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Einfihrung 1

1 Einfiihrung

11 Stress

In der Steinzeit waren unsere Vorfahren in der Wildnis unterwegs. Als Jiger und Sammler
mussten sie schnell auf Bedrohungen reagieren - hiervon hing das Uberleben in unwirtlichen
Umgebungen ab. Wer in der Lage war eine schnelle Fight-or-flight-Reaktion zu initiieren, hatte
einen Uberlebensvorteil. Die Reaktion auf Bedrohungen ist folglich tief in der menschlichen
Biologie verankert (ER de Kloet et al. 2005) Der Begriff , Stress* im Zusammenhang mit Fight-
or-flight-Situationen wurde erstmals von Walter Cannon geprigt (Cannon 1915). Der Mediziner
Hans Selye, der spiter als ,,Vater der Stessforschung® bezeichnet wurde, arbeitete die Definition
weiter aus, indem er postulierte, dass alles, das Stress verursache, das Leben bedrohe, auf3er thm
werde durch eine adiquate adaptive Reaktion begegnet. Folglich wiirden alle
lebensbedrohlichen Situationen eine Adaptation hervorrufen. Anpassbarkeit und Widerstand
gegen Stress seien daher fundamentale Voraussetzungen fur das Leben und die Gesundheit
(Selye 1950). 1984 wurde das Transaktionale Stressmodell nach Lazarus etabliert. Hiernach
l6sen die Situationen Stress aus, deren Anforderungen die Ressourcen des Individuums
tbersteigen. Lazarus ging hierbei davon aus, dass nicht die Beschaffenheit der Stressoren,
sondern die subjektive Bewertung durch die Betroffenen vorrangig sei (Folkman et al. 1980).
Wie mit herausfordernden Situationen umgegangen werden kann, entscheidet tber das
individuelle Wohlergehen. Hierbei ist Stress nicht nur ein Alarmsystem, sondern vielmehr
Faktor einer Entwicklung, die fir die Anpassung an die Umwelt sorgt. Sterling fithrte 1988
dieses Konzept fort und etablierte den Begriff der Allostase. Diese bezeichnete die aktive
Anpassung an belastende Situation durch das autonome und endokrine Nervensystem, unter
anderem mittels Mediatoren wie Cortisol. Bei andauerndem Stress komme es so zu einer
Verschiebung der physiologischen Werte und der Korper etabliere diesen neuen Zustand als
Norm (Sterling und Eyer 1988). Sterling grenzte die Allostase von der Homdéostase ab, da bei
der Homdostase konstante Sollwerte eingehalten werden missen, um ein physiologisches
Gleichgewicht aufrecht zu erhalten. Beispiele fiir die Homdostase sind Korpertemperatur oder
pH-Wert. Die Allostase hat eine Bedeutung in Systemen deren Sollwert variiert, sie halt die
korpetliche Integritit aufrecht. Die beiden Konzepte unterscheidet auch der Faktor der
Erwartung, da der Mensch schon durch die Vorstellung oder Erwartung von Geschehnissen
antizipatorischen Stress empfinden kann, was eine biologische Reaktion auslost (Chrousos und
Gold 1992).

Stress kann auch fir gesunde Individuen eine Herausforderung sein, die zur Weiterentwicklung

und bestmoglichen Leistungsfihigkeit motivieren kann (Boyce und  Ellis 2005). Selye
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bezeichnete diesen Stress als positiv, als ,,Eustress®. ,,Disstress* hingegen entwickele sich, wenn
das Individuum wenige psychosoziale Ressourcen und eine zu niedrige Resilienz besitze, um
mit der fordernden Situation umzugehen (Selye 1956). Misshandlung durch Mitmenschen,
konsumierende Beziehungen oder starke soziale Benachteiligung hingen mit einer héheren
Stressbelastung zusammen (Spencer-Segal und Akil 2019). Auch eine unwirtliche, verschmutzte
Umgebung kann die Resilienz beeintrichtigen (McEwen und  Gianaros 2011). Man
unterscheidet hierbei ebenfalls zwischen akutem Stress, der Stunden oder Minuten andauert und
chronischem Stress, der fiir mehrere Tage, Wochen oder Monate anhalten kann (Olff 1999).

Wenn der urspriinglich protektive Mechanismus zu lange aufrecht erhalten werden muss und
keine Erholung stattfinden kann, geschieht dies zu Lasten der Gesundheit mit weitreichenden

individuellen wie gesellschaftlichen und 6konomischen Folgen (Sapolsky 2017).

1.11  Die physiologische Stressreaktion

Die Stressantwort des Korpers stellt einen Anpassungsmechanismus dar, um das Ubetleben des
Individuums sicherzustellen. Hierbei sind zwei biologische Systeme in die Endstrecke der
Stressreaktion involviert: Die durch Selye erstmals beschriebene endokrine Hypothalamus-
Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse  (HPA-Achse) mit Cortisol —als  wichtigstes
Effektorhormon (ER de Kloet et al. 2005). Sowie das erstmals durch Cannon charakterisierte
autonome Nervensystem, bestehend aus dem Sympathikus und dem Parasympathikus mit den

Neurotransmittern Adrenalin und Noradrenalin (Cannon 1915).
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1.1.1.1 Die endoktine Stressreaktion

' _' Hypothalamus
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Abbildung 1: Die Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse (HPA-Achse) erstellt nach
Sapolsky, 2000.

Innerhalb von Minuten reagiert die HPA-Achse auf Stress. Zentral wird im paraventrikuliren
Nukleus (PVN) des Hypothalamus das cortzcotropin-releasing-hormone (CRH) sowie das Arginin
Vasopressin in die hypophysire Portalvenen freigesetzt. Vasopressin potenziert die Wirkung
von CRH (Gillies et al. 1982). Der PVN integriert zusitzlich die Stressreaktionen, welche vom
Gehirn moduliert werden (Sapolsky et al. 2000). Im Hypophysenvorderlappen stimuliert CRH
die Spaltung von Proopiomelanocortin (POMC) in das Adrenocortitrope Hormon (ACTH) und
beta-Endorphin, sowie deren Ausschittung. ACTH zirkuliert dber den Blutweg zur
Nebennierenrinde, wo es in der Zona fasciculata die vermehrte Synthese des Glucocorticoids

Cortisol, bei Tieren Corticosteron, anregt (Sapolsky et al. 2000).

1.1.1.2 Cortisol

Cortisol ist ein Steroidhormon und das Effektorhormon der HPA-Achse. Eine seiner Haupt-
funktionen ist, den Kérper in Aktivitit zu versetzen und unverziglich Energie bereitzustellen.

Durch eine durch Cortisol gesteigerte Sensitivitit der noradrengergen Beta-Rezeptoren werden
beispielsweise die Kontraktilitit des Herzmuskels und der Blutdruck erhoéht. Es inhibiert
Wachstum, Reproduktion, Kalzifikation der Knochen und das Immunsystem (Frank et al. 2013;
Sapolsky et al. 2000). Es wirkt als Antagonist von Insulin und unterstiitzt die Bereitstellung von

Glucose fir das Gehirn. Durch die Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems
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und Regulierung der Elektrolyt-Balance soll bei einem mdoglichen Blutverlust der Blutdruck in
der Fight-or-flight-Situation aufrechterhalten werden (B Myers et al. 2014).

Hinzu kommt die genomische Wirkung des Cortisols. Glucocorticoide kénnen als Steroide
problemlos die Zellmembran passieren. Im Zytoplasma binden sie an spezifische
Glucocorticoid-und Mineralocorticoid- Rezeptoren (GRs und MRs). Der Komplex dissoziiert
in den Zellkern und bindet an spezifische Regulationselemente in der DNA, die glucocorticoid-
response elements (GRE), um die Transkriptionsrate von ausgewihlten Genen zu beeinflussen
(Weikum et al. 2017). Inihrer Komplexitit haben Glucocorticoide auch nicht-transkritptionelle
Einflusse auf zellulire und molekulare Funktionen. Ein Beispiel ist die Oxidation und
Formation freier Radikale in den Mitochondrien, wodurch es zu einer Umstrukturierung von
Neuronen kommen kann (Picard et al. 2018). Die Wirkung von Cortisol hingt davon ab, ob es
an Glucocorticoid-Rezeptoren oder aber Mineralocorticoid-Rezeptoren bindet. Die Rezeptoren
sind unterschiedlich verteilt, hierbei sind sie besonders in den Hirnregionen nachgewiesen, die
die Stressreaktion steuern (ER de Kloet und Joels 2017; Joels und de Kloet 1991). Endogene
Glucocorticoide haben eine 6 bis 10-fach hoéhere Affinitit zu MRs. Diese regulieren die
hormonelle zirkadiane Rhythmik und die pulsatile Ausschiittung von ACTH ins Blut (Gjerstad
et al. 2018). MRs werden im Gehirn primir im limbischen System, insbesondere im
Hippocampus und der Amygdala, sowie dem prifrontalen Cortex exprimiert (McEown und
Treit 2011; Qi et al. 2013). GRs konnten bis auf im suprachiasmatischen Kern ubiquitir
nachgewiesen werden (Balsalobre et al. 2000). Sie haben eine niedrigere Affinitit zu Cortisol
und sind nur bei hohen Serumkonzentrationen von Glucocorticoiden blockiert, wie bei einer
Stressreaktion (ER de Kloet und Joels 2017). Daher scheinen sie die primiren Mediatoren der
Feedback- Hemmung nach Stress zu sein (Roozendaal 2002; Sapolsky et al. 2000).

Neben der erhohten Ausschiittung bei Stress gibt es eine basale Exkretion von Cortisol, die
einer zirkadianen Rhythmik folgt. Kurz nach dem Aufstehen hat die Cortisol-Konzentration
thren Hohepunkt und sinkt tiber den Tag ab (Schumacher et al., 2018). Gesunde Erwachsene
produzieren tiglich ungefihr 10 mg Cortisol, in Belastungssituationen kann sich die

Ausschiittung auf 400 mg pro Tag erhéhen (Esteban et al. 1991).

1.1.1.3 Negative Feedback Hemmung

Aufgrund der weitreichenden Wirkung von Cortisol auf den Korper ist eine effektive Regulation
der Freisetzung wichtig. Diese Funktion erfillt die feedback-Hemmung durch Glucocorticoide
selbst (McEwen et al. 2015). Das Glucocorticoid-Signal-System reguliert die HPA-Achsen
Reaktionen kontextabhingig (Weikum et al. 2017). Dabei wirkt Cortisol hemmend iber die

Glucocorticoidrezeptoren, die im PVN im Hypothalamus, der Hypophyse und im
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Hippocampus in hoher Dichte vorhanden sind (Reul und de Kloet 1985, 1986). Im
Hippocampus ist eine hohe Dichte an Glucocorticoid-, als auch Mineralocorticoid-Rezeptoren
zu finden. Deshalb kann dieser eine groBe Reichweite der zirkulierenden Glucocorticoide
detektieren und hiervon ausgehend die negative Feedback-Hemmung steuern (Gjerstad et al.
2018). Studien an Mausen zeigten, dass eine Entfernung der hippocampalen und kortikalen GRs
die Corticoidsteroid-Sekretion steigen lisst und eine Resistenz gegen die negative Feedback-
Hemmung der HPA-Achse folgt (Boyle et al. 2005). Eine Uberexpression von GR im
Vorderhirn fiihrte zu niedrigeren ACTH-Spitzen und niedrigeren Glukokortikoidspiegeln nach
Stress (Ridder et al. 2005).

1.1.1.4 Die Modulation der Stressreaktion

Das Gehirn evaluiert fortwihrend mogliche Bedrohungen und initiiert adiquate Reaktionen
hierauf. Aus diesem Grund sind die periventrikuldren Neuronen, die den Anfang der HPA-
Achse bilden, in ein Netzwerk von Neuronen eingebettet, die sie mit modulierenden Gehirn-
arealen verbinden (Herman et al. 2016).

Sinnesreize werden aufgenommen und gebiindelt tiber den Thalamus in das limbische System
weitergeleitet. Das limbische System ist ein phylogenetisch alter Teil des Gehirns, der in allen
Wirbeltieren vorhanden ist (Adolphs 2013). Zu jenem gehort auch die Amygdala. Hierbei
handelt es sich um eine mandelférmige (griechisch: Amygdala) Ansammlung von Nuclei im
anterioren medialen Temporallappen. Die Amygdala hat eine wichtige Rolle bei der emotionalen
Bewertung und dem Empfinden von Angst (Ressler 2010). Wenn eine Situation als
lebensbedrohlich eingeschitzt wird, wird eine unmittelbare fight or flight- Reaktion ausgel6st: Die
Amygdala aktiviert die hormonelle Stressachse im Hypothalamus tiber eine direkte neuronale
Verbindung zum PVN. Durch die Inhibierung der durch den Transmitter y-Aminobuttersdure
(GABA) vermittelten und damit hemmenden Verbindungen, wird die CRH-Ausschiittung nicht
mehr gehemmt (Herman et al. 2016).

