niedrigere Hormonreaktion aufwiesen. Diese Untaestgherreichten jedoch nur fur den die
ausgangswertbereinigten ACTH-Spiegel der Erholulngse SignifikanzDie

Cortisolreaktion und die Prolaktinreaktion der Raatienten lagen wahrend der
Untersuchung im Mittel niedriger als bei der Kofifauppe. Dieser Unterschied war jedoch
nicht signifikant.

In einer Studie, in der auch der TSST als Stressugesetzt wurde, zeigten Patienten mit
Angststorungen ebenfalls eine normale Cortisol- &@TH-Reaktion auf die Belastung
(Young et al., 2004). In anderen Studien mit psgolzaaler Belastung waren die Ergebnisse
fur Patienten mit Panikstorungen widersprichlicd aeigten ebenso einen erhdhten Anstieg
von Cortisolwerten im Vergleich mit der Kontrollgnoe (Leyton et al., 1996) wie auch eine
niedrigere Cortisolreaktion in der Gruppe mit Paaitienten (Stones et al., 1999). In einem
Review von Abelson (2007) wurde die These aufgestielss fur Panikpatienten eine erhéhte
HPA-Achsen-Reaktivitat bestehe, die durch eine lSensitivitat der Patienten flr
Umweltreize, wie die Neuigkeit oder Unkontrollierkeit einer Situation, bestimmt wurde.
Diese These konnte durch unsere Ergebnisse nicttiitge werden. Die Patienten mit
Panikstérung erlebten mit dem TSST eine sicherli@uartige und unkontrollierbare
Situation, zeigten dabei aber eine geringere Jeit&itin Bezug auf die Reaktivitat der HPA-
Achse als die gesunde Kontrollgruppe, fur die dideiche Neuartigkeit und
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Unkontrollierbarkeit bestand. Fir die endokrineeSsreaktion konnte die Hypothese, dass
sich Panikpatienten und Kontrollgruppe in ihrer Reen auf den TSST unterscheiden, damit
nicht bestétigt werden. Eine erhdhte Sensitivitit Flanikpatienten bestand jedoch in Bezug
auf die subjektive Reaktion auf die Belastung. Mesde deutlich bei der Untersuchung der
Relation von hormoneller und subjektiver Reaktivitees bestand ein signifikanter
Unterschied des Quotienten aus Angstlichkeit undi€dreaktion zwischen Panikpatienten
und der Kontrollgruppe, mit hoéheren Werten fir Rpatienten. Der Quotient der
Panikpatienten war 11 % hoéher als der fur die Kalgiruppe. Die subjektive Stressreaktion
war fur die Panikpatienten damit in Relation zurrrhonellen Reaktion 11% starker

ausgepragt als fur die Kontrollgruppe.

Die kardiovaskulare Reaktion auf den TSST zeigteeksignifikanten Unterschiede zwischen
Patienten mit Panikstérung und der Kontrollgruppées wiederspricht Theorien, die von
einer erhohten noradrenergen Aktivitat bei Panikpé¢n ausgehen (Charney et al., 1987). In
einer Studie von Coplan (1995) wurde auf eine Betas hin eine Entkopplung der HPA-
Achse und des Noradrenergen Systems bei PatientdPamkstorungen beobachtet, die bei
der gesunden Kontrollgruppe nicht auftraten. Eings@riation von HPA-Achsen-Aktivitat
und dem Noradrenergen System wurde in einer andeaie bei gesunden Patienten als
Folge von wiederholtem psychosozialem Stress asigetSchommer et al., 2003). In der
vorliegenden Studie konnte man keine Entkopplung #PA-Achse und noradrenergem
System bei Panikpatienten beobachten, da beiderSgstine normale Reaktivitat aufwiesen.
Fur die Habituation auf den TSST in der Gruppegizunden Probanden lie3en sich jedoch
die Befunde von Schommer bestatigen. Blutdruck Hedzfrequenz wiesen ein uniformes
Aktivierungsmuster auf, wohingegen die HPA-AchsesaRion zwischen den zwei Testtagen

abnahm.