Zusitzlich aktiviert die Amygdala tiber eine Verbindung zum Locus Coeruleus im Hirnstamm
das autonome Nervensystem. In der Folge wird Noradrenalin ausgeschiittet, das das gesamte
Gehirn in Bereitschaft versetzt (Arnsten 2009). Der Hirnstamm gehort zu den phylogenetisch
iltesten Hirnteilen, und reguliert die grundlegenden lebenserhaltenden Funktionen (Mobbs et
al. 2015; Sapolsky et al. 2000).

Ein anderer Teil des limbischen Systems ist der Hippocampus im medialen Temporallappen,
der ebenfalls die Bewertung von Bedrohungen beeinflusst. Er setzt Eindriicke in Relation zu
vergangenen Erlebnissen und integriert Erfahrungen in das Gedichtnis. Er hat einen

hemmenden FEinfluss auf die HPA-Achse. Dies geschiecht tiber eine bisynaptische
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Signaltibertragung: Der Hippocampus aktiviert GABAerge Neurone, die in der Folge den PVN
hemmen (Cullinan et al. 1993). Studien zeigten, dass hippocampale Lisionen zu einem erhohten
Glucocorticoid-Level fithrten (Fendler et al. 1961). Eine direkte Verbindung vom Hippocampus
zum autonomen Nervensystem scheint nicht zu bestehen. Man geht davon aus, dass eine
Verbindung tiber projizierende Regionen des medialen prifrontalen Kortex besteht, tiber die
autonome Reaktionen durch den Hippocampus ausgeldst werden kénnen (Gilbertson et al.
2002).

Der andere Weg der Stressbewertung verliuft nach Wahrnehmung der bedrohlichen Situation
tber die Weiterleitung vom Thalamus zum prifrontalen Cortex, einem Teil des -phylogenetisch
betrachtet- jingsten Teil des Gehirns. Der prifrontale Cortex empfingt die sensorischen
Signale, integriert Gedachtnisinhalte, beeinflusst die emotionale Bewertung und plant
Handlungen (Arnsten 2009). Er lisst sich ebenfalls in Subareale teilen, die fir unterschiedliche
Bereiche der Stressverarbeitung zustindig sind: Fir die emotionale Stressantwort von
besonderer Bedeutung ist der mediale prifrontale Cortex (mPFC). Dieser sorgt fir die
Einordnung und kritische Evaluation von Gefahr, besonders von psychosozialen Situationen
(Arnsten 2009). Wihrend es sich bei der Amygdala um eine schnelle Reaktion handelt, die im
Zweifel tber Leben und Tod entscheidet, wird der mediale prifrontale Cortex etwas spiter
aktiv, nachdem die Gefahr in einen Kontext gesetzt wurde. Wie der Hippocampus aktiviert der
mPFC GABAergen Neurone, die ihn mit dem PVN verbinden und diese inhibieren. Der mPFC
moduliert auch die autonome Stressantwort. Wenn man den mPFC hemmt, erhéhen sich die
Herzfrequenz und die Reaktion auf psychologische Stimuli (Akana et al. 2001). Das
Gleichgewicht der beschriebenen Gehirnareale ist von kritischer Bedeutung fir die Allostase

der Stressantwort (Herman et al. 2005; McEwen 2007).

1.1.1.5 Die autonome Stresstreaktion

Das autonome Nervensystem besteht aus dem sympathischen und dem parasympathischen
Nervensystem. Wird ein unerwarteter Stimulus als bedrohlich wahrgenommen, findet innerhalb
von Sekunden an sympathischen Nervenendigungen und der Nebenniere eine Ausschiittung
der spezifischen Neurotransmitter Noradrenalin und Adrenalin in die Blutbahn statt (Aunis
1998). CRH-beinhaltende Neurone projizieren vom paraventrikuliren Nukleus des
Hypothalamus in die noradrenergen Zentren im Hirnstamm und ins Rickenmark. Im Hirn-
stamm befindet sich der Locus coeruleus, der direkt die sympathischen priganglioniren
Neurone im Riickenmark und die parasympathischen priganglioniren Neurone im Hirnstamm

und im Riickenmark aktivieren kénnen (Jones und Yang 1985). Durch eine positiv verstirkende



Einfihrung 7

Feedback Schleife fuhrt die Aktivierung des sympathischen Nervensystems zu einer vermehrten

Ausschuttung von CRH im Hypothalamus (Reiche et al. 2004).

Durch die Ausschiittung von Noradrenalin und Adrenalin wird der Sympathikus unverziiglich
aktiviert und der Korper in Bereitschaft gesetzt: Die Herzfrequenz und der Blutdruck steigen,
die Atemfrequenz erhoht sich, die Pupillen erweitern sich. Um die Durchblutung der Muskeln
zu verstirken, wird die Aktivitit des Verdauungstraktes heruntergefahren. Das Gehirn wird mit
Noradrenalin geflutet, was es in eine erhohte Bereitschaft setzt und die Aufmerksamkeit steigert

(Belda et al. 2015).

Normalerweise wird, wenn die Stresssituation sich legt, das parasympathische Nervensystem
aktiviert, da das sympathische und parasympathische Nervensystem die physiologische
Allostase halten sollen, um den Korper wieder in einen Ruhezustand zu versetzen (McCorry
2007). Persistiert der Stress, bleibt das sympathische Nervensystem dauerhaft aktiviert, sodass
peripher erniedrigte Konzentrationen von Acetylcholin und erhéhte Katecholaminspiegel

gemessen werden kénnen (Chrousos und Gold 1992).

1.1.2 Die pathologischen Auswirkungen von Stress

Individuelle Unterschiede in der Wahrnehmung von externen Stressoren sind die
Determinanten fur die Resilienz gegentiber Stress-Erkrankungen (Lupien et al. 2009). Seligman
definierte die Faktoren, die universell bei Menschen Stress erzeugen: Unberechenbarkeit,
Unbeherrschbarkeit und Hoffnungslosigkeit (Seligman und Beagley 1975). Je stirker diese
Faktoren von Betroffenen wahrgenommen werden, desto ausgeprigter ist die Stressreaktion
(Schneiderman et al. 2004). Wenn die Stressbelastung andauert, fithrt dies zu einer permanent
aktivierten HPA-Achse und einer andauernden Flutung des Korpers mit Stresshormonen.
Folgend kann es zu Gewebsschidigung und Alterierungen von Koérperkreisldufen, wie dem
Herz-Kreislaufsystem und auch der HPA-Achse selbst, kommen (McEwen und Akil 2020).
Hierbei ist das Konzept der Allostase um den Faktor der ,,Allostatischen Last zu erweitern.
Diese bezeichne laut dem Neurowissenschaftler Bruce McEwen “den Preis, den der Korper
daftr zahlt, sich an belastende psychosoziale oder physische Verinderungen anzupassen.
(McEwen 2000). Das Dosis-Wirkungs Verhiltnis von Stress kann dabei in Form eines
invertierten Us, der Yerkes-Dodson-Kurve, veranschaulicht werden: FEin gesundes Mal} an
Stress ist physiologisch, aber eine Uber- und Unterstimulation kann pathologische

Konsequenzen haben (Yerkes und Dodson 1908).
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Abbildung 2: Yerkes-Dodson-Modell Dargestellt ist das Stresslevel (X-Achse) in Abhidngigkeit von der
Produktivitit (Y-Achse). Erstellt nach Yerkes und Dodson 1908.

Stress und die hiermit assoziierte HPA-Achsen-Uberaktivitit gehért zu  den
Hauptrisikofaktoren fiir Volkskrankheiten wie Depression, kardiovaskulidre Erkrankungen oder
dem metabolischen Syndrom (S Cohen et al. 2007; McEwen et al. 2012).

Die begleitende Aktivierung des autonomen Nervensystems erhoht das Risiko fir
Erkrankungen wie Bluthochdruck (Steptoe und Kivimaki 2013). Wie die umgekehrte U-Kurve
postuliert, kann auch eine hyporeaktive Stressantwort, die blunted cortisol response bzw. ein
niedriger Cortisolspiegel gesundheitliche Beeintrichtigung verursachen (Heim et al. 2000). Das
wissenschaftliche Interesse am Hypocortisolismus steigt, da Krankheiten wie die Fibromyalgie,
chronischer Fatigue und PTBS hiermit assoziiert sind (Adam et al. 2017). Ein Verstindnis der
Pathogenese konnte zu neuen Therapieansitzen beitragen (Heim et al. 2000).

Ein zusitzliches gesundheitliches Risiko durch Stress entsteht dadurch, dass oft versucht wird,
Stress durch gesundheitsschidliche Verhaltensweisen wie Rauchen, Alkoholabusus, schlechte
Essgewohnheiten oder eingeschrinkte korperliche Aktivitit zu kompensieren. Hierdurch
werden zusitzliche Risikofaktoren fiir kardiovaskulire und metabolische Erkrankungen
geschaffen, die in einer erhohten Sterblichkeitsrate resultieren (Colby et al. 1994; DC Hill et al.
2018; Tomiyama 2019).

1.1.2.1 Auswirkungen von Stress auf das Gehirn

Durch das Gehirn wird bewertet, ob eine Gefahr vorliegt und eine Stressreaktion gerechtfertigt
ist. Dabei ist es auch ein Zielorgan von endokrinen und metabolischen Endprodukten die bei
Stress entstehen (McEwen 2007). Miteinander verbundene Hirnareale reagieren mit adaptiver

struktureller Plastizitit, dem remodelling, auf akuten und chronischen Stress (McEwen 2007).
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Abbildung 3: Die Allostase und die Allostatische Last (erstellt nach (McEwen 1998).

Zur Umstrukturierung neuronaler Architektur gehéren das Schrumpfen und Ausbreiten von
Dendriten und das Verschwinden und Ersetzten von Synapsen. Die auftretenden neuronalen
Verinderungen akkumulieren tber das Leben, sodass die Hirnfunktion auch ein Ziel von
epigenetischen Verinderungen ist. Hierbei gilt die Kindheit als vulnerabelste Phase fiir Stress
(McEwen und Akil 2020).

Das Remodelling ist in den Hirnarealen am intensivsten erforscht, die im verstirkten Austausch
mit der HPA-Achse und dem autonomen Nervensystem stehen: Der prifrontale Cortex und
das limbische System mit Hippocampus und der Amygdala. Eine hohe Konzentration von
Glucocorticoidrezeptoren macht diese Hirnareale zu den primiren Zielen der Stressantwort.
Durch chronischen Stress wird die Glucocorticoid-Rezeptor-Funktion- und Verteilung
verindert und eine Resistenz gegen Glucocorticoide ausgebildet.

Ebenso kénnen Glucocorticoide durch die Freisetzung anderer Substanzen neuronale
Umbauten vorantreiben: Endocannabinoide regulieren die strukturelle Plastizitit und
Habituation unter wiederholtem Stress und unterstiitzen die Terminierung der Stressantwort.
Sie scheinen auf diese Weise die Stressantwort abzufedern (MN Hill et al. 2011). Hingegen
hemmen Glucocorticoide die Synthese des brain derived nenrotropic factor (BDNF), einem
Wachstumshormon, das die Neurogenese stimuliert und in Zusammenhang mit einer erhéhten

Neuroplastizitit und héheren Hirnvolumina steht (Suri und Vaidya 2013).

Studien am Hippocampus zeigten die toxische Kombination von Glucocorticoiden und
Glutamat bei Stress: Es wurden eine herabgesetzte Neurogenese, eine Zuriickziehung von

apikalen Dendriten der CA3 Neurone und eine niedrigere spine-Dichte der Pyramidenzellen
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nachgewiesen (Magarinos und McEwen 1995). Da die Dichte an Glucocorticoidrezeptoren im
Hippocampus hoch ist, wird dieser bei chronischem Stress moduliert. Die apikalen Dendriten
der hippocampalen Neurone in der CA 3-Region scheinen eine Schlisselrolle in der
Neuroplastizitit zu spielen, ihre Atrophie korreliert mit chronischem Stress (Magarinos et al.
1997). In Tiermodellen zeigte sich eine Hypoplasie des Hippocampus bei Stress und stress-
assoziierten Erkrankungen, wie Diabetes mellitus Typ 2 (Yau et al. 2012), Depression, der
PTBS, Morbus Cushing (Starkman et al. 1992) und der Demenz (de Leon et al. 1988). Auch
Storungen des Schlafrhythmus durch chronischen Jet Lag und Schichtarbeit ibten eine
Schidigung aus (Cho 2001; Karatsoreos et al. 2011). Durch die Hypoplasie und verringerte
Aktivitit des Hippocampus kann es passieren, dass die negative Feedback Hemmung nicht
mehr effektiv initiiert wird. Das fithrt zu entkoppelten Stressantworten. Da der Hippocampus
deklarative Gedichtnisinhalte moduliert, wird auch das Gedichtnis negativ beeinflusst (Kim

und Diamond 2002).

Der prifrontale Kortex, der einen hemmenden Einfluss auf die HPA-Achse hat, wird durch
chronischen Stress geschiadigt und kann atrophieren. Dies geht mit einer mangelnden

Stresssregulierung einher (Arnsten 2009; Radley et al. 2008).

Gegensatzlich zeigten Tierversuche in der Amygdala bei chronischem Stress eine Hypertrophie
der Dendriten, Neurogenese und vermehrte Verzweigungen und Hyperplasie nach (Price und
Drevets 2010; Vyas et al. 2002). Durch das sogenannte remodelling kommt es zu Verinderungen
in Verhalten und den neuroendokrinen Funktionen, die sonst fiir eine angemessene
Stressreaktion sorgen wiirden. Die Hyperplasie der Amygdala und Hypertrophie der Dendriten

fithrten zu Angstlichkeit oder erhéhter Aggressivitit (Roozendaal et al. 2009).

1.1.3 Psychische Erkrankungen und Stress

Bedenkt man den gravierenden Einfluss der Stressreaktion auf den Korper, so ist es nicht
Uberraschend, dass sich bei psychiatrischen Erkrankungen ein Ungleichgewicht der Allostase
finden ldsst. Tatsdchlich kann man speziell die Depression, Panikstérung und Angststérung,
sowie die Posttraumatische Belastungsstérung als Stresserkrankungen bezeichnen, bei denen
sich stressadaptive Mechanismen pathologisch manifestieren (Riboni und Belzung 2017). Im
Folgenden wird die Depression als Beispiel einer intensiv erforschten Stresserkrankung

aufgefihrt.
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1.1.3.1 Stress und Depression

Die Depression gehort laut internationaler statistischer Klassifikation der Krankheiten und
verwandter Gesundheitsprobleme (ICD) zu den affektiven psychiatrischen Erkrankungen.
Kardinalsymptome sind unter anderem Antriebsminderung, gedriickte Stimmung und
Interessenlosigkeit Gber einen lingeren Zeitraum. Mittlerweile betrifft die Erkrankung um die
300 Millionen Menschen weltweit und ist ein fithrender Grund fiir Krankmeldungen am
Arbeitsplatz (Friedrich 2017). Zusitzlich besteht eine hohe Assoziation mit chronischen
Krankheiten wie Herz-Kreislauferkrankungen und dem metabolischen Syndrom (Marazziti et
al. 2014; Watson et al. 2018).

Chronischer Stress ist einer der Hauptrisikofaktoren eine Depression zu entwickeln (Gotlib
und Joormann 2010; Holsboer und Ising 2010). Es wird geschatzt, dass depressive Menschen
mit einer 2,5 bis 9,4-mal so hohen Wahrscheinlichkeit vor dem Beginn der Erkrankung eine
belastende Situation erlebten (Kendler et al. 2000). In einer retrospektiven Studie mit 13.006
Patient:innen mit Erstdiagnose einer Depression wurde im Vergleich mit einer Kontrollgruppe
ein hoheres Vorkommen von Scheidungen, Suiziden im Angehérigenkreis oder Arbeitslosigkeit
in der Vorgeschichte festgestellt (Kessing et al. 2003).

Pathomechanismen der Depression kénnen die Uberreaktion auf vermeintlich bedrohende
Stimuli, herabgesetzte Fahigkeit die Stressantwort zu beenden und ein ineffizienter Umgang mit
internalen affektiven Stadien und der Umwelt sein (Geschwind und Flint 2015). Folgend kann
es zu einer Uberaktivitit kommen der HPA-Achse kommen. Diese geht mit einer
Hypercortisolimie, einem CRH-Hyperdrive und einer reduzierten Glucocorticoidrezeptor-
Funktion und -Sensitivitit einher (Hansson et al. 2015).

Die Hypercortisolimie bei depressiven Patienten wurde erstmals 1956 von Board et al.
festgestellt. Mittlerweile weist eine Fille von Studien die Hypercortisolimie nach (Stetler und
Miller 2011). Je stirker ausgeprigt die Depression ist, desto stirker ausgeprigt scheint die
Cortisol-Verschiebung zu sein (Gaffey et al. 2019). Allerdings gibt es auch einzelne Belege fiir
Hypocortisolimien bei Depressions-Patient:innen. Es wird vermutet, dass dies mit
unterschiedlichen Subtypen der Depression zusammenhingt (Juruena et al. 2018).

Erginzend wurde ein ,,Hypothalamischer hyperdrive nachgewiesen, bei dem es zu einer Uber-
produktion von CRH kommt (Pariante 2003). Dies zeigt sich in einer stirkeren CRH-
Neuronen-Aktivierung und eine erhéhte Ausschiittung von Vasopressin, welches die Wirkung
von CRH potenziert (Raadsheer et al. 1994). Folgen der Erhchung kénnen die Vergréflerung
der Nebennierenrinde und der Hypophyse sein, die bei depressiven Patienten zu finden war

(Krishnan et al. 1991; MacMaster et al. 2008; Rubin 1991).
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Bei depressiven Patientinnen wurden insgesamt weniger Glucocorticoid-Rezeptoren
nachgewiesen, die eine herabgesetzte Sensitivitit zeigen (Pariante 2017; Zunszain et al. 2011).
Infolgedessen wird die negative Feedback-Hemmung insuffizient beeinflusst. Post-Mortem
Studien die eine verringerte GR-mRNA nachwiesen, unterstiitzen diese These (Webster et al.
2002). Durch die stressbedingte Hypercortisolimie wird die Synthese von BDNF-mRNA im
Hippocampus gehemmt (Schaaf et al. 2001). Dies kann eine Ursache fir das verminderte
Volumen des Hippocampus bei chronisch depressiven Patienten sein (Fuchs & Gould, 2000).
Durch die eingeschrinkte Aktivitit des Hippocampus, der sonst hemmend auf den PVN wirkt,

vermutet man eine unregulierte Reaktion auf Stress (Herman und Cullinan 1997).

1.1.4  Stress in der Forschung

Es gibt verschiedene klinische Tests zur standardisierten Provokation von Stress bei
Proband:innen. Es existieren Tests mit physischen Stressoren wie der ,,Kaltwassertest*( socially
evaluated cold pressor test), in dem die Teilnehmer:innen eine Gliedmal3e in ein Gefal3 mit eiskaltem
Wasser stecken (Schwabe et al. 2008), kognitive Stressoren wie arithmetische Aufgaben oder
der strogp fest. In der klassischen Variante dieses Tests sollen die Teilnehmer:innen die Farbe der
prisentierten Worter nennen (Stroop 1935). Diese Worter sind selbst Farbworter, die nicht mit
der dargebotenen Schreibfarbe Gibereinstimmen, sodass die Reaktionszeit und Fehlerzahl der
Teilnehmenden erhoht wird. Es gibt auch rein soziale Stressoren wie das 6ffentliche Sprechen.
Allerdings variieren die Auswirkungen auf die Stressreaktion und gemessenen Cortisolspiegel
der Tests stark untereinander (Dickerson und Kemeny 2004; Forcier et al. 20006). Im Vergleich
zeigte sich, dass eine soziale Bedrohung und Unkontrollierbarkeit, die grof3te Stressreaktion
erzeugen. Dies kann der Grund sein, warum der Trier Social Stress Test (TSST) ein oft genutzter
Stresstest ist. Der Test wurde 1993 von Kirschbaum et al entwickelt und etabliert. Wihrend des
Tests absolvieren die Teilnehmer:innen nach einer finfminitigen Vorbereitungszeit ein
finfminttiges Jobinterview und eine fiinfminttige arithmetische Rechenaufgabe vor einer Jury,
die nicht empathisch auf die Teilnehmenden eingeht (Kirschbaum et al. 1993). Der Test zeigt
hierbei eine hohe Validitit und Reliabilitit und 16st zuverldssig Stressantworten aus (Allen et al.
2017). Es gibt verschiedene Ausfiihrungen fiir unterschiedliche klinische Fragestellungen, wie
den TSST fiir Gruppen (von Dawans et al. 2011).
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1.2 Die Posttraumatische Belastungsstorung

1.2.1 Historischer Hintergrund

Trotz der einschneidenden Auswirkungen von Traumata wird sich wissenschaftlich erst seit
Mitte des 19. Jahrhunderts mit Traumafolgestorungen auseinandergesetzt. Zu dieser Zeit prigte
der deutsche Psychiater Emil Kraepelin den Begriff der ,,Schreckneurose®.

Wihrend der Industrialisierung beschrieb er hiermit die Symptome von Patienten, die von
Eisenbahnunfillen, Feuersbriinsten oder schweren Verletzungen beim Bau gezeichnet waren
(Kraepelin 1899). Die erste Studie entstand wahrend des ersten Weltkrieges. Hierin beschrieb
Lazarus von PTBS-Symptomen gequilte Soldaten und nannte sie ,,Kriegszitterer™ (Ulrich 1997).
Im amerikanischen Raum wurde die Bezeichnung des she// shock wihrend des ersten Weltkrieges
gebriuchlich (CS Myers 1915) Fir die Symptome der Erkrankten wurde eine bereits zuvor
bestehende Schwiche oder Veranlagung verantwortlich gemacht. Der Psychiater Karl
Bonhoefer bemerkte hierzu, dass es sich bei den Patienten »um Individuen handelte, die schon
friher konstitutionell psychopathische Erscheinungen dargeboten hatten« (Bonhoeffer 1914).
Auch der Vorwurf der Simulation konnte den betroffenen Soldaten entgegen gebracht werden
(Bonhoefer 1922). Die Kenntnis um psychische Auswirkungen des Krieges wurden in einen
sozialdarwinistischen Kontext gesetzt und eine psychologisch fundierte Aufarbeitung fand nicht
statt. Ahnlich verhielt es sich in und nach dem Zweiten Weltkrieg. Die Publikationen von
Bonhoefer, in denen konstatiert wurde, dass ,,der menschliche Organismus nach psychischen
Belastungen unbegrenzt ausgleichsfihig sei®, waren in Deutschland Grundlage dafiir, dass das
Reichsversicherungsamt keine Rentenanspriiche fiir traumatische Neurosen einraumte. Erneut
wurde von einer psychischen Pridisposition ausgegangen und nicht in Betracht gezogen, dass
Opfer von Bombardierungen oder von Vergewaltigungen seelische Schiden davongetragen
haben kénnten. Nach Eindruck der Geschehnisse in den Konzentrationslagern habe Bonhoefer
zwar seine Meinung revidiert. Dennoch waren seine Publikationen die Grundlage zum Beispiel
in der Begutachtung von Holocaustiiberlebenden bis 1991 (Freyberger und Freyberger 2007).
Die Posttraumatische Belastungsstérung wurde erst 1980, im amerikanischen Diagnose-Manual
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (aktuelle Version: DSM-5), als Diagnose
definiert. Ein Grund fiir die Etablierung als Diagnose war der Vietnamkrieg. Nun lie3 sich das
post Viietnam syndrome nicht mehr nur durch eine Pradisposition erkliren, da viele zuvor gesunde,
kriftige Méanner seelisch geschidigt aus dem Krieg zurtickkamen (Dohrenwend et al. 2000).
Durch die breitere Konfrontation der Bevélkerung mit den Folgen von Gewalt und
Katastrophen stieg das wissenschaftliche Interesse daran, die Mechanismen von

Traumafolgeerkrankungen zu untersuchen.


https://de.wikipedia.org/wiki/Diagnostic_and_Statistical_Manual_of_Mental_Disorders
https://de.wikipedia.org/wiki/DSM-5
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1.2.2 Definition und Epidemiologie der PTBS

Laut dem gingigen psychiatrischen Diagnosemanual ICD-11 ist die Posttraumatische
Belastungsstorung, kodiert als FF 43.0, definiert als eine ,,verzogerte oder protrahierte Reaktion
auf ein belastendes FEreignis oder eine Situation kiirzerer oder lingerer Dauer, mit
auflergewohnlicher Bedrohung oder katastrophenartigem Ausmal, die bei fast jedem eine tiefe
Verzweiflung hervorrufen wirde“(WHO 2018). Hierbei kann das Trauma, also das Ereignis
mit aullergewohnlicher Bedrohung oder katastrophenartigem Ausmal} eine ,tatsichliche oder
drohende Konfrontation mit Tod, schweren Verletzungen oder sexueller Gewalt® sein (WHO
2018). Auch eine Klassifizierung nach menschlich verursachten und zufilligen Traumata, sowie
zwischen kurz (Typ-I) oder langfristigen (Typ-1I) Traumata wird vorgenommen.