Patienten mit Panikstérung wiesen hohere Mittelevéiit Angstlichkeit auf, der Unterschied

zur Kontrollgruppe wurde jedoch nicht signifikaim. einer Studie von Young et al. (2004)

bestand signifikant erhohte subjektive Angstlichkeaii Patienten mit einer Angststérung; die
Patienten dieser Studie litten jedoch zum Uberwidge Teil an sozialer Phobie. Dadurch
wurde von diesen Patienten die Aufgabe im TSSTe &ade vor einem Gremium zu halten,
als belastender wahrgenommen, da dies der angstanden Situation einer sozialen Phobie
in groBem Mal3 entspricht. In einer anderen Studierde ebenfalls eine erhdhte subjektive

Angstlichkeit fiir Panikpatienten festgestellt (Gasceal et al., 2005). Dieser Befund bezog
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sich jedoch auf Patienten, die in den letzten enaten eine Panikattacke erlebt hatten.
Panikpatienten, die in den letzten 3 Monaten ké&larikattacke erlebt hatten, zeigten keine
erhohte subjektive Angstlichkeit. Da in der vorkeglen Studie nur Patienten teilnahmen, die
keine anxiolytischen Medikamente mehr einnahmers ®iaen Teil der schwer und akut
Erkrankten ausgeschlossen haben wird, lieBe siclurda die nicht signifikant erhdhte
subjektive Angstlichkeit erklaren. Angstlichkeitsaliberdauernde Eigenschaft, ist eng mit
dem Konstrukt Neurotizismus verbunden, was in aeliegenden Untersuchung auch durch
die grof3e Auspragung von Neurotizismus bei Patienti Panikstérung deutlich wurde, und
beschreibt eine breite Dimension von Reaktivitdtregative Stimuli (Clark et al., 1994).

Die Hypothese, dass sich Panikpatienten in ihnesSteaktion von der Kontrollgruppe
unterscheiden, konnte teilweise bestatigt werdes Hatienten mit Panikstorung zeigten
deskriptiv eine verringerte endokrine und erholitgektive Stressreaktion; diese

Unterschiede waren jedoch nur teilweise statistssghifikant.

Patienten mit Panikstorung zeigten ein Reaktionsenwsif den TSST, das mit einer starker
ausgepragten subjektiven Empfindung von Angstlithked der geringeren korperlichen
Reaktion gut zu dem theoretischen Modell der Disdmn passt, dass fur Angststérungen
beschrieben wurde. In einer Studie von Margraf let(E086) wurde berichtet, dass die
physiologische Reaktion von Panikpatienten auf &aley der Reaktion von gesunden
Probanden ohne diese Stérung sehr ahnlich war uned Wnterscheidung eher durch den
Selbstbericht Gber die erlebt Angst méglich sei. Deterschied zwischen Panikpatienten und
Kontrollgruppe war nicht die physiologische Reaktsmndern eine veréanderte Wahrnehmung
und Bewertung der Situation und der physiologiscHeeaktion. Diese Theorie zur
Entstehung von Panikstérungen wurde durch unsetersirchung gestitzt, bei der fur die
Gruppe der Panikpatienten auffallig war, dass meSituation subjektiv als Angst erzeugend
wahrnahmen, aber eine schwache objektivierbareskiiche Reaktion zeigten.