Einheitliche epidemiologische Daten existieren nicht, da die PTBS auch von der Hiufigkeit
traumatisierender Ereignisse abhingt. Diese variieren in verschiedenen Weltregionen. So gibt es
Erdteile, die hiufiger von Naturkatastrophen betroffen sind und Regionen, in denen Kriege
schwelen. Die Privalenzraten kénnen sich deshalb regional deutlich unterscheiden (Breslau
2009). Bis heute werden zuverlissige Daten oft aus den USA zitiert. Eine grof3e
epidemiologische Studie (Kessler et al. 1995) zur Posttraumatischen Belastungsstérung gab an,
dass 60 % der Befragten der US-Bevélkerung in ihrem Leben mindestens ein traumatisches
Ereignis erlebt hatten, welches die Kriterien eines Traumas erfiillt. Aber nur ein kleinerer Teil
der Betroffenen (Frauen zu 20 %, Minner zu 8 %) entwickelte eine Posttraumatische
Belastungsstorung, sodass die Lebenszeitprivalenz von 6,8 % angegeben wurde. Die Lebens-
zeitprivalenz in Deutschland wird auf 1,9 % angesetzt (Alonso et al. 2004). Hierbei ist die
Erkrankung mit einem erhohten Risiko fiir chronische Erkrankungen und erhShter Mortalitit

assoziiert (Boscarino 2006; Roberts et al. 2015).

1.2.3 Atiologie

Da nur ein Teil der Menschen, die mit einem traumatischen Ereignis konfrontiert werden, eine
Posttraumatische Belastungsstorung entwickeln, wird davon ausgegangen, dass es verschiedene
Faktoren gib, die die Entwicklung der Erkrankung beeinflussen koénnen. Maercker und
Augsburger nennen hierbei Risiko- bzw. Schutzfaktoren (pritraumatisch), Ereignisfaktoren
(peritraumatisch), Aufrechterhaltungsfaktoren (posttraumatisch), Ressourcen,
gesundheitsférdernde Faktoren (posttraumatisch) und posttraumatische Prozesse und Resultate
(Maercker und Augsburger 2019).

Zu pradisponierenden Risikofaktoren gehdrt zum Beispiel das biologische Geschlecht. Frauen
haben ein doppelt so hohes Risiko im Leben (Kessler et al. 1995), und als Reaktion auf ein

Trauma (Giaconia et al. 1995) eine PTBS zu entwickeln. Dies ist zum Beispiel durch das héhere
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Risiko, traumatischen Ereignissen ausgesetzt zu sein, (z.B. durch interpersonelle Gewalt)
verursacht (OIff et al. 2007). Auch das Traumatisierungsalter spielt als Risiko-beziehungsweise
Schutzfaktor eine Rolle. Traumata konnen in der Kindheit einen deutlich negativeren Einfluss
auf die physische und mentale Gesundheit ausiiben, da das Stresssystem in seiner vulnerablen
Phase tber die Maf3e belastet wird und sich an diesen neuen Zustand adaptiert (De Bellis et al.
1999). Eine Metaanalyse konnte eine Assoziation von Widrigkeiten in der Kindheit und einer
niedrigen Cortisol-Antwort auf sozialen Stress im Erwachsenenalter nachweisen (Bunea et al.

2017).

Im Bezug auf die Ereignisfaktoren spielt die Art und Intensitit des traumatisierenden
Ereignisses eine Rolle. Als die vier pathogensten Traumata wurden Gefangenschaft,
Vergewaltigung, Misshandlungen und sexueller Missbrauch in der Kindheit sowie korperliche
Gewalt definiert, also Schiden, die den Betroffenen von anderen Menschen mit Absicht angetan
wurden. Was die Traumaschwere betrifft, kann von einem Dosis- Wirkungsverhiltnis objektiver
Parameter wie dem Schadensausmall des FEreignisses, der Dauer oder auch dem
Verletzungsgrad, ausgegangen werden (Kaysen et al. 2010). Allerdings scheint die Reaktion des
Traumaopfers wihrend des traumatisierenden Ereignisses ein deutlich bedeutenderer Einfluss-

faktor zu sein (Maercker et al. 2000)

Die Betroffenen zeigten eine durch Psychotherapie besser behandelbare Symptomatik, wenn
sie wahrend des traumatisierenden Ereignisses das Gefiihl hatten, sich eine gewisse Autonomie
bewahren zu konnen (Ehlers et al. 2000). Die psychische Dissoziation wihrend des Traumas,
das Verharren, stellt andersherum einen Faktor fiir eine stirkere Ausprigung der PTBS dar

(Marmar et al. 1994).

Die insgesamt einflussreichsten Faktoren fir die Entwicklung der PTBS stellen die
Aufrechterhaltungsfaktoren dar. So konnen Belastungen im sozialen Umfeld nach dem Trauma
dazu beitragen eine PTBS zu entwickeln. Hierzu zihlen familidre Probleme wie das
Auseinanderleben oder die Arbeitsunfihigkeit durch das Trauma (Bremner et al. 2021). Es kann
ebenfalls zu finanziellen und medizinisch-koérperlichen Schiden kommen, die einen

aufrechterhaltenden Faktor darstellen (King et al. 1999).

Ebenso kommt es zu emotional-kognitiven Verianderungen der Betroffenen, die zum Beispiel
mit der verstirkten Wahrnehmung von Schuldgefithlen einhergehen und die PTBS
aufrechterhalten. Ebenso einen Finfluss spielen aber die psychosozialen Ressourcen, die

Patient:innen schutzen und den Verlauf der Erkrankung beeinflussen kénnen. Findet zum
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Beispiel eine soziale Unterstiitzung und Anerkennung als Traumaopfer statt, so haben die
Betroffenen eine Moglichkeit Gber ihre Gefithle zu kommunizieren und werden in eine soziale

Struktur eingebettet, sodass sie nicht isoliert werden kénnen (Brewin et al. 2000)

Im Zusammenhang der posttraumatischen Prozesse spielen neurobiologische Verinderungen
und Gedichtnisfaktoren eine Rolle. Die Pathogenese der PTBS wird durch molekulare und
genetische Faktoren beeinflusst (Sarapas et al. 2011; Zaba et al. 2015). Hierbei werden
verschiedene Gene im Zusammenhang mit der Adaption der HPA-Achse nach dem Trauma
erforsch: Das Glucocorticoid-Rezeptor- Gen (NR3CT), CRH-Typ 1 Regeptor-Gen (CRRHRT) und
das FKOG-binding-protein-5-Gen (FKBP 5) (van Zuiden und Geuze und et al. 2012).

1.2.4 Klinik und Verlauf

Die gingigen nationalen und internationalen Klassifikationssysteme (ICD-11 und DSM-V)
fithren dhnliche klinische Hauptkriterien fiir die PTBS auf. So sind laut dem ICD-11 klinische
Zeichen einer PTBS das Ertleben eines Traumas und hierauf folgend das Wiedererleben des
traumatischen Ereignisses in Form von belastenden lebhafte Erinnerungen, sogenannte
Intrusionen. Diese kénnen von Albtriumen, Flashbacks oder iberwiltigenden Gefiihlen
begleitet sein. Es kommt infolge der Erkrankung zu einer Vermeidung von Gedanken an das
Trauma. Die Betroffenen vermeiden folgend auch Situationen, Aktivititen und Personen, die
Erinnerungen an das Ereignis hervorrufen. Aufgrund der anhaltenden Wahrnehmung einer
potenziellen Bedrohung neigen die Patient:innen zu einer Ubererregung oder Wachsamkeit
(Hypervigilanz), die sich zum Beispiel als erhohte Schreckreaktion auf Stressoren duflert. Ein
weiteres wichtiges Kriterium ist, dass die Symptome tber mehrere Wochen anhalten und

wichtige Lebensbereiche der Betroffenen, beeintrichtigen (WHO 2018).

Das DSM-V fiihrt dhnliche Kriterien auf, ist aber in der Diagnosestellung strenger und listet
zusitzlich mégliche Einteilungen in einen verzogerten Beginn der Erkrankung sechs Monate

nach dem Trauma und einen dissoziativen Subtyp mit Erinnerungs-assoziierter Derealisation

und Depersonalisation auf (Eidhof et al. 2019).

Ein weiteres Symptom, das im Zusammenhang mit der PTBS auftritt, ist die Dissoziation.
Dieser Begriff bezeichnet einen Verlust des Realititsbezuges, die Patient:innen fithlen sich in
das traumatische Erlebnis zurtickversetzt. Flashbacks sind hierbei die Bezeichnung fiir typische
Dissoziationszustinde. Die Umgebungssituation kann aufgrund der Dissoziation von den
Patient:innen fehlgedeutet werden. Insbesondere bei Patient:innen die kérperlichen Missbrauch
erlitten haben, werden ebenfalls Dissoziationszustinde in Bezug auf den Korper festgestellt, die

Betroffenen haben zum Beispiel ein Problem damit, ihren Korper zu spiren (van der Kolk et
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al. 1996). Dabei ist das Spektrum der mdglichen Symptomatik grol und reicht von
physiologischen Zustinden wie dem Tagtriumen bis zu einem kompletten Verlust von
Erinnerungen, der Identitit oder dem Bewusstsein (Bremner 2010). Durch stark ausgepragte,
quilende dissoziative Symptome erhoht sich das Risiko fir Suizidalitat (Calati et al. 2017). Trotz
erfolgsversprechender psychotherapeutischer Ansitze (Hoeboer et al. 2020), gibt es gemischte
Erfahrungsberichte iiber den Effekt und Nebenwirkungen, teilweise werden Provokationen von
dissoziativen Symptomen (Krause-Utz et al. 2021) mit dissoziativen Anfillen, die das klinische
Management komplizieren, beschrieben (Anzellotti et al. 2020). Trotz des dringenden Bedarfs
einer effektiven Therapiemdglichkeit, ist die Pathologie der Dissoziation weitestgehend

unerforscht und -verstanden (Staniloiu und Markowitsch 2014).

Ein weiteres Symptom der PTBS ist Schuld oder Scham. Zum Beispiel denken die Betroffenen,
dass sie die Verantwortung fiir das Geschehene tragen und nicht alles in ihrer Kraft Stehende
getan haben, um es zu verhindern (Wilson et al. 2006). Die ,,Uberlebensschuld®, wie sie zum
Beispiel bei Holocaust-Ubetlebenden zu finden ist, ist ein Beispiel fiir empfundene Schuld
(Wilson et al. 2006). Die Schuldgefithle koénnen im Verlauf der Erkrankung eine

aufrechterhaltende Funktion der Erkrankung einnehmen (Aakvaag et al. 2010)

Unmittelbar nach einem traumatischen Ereignis kénnen akute psychische Belastungs-oder
Schockzustinde auftreten. Die in den Hauptkriterien festgelegte Mindestdauer der Symptome
von Uber einem Monat dient zur Differenzierung von unmittelbar auf das Trauma folgenden,
zeitlich limitierten psychiatrischen Erkrankungen wie der akuten Belastungsreaktion oder der

akuten Belastungsstorung (DSM-1V/DSM-5: 308.3).

Die Posttraumatische Belastungsstérung kann sich in jedem Lebensalter manifestieren.
Typische Symptome kénnen erst Wochen oder Monate nach dem Trauma auftreten (Maercker
2015). In ungefahr 7 % der Fille kommt es zu einer verzogerten Manifestation nach Jahren oder
Jahrzehnten (Andrews et al. 2007). Wie die Risikofaktoren der PTBS nahelegen, kénnen
Rollenwechsel in der Biografie (z.B. Berentung) oder kritische Lebensereignisse eine

Symptomatik verstirken (Maercker und Augsburger 2019).

Es wurde ein weiteres Konzept der ,komplexen PTBS* (KPTBS) entworfen, welches als
eigenstindige Diagnose in den ICD-11 aufgenommen ist. Diese wird durch besonders schwer-
wiegende oder langanhaltende Traumata (Typ-2 Traumata) ausgelost die von besonderer
Intensitit sind oder sich oft wiederholen. Insbesondere handelt es sich hierbei um interpersonell

ausgeloste Traumata, wie zum Beispiel durch sexuellen Missbrauch (Maercker et al. 2018).
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Klinisch bestehen laut dem ICD-11 neben den Kernsymptomen der PTBS, also Vermeidung
von Erinnerungen an das Trauma, eine anhaltende Ubererregbarkeit und das Wiedererleben des
Traumas in der Gegenwart, zusitzliche Symptome. Diese betreffen insbesondere die
Selbstorganisation und zeigen sich zum Beispiel durch Probleme in der Regulation von
Emotionen, der Uberzeugung selbst minderwertig zu ein und in Schwierigkeiten Beziehungen
aufrecht zu erhalten (Hyland et al. 2018). Die beschriebenen Personlichkeitsverinderungen
dirfen um die Kriterien zu erfiillen erst seit dem traumatischen Ereignis bestehen und seit

mindestens zwei Jahre persistieren (Courtois 2004).

1.2.5 Diagnostik und Differentialdiagnose

Bei der Diagnosestellung der PTBS ist zu beachten, dass eine hohe Komorbiditit mit anderen
psychiatrischen Erkrankungen besteht. Es wird mit einer Wahrscheinlichkeit von 50-100 %
ausgegangen, dass eine oder mehrere Komorbidititen bestehen (Brunello et al. 2001). Hierzu
zihlen gehauft Depression, Angststorungen, Suizidalitit sowie Medikamenten-, Drogen-und
Alkoholmissbrauch und Borderline- oder antisoziale Personlichkeitsstorungen (van den Berk-
Clark et al. 2018). Dies konnte einer der Griinde sein warum die PTBS friher haufig
unterdiagnostiziert worden ist (Zimmerman und Mattia 1999). Es wurde aullerdem ein
Zusammenhang zwischen der PTBS und einem erhéhten Vorkommen von Herz-Kreislauf-
Erkrankungen festgestellt (AB Levine et al. 2014; van den Berk-Clark et al. 2018).

Bis heute existiert noch kein zuverldssiger Biomarker zur Diagnosestellung (Schmidt et al. 2013).
Um eine Fehldiagnose und unpassende Behandlung zu vermeiden, wird ein diagnostisches
Vorgehen anhand von standardisierten psychologischen Fragebégen vorgeschlagen.
Empfohlen wird zu Beginn die Herstellung einer sicheren, stérfreien Gespriachsatmosphire und
Berticksichtigung der spezifischen Kontrollbediirfnisse der Patient:innen in Bezug auf
Rahmenbedingungen wie das Offenlassen von Tiuren, Einhalten ausreichender korperlicher
Abstinde oder Entfernen von traumauslésenden Inhalten aus dem Untersuchungsraum. Fur
eine professionelle Diagnostik empfiehlt die World Psychiatric Association in ihrer Leitlinie ein
ausfithrliches Patienteninterview in Erginzung mit anderen Erhebungsverfahren und Sichtung
anderer Informationsquellen  (IGDA-Workgroup  2003). Es existieren diverse
traumaspezifische Fragebégen. Zu den wichtigsten gehéren zum Beispiel das strukturierte
klinische Interview fiir DSM-1V, genannt SKID (Wittchen et al. 1998) oder das diagnostische
Interview bei psychischen Stérungen, auch DIPS genannt (Margraf et al. 2017). Mit den
Fragebogen soll festgehalten werden, wie hiufig und intensiv die Symptombelastung ist und

welche psychischen Beeintrichtigungen hieraus entstehen.
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Es sollte aktiv nach posttraumatischen Belastungssyndromen gefragt werden, da Patient:innen
oft selbst nicht von diesen berichten. Gleichzeitig sollte eine Psychoedukation stattfinden. Es
sollte den Patient:innen also ein Erklirungsmodell gegeben werden, mit dem sie sich ihre
Symptome erkliren kénnen und welches das Verstindnis der menschlichen Reaktionen auf
Extrembelastung niher bringt. Das Wissen um die mogliche Symptomatik kann die
Patient:innen entlasten und ihren Umgang mit der Erkrankung schulen. Aullerdem kann die
Psychoedukation nach akuten Traumatisierungen die Patient:innen auf sich eventuell
manifestierende klinische Symptome vorbereiten (Maercker et al. 2018).

Um posttraumatische Risikofaktoren, aber auch mdégliche soziale Ressourcen fiir den weiteren

Verlauf festzustellen, sollten diese aktiv mit den Patient:innen eruiert werden.

1.2.6 Pathophysiologie von Stress und der PTBS

Unstrittig ist, dass die Posttraumatische Belastungsstorung als Stresserkrankung einen
individuellen neuroendokrinen und autonomen Fingerabdruck hinterlisst. Einer der
Kennzeichen der PTBS ist eine Dissoziation/Trennung von korpetlichen Reaktionen und
psychologischen Prozessen, die notwendig wiren, um den Anforderungen der Umwelt gerecht
zu werden (Williamson et al. 2015). Einer der Hauptfaktoren ist hierbei die Stérung der HPA-
Achse. Es wird diskutiert, ob es bei der PTBS als Reaktion auf ein Trauma oder akute Stressoren
zu einem akuten Hypercortisolismus, und anschlieBend zu einer tberschieenden
Gegenregulierung der HPA-Achse kommt. Dies fihrt zum ,,Abstumpfen® der HPA-Achse,
welches auch  blunting genannt wird. Es bezeichnet  einen langsam progredienten
Hypocortisolismus (Hellhammer und Wade 1993). In der Folge kann keine physiologische
Antwort auf Stress mehr gesteuert werden (Steudte-Schmiedgen et al. 2016). In diversen Studien
konnten niedrigere basale Cortisol-Spiegel in Blut, Speichel und im 24 h-Urin gemessen werden.
Hiernach scheinen PTBS-Patient:innen einen abgeflachten Cortisol-Tagesspiegel zu haben, der
mit einem niedrigerem H6hepunkt beim Aufwachen beginnt (Morris et al. 2012; van den Heuvel
et al. 2019; Yehuda et al. 1991; Yehuda et al. 1996). Miller et al vermuten, dass das Gefthl,
Gefahren nicht kontrollieren zu kénnen, die Patient:innen emotional inaktiv macht. Sie denken,
dass sie an ihrer Situation nichts dndern kénnen, was sich in einem adynamischen Cortisol-

Tagesprofil widerspiegeln kénnte (Miller et al. 2007).
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Es gibt auch Studien, die weder einen Hypo-, noch einen Hypercortisolismus nachgewiesen
haben (Lindley et al. 2004; Young und Breslau 2004). Es wird vermutet, dass die heterogenen
Studienergebnisse durch zu grofle Unterschiede in den Vergleichsgruppen, stark ausgeprigte
Komorbidititen, wie der Depression, oder unterschiedliche Tageszeitpunkte der Cortisol-
Messungen zustande kommen. Die Nahrungsaufnahme kurz vor dem Versuch oder das
Geschlecht der Proband:innen sind ebenfalls Faktoren, die berticksichtigt werden sollten
(Morris et al. 2012; van Zuiden und Heijnen und et al. 2012; Yehuda 2002). Die
unterschiedlichen Messmethoden mit Nachweis von Cortisol in Speichel, Haaren, Serum oder
Urin beeinflussen die Ergebnisse zusitzlich (Klaassens et al. 2012; Meewisse et al. 2007;
Slominski et al. 2007). Auch die Zeit, die seit dem Trauma vergangen ist, scheint eine Rolle zu
spielen: In einer Longitudinalstudie mit Patientinnen, die in der Kindheit sexuell missbraucht
worden waren, zeigte sich in der Kindheit ein Hypercortisolismus. Im Laufe der Zeit sank der
Cortisolspiegel ab sodass bei den Teilnehmerinnen im Erwachsenenalter ein Hypocortisolismus
beobachtet werden konnte (Mottis et al. 2012). Diese Studie unterstiitzt die Hypothese, dass die
HPA-Achse sich als Reaktion auf Traumata anpasst. Es ist es wichtig festzuhalten, dass trotz
der verschobenen Cortisolspiegel die eigentliche Cortisol-Synthese in den Nebennierenrinden

nicht gestort zu sein scheint (Bremner et al. 2007; Yehuda 2005).

Ein Faktor, der zum blunting der HPA-Achse beitrdgt, scheint eine erhéhte
Glucocorticoidrezeptoren-Sensitivitit und erhohte Dichte der Glucocorticoidrezeptoren zu

sein (Yehuda et al. 1993). Es wird diskutiert, ob die GR-Dichte eine Pridisposition fiir die PTBS
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darstellt oder sekundir als Adaptation auf einen niedrigen Cortisolspiegel reguliert wurde
(Yehuda et al. 1995). Die Sensitivitit der Glucocorticoid-Rezeptoren lasst sich durch den
Dexamethason-Hemmtest untersuchen: Den Patient:innen wird Dexamethason, ein
synthetisches Glucocorticoid, gegeben, welches die Negative Feedback-Hemmung aktiviert.
Bei den PTBS-Patient:innen wurde als Reaktion eine stirkere Suppressionen der Cortisol-
Antwort beobachtet, die mit einer Hypersensitivitit der Glucocorticoid-Rezeptoren erklirt wird

(CS de Kloet et al. 2000).

Die genetische Priadisposition scheint eine Rolle in der Stressantwort spielen und ist Gegenstand
intensiver ~ Forschung.  Das  NR3C7-Gen  beeinflusst  die  Regulierung  der
Glucocorticoidrezeptoren und das FKBP5-Gen beeinflusst das FK506- binding protein 5, auch
FKBP5. Das Gen, das den CRH-Typ-1-Rezeptor beeinflusst, ist CRHR7. Durch die Bindung
des Co-Chaperons FKBP5 wird die Struktur der Glucocorticoid-Rezeptoren verindert. Es
kommt zu einer geringeren Affinitat fir Cortisol und die transkriptionelle Aktivitit verindert
sich. Das verhindert die Translokation von Glucocorticoidrezeptoren in den Zellkern (Binder
2009). Folglich ist die FKBP5-Aktivitit ein wichtiger Faktor in der Glucocorticoid-Reaktivitit
bei Stresserkrankungen wie der PTBS (Zaba et al. 2015). In einer Studie wurden Cortisol-Spiegel
und die Reaktionen auf den Dexamethason-Hemmtest in Kombination mit Genexpressions-
analysen gemessen und zeigten, dass unterschiedliche FKBP5-Polymorphismen mit
verschiedenen Subtypen der PTBS korrelieren (Mehta et al. 2011).

Bei Wortld-Trade-Center-Uberlebenden wurde die Expression von FKBP5 untersucht. Das
Gen zeigte sich insbesondere bei Betroffenen, die zum Zeitpunkt der Untersuchung an PTBS
erkrankt waren, erniedrigt in Kombination mit einer héheren GR-Aktivitit (Yehuda und Cai
und et al. 2009). In eciner Studie, in der Patient:innen Trauma-fokussierte Psychotherapie
erhielten, wiesen diese eine niedrigere Methylierung des FKBP5-Gens (FKBP57) in der
Promotor Region auf (Yehuda et al. 2013). In einer groBen Studie an 448 Uberlebenden des
Anschlages auf das World Trade Center 2011 ergab eine RNA-Sequenzierung, dass die PTBS
mit finf unterschiedlich exprimierten Genen, auch dem FKBP5-Gen, in Verbindung stand
(Kuan etal. 2017). Diese Ergebnisse legen nahe, dass die FKBP5-Gen-Expression ein Biomarker
fir die PTBS darstellen konnte (Sarapas et al. 2011). Weitere Studien mit grof3en Stichproben
werden benétigt werden, um diese Vermutung zu untersuchen.

Im Zusammenhang mit der PTBS wurde auf3erdem eine erhéhte Sekretion von CRH mit einer
konsekutiven Riickregulierung des Cortisolspiegels mehrfach beschrieben. Diesbeziiglich
bestehen Parallelen zur Depression, bei der ebenfalls ein erhdhter CRH-Spiegel nachgewiesen

werden kann. Die Ausprigung der klinischen Symptome und Unfihigkeit, mit Stress
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umzugehen scheinen bei PTBS- Patient:innen mit den CRH-Spiegeln zu korrelieren (CS de
Kloet et al. 2008; CS de Kloet et al. 2007).
Zusammengefasst findet man in Zusammenhang mit der PTBS also niedrige Cortisol-Spiegel,

eine hohere Glucocorticoidrezeptoren-Dichte und -Sensitivitit und erh6hte CRH-Sekretion.