Welche Faktoren dazu fuhrten, dass die hormonedbk&on der Panikpatienten geringer
ausgepragt war, konnte mit einem Blick, welche &adt bei den gesunden Probanden zu
einer verringerten Hormonreaktion beitrugen, zuddéersucht werden. Negative Strategien
bewirkten, in Interaktion mit dem Testtag, einengigant niedrigere ACTH-Reaktion in der
Erholungsphase am ersten Testtag. Patienten mkd®@mng zeigten fur die ACTH-

Reaktion in der Erholungsphase ebenfalls signitikgmingere Werte als die Kontrollgruppe
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und damit einen sehr ahnlichen Kurvenverlauf wee@ruppe der Probanden mit stark
ausgepragter negativer Stressverarbeitung. PatiemtePanikstorung wiesen dartber hinaus
deutlich hdhere Mittelwerte fur das Merkmal negatBtressverarbeitung im Vergleich mit
der gesunden Kontrollgruppe auf. Es ist zu Uberiegb die geringere ACTH-Reaktion in der
Erholungsphase bei Panikpatienten teilweise duieNdriable Negative Strategien
moderiert wurde. Patienten, die zu der Gruppe tarker ausgepragter Negativer
Stressverarbeitung gehdéren und eine verringerteHA8€aktion zeigen und zudem erhohte
subjektive Erregung und Angstlichkeit angeben, kénrauch ein hoheres Risiko haben, in

der Zukunft eine Angsterkrankung zu entwickeln.

Von den negativen Stressverarbeitungsstrategierelir Stress vermehrend wirken, wurden
von den Panikpatienten vor allen Dingen gedankl\stegterbeschaftigung haufiger
angewandt, was als mdglicher Ausloser fur Angsterkungen beigetragen haben mag.
Situationskontrolle, die zu den positiven Stresatlaitungsstrategien zahlt, wurde dagegen
von Panikpatienten signifikant seltener angewandtkann als Ursache von Angst ebenso
eine Rolle spielen (Erdmann & Janke, 2006). Eingene Variable, durch deren Auspragung
sich die Kontrollgruppe deutlich von der Gruppe Eatienten mit Panikstérung unterschied,
war Neurotizismus. Patienten mit Panikstérung egigteutlich hbhere Mittelwerte fur
Neurotizismus und einen signifikanten Unterschiedkontrollgruppe.

Panikpatienten gaben signifikant haufiger gewi@hteatbensereignisse an. Fur die nicht
gewichteten Lebensereignisse bestanden keine ikeymién Unterschiede zur
Kontrollgruppe. Dies sprache dafur, dass PatiemtigiPanikstorungen nicht mehr belastende
Ereignisse erlebt haben als andere Menschen, sosediese Ereignisse anders bewerten.
Diese Bewertungsvorgadnge moégen auch mit dem Merkieafotizismus zusammenhangen,
fur das Panikpatienten signifikant hohere Wertevaegen. Es wird berichtet, dass
Neurotizismus das Geschehen von als belastendteridlebensereignissen voraus
sagt (Kendler et al., 2003).

Die gegenlaufige Beziehung zwischen hoher Angstiittund geringerer hormoneller
Reaktion war neben den Panikpatienten auch beUdégrgruppen der gesunden Probanden
mit hohem Ausmal} an negativer StressverarbeituddN@urotizismus zu beobachten.
Innerhalb der Gruppe der Probanden ohne Panikgjdrestanden signifikante Unterschiede

im AusmaR der angegebenen Angstlichkeit zwischenGteppen fiir hohe und niedrige
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negative Stressverarbeitung. Negative Stressvetanigeerhohte gleichzeitig signifikant das
Ausmaf an Angstlichkeit und erniedrigte den ACTHe§pl in der Erholungsphase.
Neurotizismus erhohte, ebenso wie negative Stremdatung, signifikant das Ausmald an
angegebener Angstlichkeit und bewirkte am erstesttdg eine nicht signifikant niedrigere
ACTH-Reaktion in der Erholungsphase.