1.2.6.1 Das Autonome Nervensystem

In Bezug auf das autonome Nervensystem zeigt sich ebenfalls eine Stérung der autonomen
Anpassungsfahigkeit, manifestiert durch eine Inkongruenz zwischen den Anforderungen der
Umwelt und der physiologischen Reaktion hierauf. Hierbei scheint insbesondere eine gestorte,
entweder tberschieBende oder zu schwache Regulation des autonomen Nervensystems eine
Rolle zu spielen (Williamson et al. 2015). Die zuvor ausgefithrten Verinderungen der HPA-
Achse beeinflussen das autonome Nervensystem zusitzlich: Die erh6hte CRH-Sekretion erh6ht
die Entladungsrate von Neuronen am Locus coeruleus, wodurch es zu einer verstirkten Aus-
schiittung von Noradrenalin und Adrenalin kommt. Durch jene Neurotransmitter wird das
Gehirn in einen generellen Zustand der Bereitschaft gesetzt (Smagin et al. 1995). Es kommt zu
einer Daueraktivierung des sympathischen Nervensystems mit chronisch erhéhtem
Katecholamin-Spiegel und autonomer Ubererregbarkeit (Raison und Miller 2003; Yehuda
2002). Erginzend wurde bei PTSD-Patient:innen bei erh6hter autonomer Aktivierung in Form
von erhohter Herzfrequenz und Bluthochdruck  eine erhohte Ausscheidung von
Katecholaminen tber den Urin festgestellt (Strawn und Geracioti 2008; Vermetten und
Bremner 2002). Diverse Studien wiesen einen Hypocortisolismus in Kombination mit einem
erhohten Noradrenalin-Spiegel und eine hohere Reaktivitit von adrenergen Rezeptoren nach
(Pervanidou 2008; Southwick et al. 1999). Dies kann erkliren, dass PTBS-Patient:innen in der
Konfrontation mit Trauma-Erinnerungen sowie in der Erwartung von Stress erhéhte HPA-
Stressreaktionen zeigen (Elzinga et al. 2003; Gola et al. 2012). Ubereinstimmend hiermit wiesen
Schneider und Schwerdtfeger in einer grof3 angelegten Metaanalyse eine Dysfunktion des
autonomen Nervensystems in Form einer herabgesetzten Herzfrequenzvariabilitit nach, die
eine herabgesetzte parasympathische Aktivitit widerspiegelt (Schneider und Schwerdtfeger
2020). Zusitzlich wurde ein generell erhdhter Blutdruck nachgewiesen (Paulus et al. 2013),
sowie als Zeichen der gesteigerten sympathischen Aktivitit ein erhohter Puls im Vergleich zu
Kontrollen als Reaktion auf beunruhigende Gerdusche und Trauma-Erinnerungen (Pole et al.

2007).
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1.2.6.2 Gehirnstrukturen

Es wird ein Verlust der 7gp-down- Regulation des prafrontalen Cortex in Bezug auf die erhéhte
Stressreaktivtit bei der PTBS diskutiert. Bei Stress werden Katecholamine ausgeschiittet, die die
Fahigkeiten des mPFC, die HPA-Achse zu regulieren, einschrinken. In diversen Studien zeigte
der mPFC, als PTBS-Patient:innen angstauslosende Bilder gezeigt wurden, eine Unteraktivitat
(Hayes et al. 2012; Kuhn und Gallinat 2013; Patel et al. 2012). In weiteren neuroimaging -Studien
wurde eine negative Korrelation von mPFC-Volumen und PTSD-Symptomatik nachgewiesen
(Clausen et al. 2017; Offringa et al. 2013; Sadeh et al. 2015). Dadurch, dass der mPFC in seiner
Aktivitit eingeschrinkt ist, hat er einen schwicheren Einfluss auf die Amygdala, was zu einer
Uberschielenden Stressantwort fithrt (Jenkins et al. 2016; Thome et al. 2017). In Bezug auf die
Rolle der Amygdala zeichnet sich ein heterogenes Bild ab, es wird allerdings allgemein davon
ausgegangen, dass diese eine Hyperaktivitit und Ubererregbarkeit zeigt (Boyd et al. 2018; Rauch
et al. 20006). Verknipft mit MRT-Bildgebung der Testpersonen wurde die Kontext-
Konditionierung getestet, indem konditionierte aversive Stimuli in Bildern prisentiert wurden.
Bei PTBS-Patient:innen fand sich im Unterschied zu den Kontrollpersonen eine gesteigerte
Amygdala-Aktivitat mit gehemmter mPFC-Aktivitit (Milad et al. 2009; Rougemont-Bucking et
al. 2011).

Normalerweise reguliert der Hippocampus, welcher reich an Glucocorticoidrezeptoren ist, iiber
das negative Feedback die Cortisolkonzentration. Als Prozessor des deklarativen Gedichtnisses
hat er eine wichtige Rolle bei der Verarbeitung von Traumainhalten und Erinnerungen
(McEwen 2007). Ein exzessiv erhohter Cortisolspiegel in Kombination mit hoher CRH-
Sekretion wihrend des Traumas kann die Fahigkeit des Hippocampus schidigen, Erinnerungen
zu kodieren und abzurufen (Kuhlmann et al. 2005). Bei PTBS-Patientinnen zeigten sich
Schwichen im Abrufen hippocampaler Gedichtnisinhalte sowie Schwichen des deklarativen
Gedichtnisses (Katl et al. 2006; Samuelson 2011). Mittels MR-Volumetrie konnten sowohl bei
Kriegsveteranen (Bremner et al. 1995; Gilbertson et al. 2002; Kitayama et al. 2005), als auch bei
PTBS-  Patientiinnen, die sexuellen  Missbrauch  erlitten  hatten, verringerte
Hippocampusvolumina nachgewiesen werden (Bremner und Vythilingam und Vermetten und
Southwick und et al. 2003). Dieselben Ergebnisse wurden durch eine Metaanalyse von Logue
et. al., die 794 PTBS-Patient:innen aus insgesamt 16 Kohorten einschloss, bestatigt. Hier zeigte
sich im Vergleich zu 1074 Kontrollpatient:innen ein signifikant niedrigeres Hippocampus-

Volumen (Logue et al. 2018).
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1.2.6.3 Stress und das Traumagedichtnis

Klassische Symptome der PTBS sind die Verstirkung und das Aufdringen von Traumainhalten,
sowie die Unfihigkeit, aktuelle Angsterfahrungen von alten Trauma-Erinnerungen zu trennen.
(Mahan und Ressler 2012). Viele PTBS-Patient:innen haben ein defizitires deklaratives
Gedichtnis, sowie eine gesteigerten Konditionierbarkeit (Flzinga und Bremner 2002). Es wird
angenommen, dass schnelle neurochemische Prozesse wihrend der akuten Stressphase
Aufmerksambkeit, Sensorik und Gedichtnis beeinflussen (ER de Kloet et al. 2005). Durch den
akuten Anstieg von Glucocorticoiden und Katecholaminen wird durch die Verkntpfung mit
Angst die Konsolidierung von Gedichtnisinhalten verstirkt, weshalb man sich an Ereignisse,
die psychisch belastend waren, im Nachhinein besser erinnern kann (Kim und Diamond 2002;
Roozendaal et al. 2006). Aulerdem fihrt Cortisol in der Amygdala zu einer positiven
Rickkopplung. Emotional aufwiihlende Erfahrungen werden in der basolateralen Amygdala als
prominente Erinnerungen konsolidiert. Dies manifestiert sich bei PTBS-Patient:innen durch
aufdringende, emotional belastende Erinnerungen nach den traumatisierten Erlebnissen (Atsak
et al. 2015). Die EMDR, die im Kapitel 1.2.7 niher beschrieben wird, scheint ithre Wirksamkeit
hierbei durch den Mechanismus zu erzielen, dass eine angeleitete laterale Augenbewegung die
Aktivitit der Amygdala und somit das Empfinden von Angst hemmen kénnen. So kommt es
bei der EMDR zu einer Entkoppelung von Traumainhalten und der intensiv empfundenen
Angst (de Voogd et al. 2018).

Durch hohe Glucocorticoid-Spiegel findet eine stirkere Konsolidierung von intensiven
Erlebnissen statt, weshalb es fiir die Betroffenen so schwer ist, Traumata zu vergessen
(Kuhlmann und Wolf 2006; Roozendaal 2000). Auch das sympathische Nervensystem
beeinflusst die Schaffung von Gedichtnisinhalten. Die Amygdala und CRH aktivieren bei Stress
den Locus coeruleus, welcher in einen tonisch aktiven Zustand gerit (Valentino und Van
Bockstaele 2008). Folgend wird Noradrenalin im gesamten Hirn ausgeschiittet (Sara 2009).
Noradrenalin setzt den Korper in eine erhohte Bereitschaft und Aufmerksamkeit fiir neue Reize
(Ramos und Arnsten 2007). Zusitzlich wird die Gedichtnisformation verstirkt (Roozendaal et
al. 2006). Die Gabe des B-Blockers Propanolol, einem Hemmer von Noradrenalin und
Adrenalin, hemmte in Tierversuchen die Wirkungen von Glucocorticoiden auf das Gedichtnis

(D] de Quervain et al. 2009).

Die Erinnerung an Erlebnisse, die intensive Emotionen ausgelost haben, werden verstirkt
konsolidiert, was zur Entstehung der PTBS beitragen kann. Hingegen kann die Verinderung
der HPA-Achse im Rahmen der PTBS das kontrollierte Abrufen dieser Erinnerungen stéren
(Buchanan et al. 2006; Roozendaal und McGaugh 2011).
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Momentan wird eine U-férmige Dosis-Wirkungsbeziehung von Glucocorticoiden und der
Gedichtnisleistung diskutiert. Denn sowohl ein Hyper-, als auch ein Hypocortisolismus
scheinen den Gedichtnisabruf zu verschlechtern (D] de Quervain et al. 2009; Kuhlmann et al.
2005; Lupien et al. 2009). Rimmele und Kollegen blockierten mit Metyrapon, einen Hemmer
der Steroid-11-beta-Hydroxylase, den morgendlichen Cortisol-Anstieg. Entgegen ihrer
Erwartung stellten sie eine Verschlechterung des Abrufens von neutralen und emotionalen

Gedichtnisinhalten fest (Rimmele et al. 2010).

1.2.7 Therapie der PTBS

Die aktuelle in Deutschland giiltige S3-Leitline zur Behandlung der PTBS von 2019 orientiert
sich in ihren Empfehlungen an der Guideline der American Psychological Association 2017
“Clinical Practice Guideline for the Treatment of PISD” (Stein und Barbara 2018).

Die Therapie der ersten Wahl ist die Trauma-fokussierte Psychotherapie. Hierbei soll der
Schwerpunkt darauf liegen, die Erinnerung an das traumatische Erlebnis zu verarbeiten.

Zu den traumafokussierten Therapieformen gehéren die traumafokussierte Kognitive
Verhaltenstherapie (TF-KVT) und das Eye Movement Desensitization and Reprocessing (EMDR). Die
TEF-KVT schlieit die Prinzipien der kognitiven Verhaltenstherapie und traumafokussierte
Techniken wie imaginative Exposition in Bezug auf die Traumaerinnerung, kognitive
Umstrukturierung in Bezug auf traumabezogene Uberzeugungen und/oder die Exposition in
vivo ein (Schmidt und Gall-Kleebach, 2010).

Eine Methode ist, dass in der Expositionsphase in kleinen Schritten von dem traumatischen
Erlebnis und den damit verbundenen Gefihlsqualititen berichtet wird. Mit den
Therapeutinnen wird dieses im Verlauf so oft wiederholt und reflektiert, bis sich die hiermit
verbundenen Erinnerungen (Flashbacks, Intrusionen) und dissoziative Symptome gemindert
haben und zuriickgehen (Schmidt und Gall-Kleebach 2010).

Das EMDR ist eine traumafokussierte Intervention. Die Begrinderin der Methode, Dr.
Francine Shapiro, entdeckte die Methode als sie im Park spazieren ging und ihre Augen hin-und
her bewegte. Sie bemerkte in der Folge eine Abnahme ihrer Angste, die sie aufgrund einer
diagnostizierten Krebsdiagnose hatte. Auf dieser Entdeckung basierend konstruierte sie die
EMDR, die die Therapie der Patient:innen auch in Riumen ermoglicht: Durch den Therapeuten
oder die Therapeutin wird eine rhythmische Augenbewegung zu den Seiten angeleitet. Nach
diesem strukturierten Fokussierungsprozess miindet die Therapie in einen assoziativen Prozess
der Verarbeitung. Das EMDR-Standardprotokoll fokussiert hierbei Erinnerungen in der
Vergangenheit und belastende Trauma-assoziierte Ausloser der Gegenwart und bearbeitet mit

dem Trauma assoziierte Zukunftsingste (Barre et al. 2014).
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Die zweite Wahl der Therapie sind die Nicht-Trauma fokussierten Psychotherapieoptionen
sowie die Pharmakotherapie. Es besteht eine eingeschrinkte Beurteilbarkeit der
Pharmakotherapie, was an der uneinheitlichen Studienlage liegt. Daher wird eine alleinige
Therapie mit Psychopharmaka in den Leitlinien nicht empfohlen, stattdessen wird die
Kombination mit einer traumafokussierten Psychotherapie nahegelegt. Wenn es zu einer
medikamentdsen Therapie kommen sollte, so werden in Deutschland Sertralin, Paroxetin oder
Venlafaxin empfohlen, wobei es sich bei der Verschreibung von Venlafaxin um eine off-label
Verschreibung handelt. Die Empfehlung der Medikamente geht auf Metaanalysen zuriick. Es
scheinen sich nicht ganze Substanzklassen als wirksam zu erweisen, sondern einzelne
Substanzen. In 21 Studien hatten Selektive-Serotonin-Rezeptor-Inhibitoen (SSRIs) einen etwas
besseren Effekt im Vergleich zu Placebo. Paroxetin (SSRI), Fluoxetin (SSRI) und Venlafaxin
(SSNRI) zeigten hiertiber hinaus eine signifikant bessere Wirksamkeit als Placebo (Gu et al.
2010). Lee et al. wiesen fiir Sertralin, Venlafaxin und Nefazodon eine bessere Wirksamkeit als
fir andere Medikament nach(Lee et al. 2016; Watts et al. 2013). Dennoch ist die Therapie mit
Medikamenten eingeschrinkt wirksam. Weniger als ein Drittel der Patienten, die mit selektiven

Serotonin-Antagonisten behandelt wurden, hatten eine Remission (Tol et al. 2014).

In ihrer Review zeigten Lee et al. grofere Effektstirke und Wirksamkeit von traumafokussierter
Psychotherapie im Vergleich zu Psychopharmakotherapie, Placebo und anderen
Psychotherapie-Formen (Lee et al. 2016). Die deutlich héheren Effekte fir die Kognitive
Verhaltenstherapie (KVT), Prolongierte Exposition (PE) und EMDR zeigten sich auch in einer
Metaanalyse von Watts et al. im Vergleich zur Pharmakotherapie mit Sertralin, Fluoxetin,
Paroxetin Risperidon, Topiramat und Venlafaxin (Watts et al. 2013).

Dass Psychopharmaka im klinischen Alltag dennoch hiufig eingesetzt werden, mag an
begleitenden  psychischen Symptomen liegen oder an einer nicht zeitnahen
psychotherapeutischen Versorgung. Oft besteht die Angst, dass Patienten die Symptomatik wie
Unruhe und Schlafstérung mit Selbstmedikation oder Alkoholabusus zu dimpfen versuchen
(Lecies et al. 2010). Generell ist die vorschnelle medikamentose Therapie kritisch zu
hinterfragen. Auch wenn die Psychotherapie effektiver ist, hilft sie einem Anteil der

Patient:innen nicht (Yehuda und Bierer und et al. 2009).

Die HPA-Achse als Schnittstelle und ursdchlicher Pathomechanismus gibt Hinweise auf
Therapiealternativen. PTBS-Patienten, die mit Paroxetin behandelt worden waren, zeigten beim

Absolvieren einer mentalen Stressaufgabe niedrigere Cortisol-Spiegel (Vermetten et al. 20006).
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In der aktuellen Leitlinie wird der FEinfluss, den Cortisol auf die Neuroplastizitit und
Gedichtnisprozesse haben kann, bereits aufgefiihrt (Schifer et al. 2019). Die Nutzung héherer
morgendlicher Cortisolspiegel oder Gabe von Hydrocortison wurde als adjuvante Therapie

vorgeschlagen, um in der Therapie erlernte Inhalte besser zu konsolidieren (Schifer et al. 2019).

Da die PTBS einen genau definierbaren Ausloser durch ein tiefgreifendes Ereignis hat, gibt es
Tierversuche, vor dem traumatischen Geschehnis priventiv medikamentds zu behandeln. In
Tierversuchen wurden Ratten priventiv mit Glucocorticoiden behandelt, und zeigten ein
reduziertes Angst-Verhalten (Rao et al. 2012; Yehuda und Bierer und et al. 2009). Die Therapie
mit Glucocorticoiden zur Hemmung der Gedichtniskonsolidierung und Ausléschung von
Angst-Inhalten wurde spekuliert, da sich dieser Effekt in Tierversuchen zeigen lies (de
Bitencourt et al. 2013; Steckler und Risbrough 2012) . Ein weiterer Therapieansatz konnte das
Antagonisieren von Glucocorticoid-Rezeptoren sein, um die Cortisol-Spiegel zu erhéhen. In
Tierversuchen zeigten Miuse, in denen die GRs geblockt worden waren, weniger PTBS-artige
Symptome und eine herabgesetzte Stress-Antwort (Kohda et al. 2007). Etwas detailliert
untersucht ist die Intervention unmittelbar nach dem Trauma. Im Tierversuch reduzierte eine
einzelne hohe Dosis Kortikosteron nach einem Stressor die PTBS-Symptome 30 Tage spiter

(H Cohen et al. 2008).

In Humanstudien erinnerten sich die Teilnehmer:innen wenn ihnen 60 Minuten zuvor Cortison
verabreicht worden war, an weniger Worter (D] de Quervain et al. 2000). In einer anderen Studie
schnitten die Teilnehmer:innen nach einwéchiger Einnahme von tiglich 20 mg Hydrocortison

signifikant schlechter in der Genauigkeit beim Wiedererkennen von Gedichtnisinhalten ab

(Alhaj et al. 2000).

Da es bei PTBS-Patient:innen zu ungewollten Flashbacks und einer gestorten Kontrolle
Trauma-bezogener Inhalte kommt, wird diskutiert, ob der Hypocortisolismus fir die
Enthemmung des Abrufs von Traumaerinnerungen eine Rolle spielen konnte (D] de Quervain
20006). Diesem Mechanismus folgend wire es denkbar, dass die Gabe von Glucocorticoiden das
Aufdringen von Traumaerinnerungen reduzieren kénnte. Aerni et al iiberpriften diese Hypo-
these in einer Pilotstudie mit doppelblindem placebo-kontrolliertem Cross-over-Design. In
dieser nahmen drei PTBS-Patienten tiber einen Zeitraum von einem Monat taglich 10 mg
Hydrocortison ein. Bei allen drei Patienten wurde eine signifikante Reduktion der tdglich
abgefragten Traumaerinnerungen festgestellt, wenn sie Hydrocortison eingenommen hatten

(Aerni et al. 2004).
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Die Behandlung mit Glucocorticoiden vor Expositions-Therapien konnte den Abruf von
traumatischen Erinnerungen verringern. Sie férdern aullerdem das Lernen neuer
Gedichtnisinhalte, allerdings auch von traumatischen Erinnerungen (Yang et al. 2000).
Glucocorticoide unterstiitzen die synaptische Plastizitit und Verbindung im Gyrus dentatus und
verbessern das Lernen (D de Quervain et al. 2017). Es scheint auch einen akut Angst-
hemmenden Effekt von Glucocorticoiden zu geben, der die Drop-Out Raten bei Expositions-

therapien verringern kénnte (Imel et al. 2013).

1.3 Sport

Schon in der Antike wurde korperliche Aktivitit zur Stirkung von Kérper und Geist empfohlen.
So stellte Hippokrates ca. 460-377 v. Chr. fest: "Wenn wir jedem Individuum das richtige Maf§ an
Nabrung und Bewegung zukommen lassen kinnten, hatten wir den sichersten Weg zur Gesundbeit gefunden.”
Wird korperliche Arbeit strukturiert, haufig auch mit hoher Intensitit und nicht selten mit einem
Wettbewerbsgedanken, durchgefithrt, so bezeichnet man diese als Sport. Beim
Gesundheitssport steht nicht der Wettkampf im Vordergrund, sondern die Stirkung von
Gesundheitsfaktoren der Fitness (Ausdauer, Kraft, Beweglichkeit, Koordination und
Entspannungsfihigkeit), sowie die lingerfristige Bindung an Aktivitit. Auch psychosoziale
Aspekte (Stimmung, soziale Einbindung, Selbstwirksamkeit) werden durch Sport gestirkt
(Brehm et al. 2013). Das American College of Sports Medicine empfiehlt Ausdauersport (im
Englischen aerobic exercise) bei mittlerer Intensitit an mindestens funf Tagen die Woche mit
jeweils 30-60 Minuten pro Einheit, um die Gesundheit zu schiitzen und zu stirken (Garber et
al. 2011). RegelmiBig angewendet stellt die korperliche Aktivitit eine kostenglinstige
Primirprivention vieler Erkrankungen dar: In Kombination mit einer gesunden Erndhrung
senkt sie das Risiko fiir kardiovaskulire Erkrankungen wie zum Beispiel Bluthochdruck
(Cornelissen und Smart 2013). Andere metabolische Erkrankungen wie Diabetes mellitus Typ
2 werden ebenfalls positiv beeinflusst (Sampath Kumar et al. 2019). Wie sich korperliche
Aktivitit auf Stress und psychiatrische Erkrankungen auswirken kann, soll im Folgenden

erlautert werden.

1.3.1 Die Auswirkungen von regelmifligem und akutem Sport auf Stress

2009 gaben in einer Forsa-Umfrage 72% von 1.014 Befragten an, dass Bewegung ihr
bevorzugtes Mittel gegen Stress sei (Forsa 2009). Die gesundheitlichen Vorteile zeigen sich bei
sportlich Aktiven daran, dass sie seltener an Beeintrichtigungen leiden, die mit Stress assoziiert

sind, wie Herz-Kreislauf-Erkrankungen, und weniger Anzeichen von pathogenem chronischem
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Stress zeigen (Ketelhut et al. 2004; Talbot et al. 2002). Koérperliche Aktivitit regt die
Neuroplastizitit an und sorgt fiir eine hohere anti-oxidative Kapazitit (Lin et al. 2012;
Nagamatsu et al. 2014). Aktuelle Studien diskutieren den Schutz vor Neuroinflammation durch
eine modulierte Mikroglia-Aktivierung (Mee-Inta et al. 2019). Durch Sport wird der BDNF-
Spiegel erh6ht und 3 Monate regelmilliger Sport konnten tber diesen Mechanismus das
Hippocampusvolumen erhohen und die Gedichtnisleistung steigern (Pajonk et al. 2010;
Wegner et al. 2014) .

Sothmann et al. postulierten im Zusammenhang von Sport und Stress die ,,Cross-Stressor
Adaptionshypothese®. Nach dieser Theorie konnen wiederholte Konfrontationen mit
intensiven und andauernden Belastungen in einem Individuum unspezifische
Anpassungsvorginge auslosen. Diese konnen die Reaktionen auf zukiinftige Stressreaktionen
beeinflussen, da sie nicht auf einen spezifischen Stressor beschrinkt bleiben, sondern sich auch
bei anderen Belastungen zeigen. Hierbei kann Sport also die Belastung sein, die eine
physiologische kontrollierbare Stressantwort auslost und die Adaption beeinflusst, sodass die
Reaktion auf einen Stressor entweder verstarkt (seusitisation) oder abgemildert (babituation) wird
(Sothmann et al. 1996). Sport provoziert Reaktionen des Korpers, die mit denen wihrend einer
Angstreaktion vergleichbar sind, wie ein erhdhter Blutdruck, eine steigende Herzfrequenz,
Kurzatmigkeit oder Schwitzen (LeBouthillier et al. 2016). Dies erfordert eine endokrine,
autonome und hiamodynamische Anpassung (Hackney 20006). So konnten diverse Studien
bestitigen, dass Sport zu einer anschlieBenden lang anhaltenden Hypotonie bei gesunden
Probanden fiithrte (Perez-Quilis et al. 2017). Hierbei wird Sport nicht als Stressor
wahrgenommen. Stattdessen wird in der Literatur ein angstlésender, stimmungshebender Effekt
nachgewiesen (Reed und Ones 2006; Wipfli et al. 2008).