Eine mogliche Erklarung ware, dass diese habiméllerkmale, die bei Panikpatienten sehr
deutlich ausgepragt sind, auch bei gesunden Prebagide Rolle fur die Dissoziation von
HPA-Achse und subjektiver Angstlichkeit spielenn&hohe Auspragung von Neurotizismus
und negativen Stressverarbeitungsstrategien kommieesonderem Mal3e als Risikofaktoren

fur die Entwicklung einer Panikstorung gelten.
Die dritte Hypothese, dass sich Patienten mit eifamikstorung von der Kontrollgruppe

unterscheiden, konnte fur die subjektive Stressrgéak und fur habituelle Merkmale

bestatigt, und fur die endokrine und kardiovaskukStressreaktion nicht bestatigt werden.
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5.6 Limitationen

Die endokrine, kardiovaskulare und subjektive Sireaktion kann durch eine Vielzahl von
Faktoren beeinflusst werden. Zu den methodischgelisn, welche die Ergebnisse der
Untersuchung beeinflussen kénnten, gehdren AltdrGeschlecht der Probanden, die Grol3e
und Auswabhlkriterien der Stichprobe, Zeitpunkt @ der Untersuchung sowie zusatzliche
stresserzeugende Faktoren wie das Legen einer Weawi@e und die Art des
stresserzeugenden Testes. In der vorliegendengduicterng haben wir versucht, diese

Faktoren moglichst gut zu kontrollieren.

Dennoch besteht eine Limitation der vorliegendetetsuchung darin, dass die
Hormonreaktion durch eine Reihe weiterer Faktoiterbeeinflusst werden konnen. So
konnen Faktoren wie Zigarettenkonsum, Alter, Gesdiitl oder Menstruationsphase die
Aktivitat der HPA-Achse beeinflussen (Kirschbaunakt 1995; Kudielka et al., 2003;
Schommer et al., 2003). Fir Alter und Geschlechfdebanden konnten wir den Einfluss
kontrollieren, indem wir das Ergebnis von dieserfe&fbereinigt haben. Um den Einfluss
der Menstruationsphase zu kontrollieren, wurdedeei weiblichen Probanden darauf
geachtet, dass der Zeitpunkt der Untersuchungrihutealphase, also an Tag 14 bis 28 ihres
Menstruationszyklus lag, da in der zweiten Zyklub&ler Cortisolspiegel eine stabilere
Reaktion und weniger starke Schwankungen zeigtlUbiersuchungen fanden mit Rucksicht
auf den zirkadianen Rhythmus von Cortisol immerNexhmittag statt, da zu diesem
Zeitpunkt die Hormonreaktion am konstantesten ist.

Eine weitere Einschrankung der vorliegenden Untdmgng ist die kleine Stichprobengrol3e
bei Vergleich der Panikpatienten mit der Kontraligpe. An den Untersuchungen nahmen elf
Panikpatienten teil, was die Interpretation derebrgsse fur diese Gruppe erschwert. Bei
einer kleinen Stichprobe wie dieser tritt das Peabhuf, dass die Effektstarke der
statistischen Analyse nicht ausreicht, bestehenderkchiede signifikant darzustellen.
Trotzdem lassen sich deskriptive Unterschiede aihddise signifikante Ergebnisse
beschreiben, die aufzeigen, in welche Richtung lseleiner grél3eren Stichprobe die
Ergebnisse wahrscheinlich entwickeln wirden.

In die Studie wurden nur Patienten eingeschlostierzum Zeitpunkt der Untersuchung keine
anxiolytischen Medikamente einnahmen. Dadurch wuRgienten in schweren Stadien der
Panikstorung ausgeschlossen. Es ist demnach rahobk sich die Ergebnisse auf Patienten

mit starkerer Auspragung der Angststérung Ubertrdggsen. Vermutlich wére subjektive
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Angstlichkeit bei Panikpatienten mit groRere Statke Symptome starker ausgepragt
gewesen (Garcia-Leal et al., 2005). Die Vergleickéid mit Studien, in denen Panikpatienten
unter Medikamenteneinfluss untersucht wurden urth sochwerste Krankheitsstadien
eingeschlossen waren, ist eingeschrénkt. Nichtsttest ist es fur Untersuchungen dieser Art
notwendig, Patienten mit anxiolytische Medikatiarszuschliel3en, um die Ergebnisse nicht

durch pharmakologische Effekte zu verfélschen.

Wichtig fur eine Vergleichbarkeit der Ergebnisdeaisch eine standardisierte
Versuchsdurchfihrung. Dem versuchten wir soweitmiglich gerecht zu werden. Mangel
in der Versuchsdurchfiihrung, die zum Beispiel difelzégerungen bei der Blutentnahme
entstanden, konnten jedoch nicht immer verhinderten. Wir versuchten jedoch,
kontrollierbare Faktoren soweit wie méglich zu stardisieren, und es wurde grol3er Wert auf
die strikte Einhaltung des Versuchsablaufs gelegt.Untersuchungen fanden zum Beispiel
immer in den Raumen des Schlaflabors des Max Plenrstkutes flr Psychiatrie statt, wo am
Tag genugend Ruhe fir die Durchfiihrung eines koxepld/ersuches herrschte. Dadurch
waren die ortlichen Untersuchungsbedingungen fanérsuchsteilnehmer identisch. Die
Probanden wurden so einbestellt, dass zwischeArdemft und dem Legen der
Venenverweilkanile und den ersten Blutentnahmefdbpumonausgangswertbestimmung
eine ausreichend grof3e Zeit lag (40 Minuten), uenAdifregung und Belastung durch die
neue Umgebung und das Legen der Verweilkanile radpidi zu lassen. Trotzdem kann eine
Beeinflussung vor allem der Ausgangswerte der Steektion durch das Legen der

Verweilkantle nicht ausgeschlossen werden.

Der Trier Social Stress Test ist ein standardisidrabortest, dessen ausgelOste Stressreaktion
nicht mit der Stressreaktion unter natirlichen Bgdngen gleichgesetzt werden kann. Dies
sollte bei der Beurteilung der Ergebnisse mit itr&eht gezogen werden. Es wurde jedoch
berichtet, dass der TSST, im Vergleich mit and@&elastungstests, die konsistenteste und
starkste Stressreaktion ausloste (Dickerson & Kem2004). Der psychosoziale
Belastungstest enthélt einen kognitiven und eirexbal interaktionistischen Aufgabenteil,

was eine starkere Stressreaktion auslost, als eliwéhdung nur eines Aufgabentyps. Durch
die groRe Standardisierung der Durchfiihrung, wasgg@auen Inhalt und den immer

gleichen zeitlichen Beginn der Aufgaben angeht,dewine mdglichst gute Vergleichbarkeit

der Ergebnisse der einzelnen Probanden erzielt.
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Eine weitere Starke der vorliegenden Untersuchshgie Tatsache, dass der TSST an zwei
Testtagen, die nicht mehr als eine Woche auseinaridgen, wiederholt wurde.
Untersuchungen zeigten, dass der Einfluss von nededen Variablen ansteigt, wenn man
eine Datenaggregation Uber zwei oder mehrere Urdieushgszeitpunkte durchfuhrt, also
nicht nur einen, sondern mehrere Testtage zum Agspankt der Auswertung der
Beeinflussung der Stressreaktion durch moderierévaigablen nimmt (Pruessner et al.,
1997; Wast et al., 2005).

5.7 Schlussfolgerung und Ausblick

Die Untersuchung der Stressreaktion und der Moeraieser Stressreaktion ist von
besonderem Interesse, weil Stresserkrankunger@peession oder Panikstorung in der
Gesellschaft eine hohe Pravalenz aufweisen undtaane immer grol3er werdende
Belastung fur die Gesellschaft und das Gesundlysttssis darstellen. Infolge der grol3en
Bedeutung von Stresserkrankungen ist eine geRed#teention und Behandlung dieser
Erkrankungen besonders wichtig. Eine genauere @iifgerung der Moderatorvariablen der
Stressreaktion ist deswegen wichtig, um die Entstglund Aufrechterhaltung einer gestorten
StressReaktion zu verstehen und gezielt behanddtbrmen.

Der Befund einer Dissoziation der StressreaktiarPbaikpatienten stitz die kognitive
Theorie der Genese von Panikstérungen. Panikpatieigten eine starkere subjektive
Reaktion bei erniedrigter objektivierbarer korpehrer Reaktion, was auf eine veranderte
Bewertung und Wahrnehmung der Situation und deaneig Reaktion schliel3en lasst. Dies
zeigt auch die Wichtigkeit kognitiv verhaltenstheeatischer Therapieverfahren fir die
Behandlung der Panikstérung auf, die an diesemdgeréen Bewertung und Wahrnehmung
arbeiten.

In den Ergebnissen der vorliegenden Untersuchundewtie grol3e Bedeutung der negativen
Stressverarbeitungsstrategien auf die Stressreattéotlich. Bei Vorliegen von negativen
Stressverarbeitungsstrategien war die subjektivegireit und Angstlichkeit deutlich erhoht
und die ACTH-Reaktion erniedrigt. Probanden miteinohen Auspragung von
Neurotizismus und negativen Stressverarbeitungegiem zeigten eine ahnliche Dissoziation
der Stressreaktion wie Panikpatienten. Dadurch teimsie ein erhdhtes Risiko tragen,
ebenfalls an einer Panikstorung zu erkranken. Besgsmegative Stressverarbeitung konnten
in der Zukunft noch gezielter bei Stresserkrankangestimmt und durch kognitive

Verhaltenstherapie modifiziert werden.

96



6. Zusammenfassung

Die Stressreaktion ist ein somatisches und psyleessGeschehen, das eine
Anpassungsreaktion des Organismus bei einer audgeteNormallage beschreibt. Die
Untersuchung der Stressreaktion selbst sowie delekédion dieser Stressreaktion ist von
Interesse, da Stresserkrankungen, wie die Depresdier auch die Panikstorung, in der
Gesellschaft eine hohe Pravalenz aufweisen. Eihtigier Bestandteil der somatischen
Stressreaktion ist die Aktivierung der HPA-Achsét, der daraus folgenden Sekretion von
ACTH und Cortisol, die in der vorliegenden Studergessen wurden. Hauptkennzeichen der
HPA-Achse sind eine Habituation bei wiederholtelaBing und die grol3e interindividuelle
Variabilitat der Reaktivitat der HPA-Achse. Ein wees stresssensibles Hormon, das in der
vorliegenden Untersuchung gemessen wurde, istiRmjaem zudem auch eine Rolle bei
der aktiven Stressverarbeitung zugeschrieben Wikl somatische Stressreaktion bildet sich
weiterhin in einer Aktivierung des sympathischemiasystems und der daraus folgenden
Sekretion von Katecholaminen ab, was in unsereetdathung durch Herzfrequenz und
Blutdruck gemessen wurde.

Die endokrine, kardiovaskulare und subjektive Steaktion auf einen psychosozialen
Belastungstest wurde in der vorliegenden Studianai aufeinander folgenden Tagen
erhoben. Damit wurden die somatische und psychiBamension der Stressreaktion erfasst
und die Habituation dieser Stressreaktion untetsuch Stressinduktion wurde ein
standardisiertes Verfahren verwendet, der Trieigb&tress Test. Beim TSST musste eine
Rede vor einem Bewertungsgremium gehalten werdedteri sich der Versuchsteilnehmer fur
eine berufliche Position bewerben sollte. Daraasshsich eine unangekindigte
Kopfrechenaufgabe an.

Insgesamt wurden 64 gesunde Probanden und elfgdi@iten untersucht. Die Messungen
der endokrinen, kardiovaskularen und subjektiverafater erfolgte an mehreren
Zeitpunkten wahrend der Untersuchung.

Ein wichtiges Ziel war, die Beeinflussung der Séreaktion durch Moderatorvariablen zu
differenzieren. Dabei wurden die Moderation dee&treaktion und die Moderation der
Habituation der Stressreaktion durch Personliceketkmale, Stressverarbeitungsstrategien
und Lebensereignisse untersucht.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigten, dass der Eft&Tdeutliche Reaktion der
Hormonkonzentrationen von ACTH, Cortisol und Prdilalausloste; damit konnten friihere

Untersuchungen repliziert werden. Unsere Daten temneine Habituation der Stressreaktion
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bei wiederholter psychosozialer Belastung fur diéakrine und subjektive Reaktion
nachweisen. Fir die kardiovaskulare Reaktion bestagegen ein uniformes
Aktivierungsmuster an beiden Testtagen, das dacdenidhrt werden kénnte, dass fur das
SAM-System die Untersuchungsbedingungen Neuartigikel Unvorhersehbarkeit, die am
zweiten Testtag deutlich abgenommen hatten, keiv@chtige Rolle spielen wie fir das
HPA-System. Weiterhin zeigte die vorliegende Studie Unterschiede in Personlichkeit,
Lebensereignissen und Stressverarbeitung zu uhtedsichen hormonellen,
kardiovaskularen und subjektiven Reaktionen aufT®8T fuhrten. Bei
Personlichkeitsmerkmalen zeigte Extraversion alsidiatorvariable einen verringernden
Interaktions- und Haupteffekt auf die hormonelleeS$reaktion. Neurotizismus erhéhte die
kardiovaskuléare und subjektive Stressreaktion werdngerte deskriptiv die ACTH-Reaktion.
Bei dem habituellen Merkmal Stressverarbeitung mimitte nur die Kategorie Negativ-
Strategien die Habituation der Stressreaktion. Niggatrategien erhdhten stark das
Ausmalf von subjektiver Erregtheit und Angstlichkeiid verringerten in Interaktion
mit dem Testtag den ACTH- und Prolaktinspiegel Bewbanden. Positiv-Strategien
bewirkten nur deskriptiv eine Verringerung der ekdoen Stressreaktion.
Gewichtete Lebensereignisse beeinflussten in starkiel3 die Habituation der
ACTH- und Prolaktinreaktion auf die psychosozialel&tung, zeigten jedoch keinen
Haupteffekt auf die Stressreaktion. Belastungedean Partnerschaft, als spezifische
Kategorie von Lebensereignissen, beeinflusste alspteffekt die Stressreaktion von
Prolaktin und moderierte zudem in Interaktion meimd Testtag die Habituation der
Stressreaktion.

Mit unseren Daten konnten wir teilweise bestatiglass Moderatorvariablen die
Stressreaktion moderieren und zu einer Moderat@rHabituation der Stressreaktion fihren.
Beim Vergleich der Panikpatienten mit der Kontraligpe unterschieden sich die Gruppen
teilweise in der Stressreaktion und der Auspragiorghabituellen Merkmalen.
Panikpatienten zeigten deskriptiv eine geringefjekdlvierbare somatische Reaktion als die
Kontrollgruppe sowie eine hohere subjektive Angsiteit. Dies stutzt die These, dass bei
Patienten mit Panikstérung eine veranderte Wahroelgrand Bewertung ihrer eigenen
Reaktion und Situation vorliegt. Besonders hochewan der Gruppe der Panikpatienten die
habituellen Merkmale Neurotizismus und Negativ-®gaen ausgepragt. Die Dissoziation
von somatischer und subjektiver StressreaktionirmeSeiner erniedrigten objektivierbaren
somatischen Reaktion und erhéhten subjektiven Reaktar neben Patienten mit

Panikstérung auch bei Probanden mit hoher Auspigan Neurotizismus und negativer
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Stressverarbeitung zu beobachten. Dies kénnte iewwdit darauf sein, dass gesunde
Personen, die diese Dissoziation zeigen, ein héteigeko fur die Entwicklung einer
Stresserkrankung/Panikstérung tragen.
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