Man nimmt zusitzlich an, dass tber diesen Mechanismus gesundheitsschidigende
Auswirkungen von chronischem Stress abgefedert werden und auf die wiederholte Belastung
mit einer niedrigeren neuroendokrinen Stressantwort reagiert wird (Gerber et al. 2013;

Tsatsoulis und Fountoulakis 2000).

1.3.2  Sportpsychiatrie

Die positiven Auswirkungen von korperlicher Bewegung auf Psyche und Korper brachte
J.H.Rick Massimino dazu, vor ungefihr 35 Jahren die ,,Sportpsychiatrie zu etablieren
(Massimino 1987). Im Laufe der Jahre entwickelte sich die Forschung zur Sporttherapie rasant,
1994 wurde die Internationale Gesellschaft fiir Sportpsychiatrie gegriindet. Es haben sich
hierbei zwei Ansitze der Sportpsychiatrie herauskristallisiert: Die Behandlung psychiatrischer

Erkrankungen bei Sportlern und der therapeutische Nutzen von korperlicher Aktivitit zur
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Privention und Therapie von psychiatrischen Erkrankungen (Stréhle 2019). Da psychiatrische
Erkrankungen zu den weltweit haufigsten Erkrankungen zihlen, ist die Etablierung von
Therapiealternativen wichtig (Goldney et al. 2004). Trotz des urspriinglichen ,,Nischendaseins*
der Sporttherapie als eine von vielen komplementiren Therapieformen besteht mittlerweile zu
jeder psychiatrischen Erkrankung national oder international eine evidenzbasierte Klasse 1a
Empfehlung fiir kérperliche Aktivitit (Strohle 2019). Kérperliche Aktivitit wirkt sich vorteilhaft
auf die psychische Gesundheit aus: Verbesserte Stressmanagement und soziale-Fihigkeiten,
sowie verbessertes subjektives Wohlbefinden wurden nachgewiesen (Stanton und Happell
2014). Schon eine Runde Sport kann die Laune heben (Liao et al. 2015) und die Kognition
verbessern. Medikament6se Therapien konnen gravierende Nebenwirkungen mit sich bringen,
die die Compliance der Erkrankten einschrinken und sich negativ auf deren korperliche
Gesundheit auswirken kénnen, was bei Sport in richtiger Dosierung nicht der Fall ist (Hert et
al. 2011). Trotz positiven Auswirkungen von Sport wird dieser in der Praxis nicht ausreichend

genutzt oder von Arzten empfohlen (Gerber et al. 2016).

1.3.2.1 Sport und Stresserkrankungen

Die Depression ist eine weit verbreitete psychiatrische Erkrankung mit weitreichenden Folgen
fir die Gesundheit der Betroffenen und die Gesellschaft. Es wird geschitzt, dass die Kosten,
die allein durch Arbeitsausfille und Krankmeldungen aufgrund von Angststérungen und
Depression entstehen, weltweit jahrlich circa 1.15 Milliarden US § betragen. Es wird davon
ausgegangen, dass sich diese Kosten bis 2030 verdoppeln werden (Chisholm et al. 2010).
Aufgrund der eingeschrinkten Wirksamkeit bestehender Therapien bietet es sich daher an, nach
Alternativen zu suchen, weshalb im Folgenden die Wirksamkeit von Sportinterventionen in
Bezug auf die Depression dargestellt wird.

Diverse Studien belegen den therapeutischen Effekt von Sport auf die depressive Symptomatik
(Josefsson et al. 2014; Kvam et al. 2016; Schuch und Stubbs 2019) . Hierbei scheint der Effekt
vergleichbar mit einer medikamentésen Behandlung oder kognitiver Psychotherapie zu sein
(Kvam et al. 2016; Wipfli et al. 2008) . Fremont und Craighead verglichen den Effekt von
aerobem Training, individueller Psychotherapie und einer Kombination beider Interventionen
und stellten bei der Abschlussuntersuchung nach 10 Wochen bei allen Gruppen eine
signifikante Reduktion der depressiven Symptomatik ohne signifikante Unterschiede zwischen
den Gruppen fest (Fremont und Craighead 1987; Knapen et al. 2015).

Biologisch betrachtet haben depressive Patientiinnen Dauerstress und reagieren auf
Herausforderungen mit einer unangemessenen Stressreaktion (Ernst et al. 2000). Langfristig

senkt korperliche Aktivitit den Cortisolspiegel und erhoht das corticotropin releasing hormone, was
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zur Verbesserung der Stimmung fihrt (Duclos und Tabarin 2016). Des Weiteren foérdert
Bewegung die Neurogenese: Die FErhohung von Endorphinen, endothelialen
Wachstumsfaktoren, BDNF und Serotonin, die bei Sport vermehrt ausgeschiittet werden, trigt
hierzu bei (Zheng et al. 2006). Der Wachstumsfaktor BDNF ist bereits in den deutschen
Leitlinien zur Depression als wichtiger positiv Einfluss nehmender Faktor vermerkt. Er fordert
die Neuro-und Angiogenese und wirkt der bei der Depression ausgeprigten Angst entgegen
(Duman und Monteggia 2006; Erickson et al. 2012; Kandola et al. 2019; Kandola et al. 2010).

Die Abbruchrate fiir Sportstudien bei depressiven Patient: innen betrigt ca. 18 % (Stubbs et al.
2016). Sie ist damit nicht schlechter als die Abbruchrate anderer Therapieoptionen: Bei
Psychotherapien liegt sie bei 19 % (Cooper und Conklin 2015), die der medikamentdsen
Therapie mit selektiven Serotonin-Reuptake-Hemmern liegt bei 26% und die von trizyklischen
Antidepressiva liegt bei 28% (Undurraga und Baldessarini 2017). Obwohl Antidepressiva
wirksamer als Placebo sind (Cipriani et al. 2018), wird geschitzt dass nur 50% der behandelten
Patient:innen eine signifikante Besserung der Symptome durch die medikamentdse Therapie
erfihrt (Pigott 2015). Die Abbruchquoten sind aufgrund der Nebenwirkungen der
Medikamente 15 bis 132 % hoher als bei der Therapie mit Placebo (Cipriani et al. 2018).
Nebenwirkungen konnen zum Beispiel ein erhShtes Risiko fiir Diabetes mellitus, sexuelle
Dysfunktion und Gewichtszunahme sein, welches die Patient:innen nicht eingehen mochten.
Weder Psychotherapie, noch die Pharmakotherapie behandeln die Komorbidititen die mit der
Depression assoziiert sind (Correll et al. 2017). Auch in den deutschen S3-Leitlinien von 2015
fir die Depression wird ein strukturiertes und betreutes sportliches Training als

Therapieerginzung empfohlen (DGPPN 2015).

In Bezug auf Angststorungen, welche ebenfalls Stress assoziierte Erkrankungen darstellen,
herrscht eine gemischte Studienlage. Dies ist zum einen dadurch begriindet, dass wenige Studien
zur Effektivitit einer Sportintervention bei Patient:innen mit Angststorungen mit
unterschiedlichen Ergebnissen existieren (Stonerock et al. 2015). So wiesen Bandelow et al. in
einem Vergleich von Clomipramin, Placebo und Ausdauertraining (jeweils 5 km joggen dreimal
die Woche) einen signifikant hoheren Effekt von Sport im Vergleich zu Placebo nach.
Allerdings war Clomipramin als medikamentdse Therapie signifikant wirksamer als Sport
(Broocks et al. 1998). In anderen Studien bestitigte sich ein Vorteil der medikamentbsen
Therapie im Vergleich zu Ausdauertraining, welches keinen Effekt auf die Symptomatik der
Patient:innen hatte (Wedekind et al. 2010). Dennoch scheint ein angstlésender Effekt von
Bewegung zu bestehen, der allerdings noch nicht anhand ausreichend groB3en Patientengruppen

und standardisierten Untersuchungsmethoden validiert ist (Strohle 2009; Stubbs et al. 2017).
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Den Studienergebnissen entsprechend besteht in den aktuellen S3-Leitlinien zu Angststorungen
eine Empfehlung von Ausdauersport, allerdings als erganzende Therapiemoglichkeit (Bandelow

etal. 2015).

1.3.3 Sport als eine Therapiemdglichkeit fiir die PTBS

Durch die wissenschaftlichen Erkenntnisse im Bereich der Depression und Angststorungen
rickt der Sport auch als mogliche Therapie der PTBS in den Fokus (Vancampfort et al. 2017).
Korperliche Aktivitat wirkt Komorbidititen wie kardiovaskuliren Erkrankungen oder dem
metabolischen Syndrom entgegen, die hdufig mit der Posttraumatischen Belastungsstérung
assoziiert sind (Rosenbaum und Sherrington 2015). PTBS-Patient:innen scheinen generell
inaktiver zu sein, der Beginn der PTBS steht im Zusammenhang mit der Einschrinkung
korperlicher Aktivitiat (Winning et al. 2017).

Die vorhandenen Forschungsergebnisse legen einen positiven Effekt von Bewegung auf die
klinische Symptomatik und das subjektive Befinden der Erkrankten nahe (Hanssen et al. 2017;
Rosenbaum et al. 2015) . Eine hoéhere korperliche Fitness scheint mit einer schwicher
ausgepragten PTBS-Symptomatik assoziiert zu sein: In einer prospektiven Studie an 38.883 US-
Veteranen (77 % mannlich), von denen 96 % zu Beginn keine diagnostizierte PTBS hatten,
hatten die Teilnehmer:innen in einem 3-5 Jahre follow-up eine signifikant niedrigere Chance
PTBS-Symptome zu entwickeln, die mindestens zwei bis dreimal die Woche fir mindestens 20
Minuten intensiv Sport betrieben (LeardMann et al. 2011). Auch in einer Untersuchung von
108 Trauma-exponierten Erwachsenen (58 % mannlich) wurde nachgewiesen, dass intensiver
Sport signifikant negativ mit der Intensitit von PTBS Symptomen assoziiert war (Harte et al.
2015). Auch als Erginzung zur Psychotherapie verbesserte Sport die Symptomatik der
Erkrankten (Powers et al. 2015).

Die hohe Flexibilitit und Anpassbarkeit an die jeweiligen Patient:innen ist ein Vorteil von Sport.
PTBS-Patient:innen haben hiufig keinen Zugang zu einer psychotherapeutischen Behandlung
oder konnen sich diese nicht leisten. Hinzu kommt, dass sie hiufig aus Angst vor
Stigmatisierung keine Therapie in Anspruch nehmen (Read et al. 2011; Sayer et al. 2009; Sharp
et al. 2015). Sport kann in einer Gruppe absolviert werden, ein gemeinsames Ziel stirkt den
Zusammenhalt und es findet eine Einbindung in eine soziale Struktur statt, die der Isolation

entgegenwirkt (N. Caddick et al. 2015; Komatsu et al. 2017).

Sporteinheiten zu planen und durchzuhalten, gibt den Betroffenen ein Erfolgserlebnis, das die
Selbstwirksamkeit bestitigt und erhoht (Guszkowska 2004; Knapen et al. 2015). Diese

Kontrolle iiber eine Herausforderung steht im Sinne der self-¢fficacy theory von Bandura (Bandura
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1977). In einer anderen Studie wurde diese empfundene Selbstwirksamkeit mittels eines Frage-
bogens ermittelt und stand in positiver Korrelation zur kérperlichen Aktivitit (Jonsson et al.

2018).

Moégliche pathophysiologische Mechanismen, tber die Sport die PTBS positiv beeinflussen
konnte, sind die Verinderung der sympathischen Reaktion auf Stress, Normalisierung der HPA-
Achsen-Funktion, Verbesserung der kognitiven Funktion und Induktion der Neuroplastizitit

(Hegberg et al. 2019).

Es wird vermutet, dass das Cross-Stressor-Adaptationsmodell die Pathophysiologie der PTBS
verindern konnte. Hiernach kénnte regelmifBliger Sport dazu beitragen, sich an den Umgang
mit erhohter sympathischer Aktivitat, die auch durch korperliche Aktivitit ausgelost wird, zu
gewohnen. Eine Desensibilisierung fiir zukiinftige innere Unruhezustinde kénnte so unterstiitzt
werden. Sportliche Aktivitit von mittlerer und hoher Intensitit hebt die Cortisolspiegel
vortibergehen an und koénnte so zusitzlich dazu beitragen, die HPA-Achsen Aktivitit bei

Erkrankten zu regulieren (Chatzinikolaou et al. 2010; EE Hill et al. 2008).

Viele traumatisierte Patient:innen, insbesondere jene, die korperliche Gewalt oder sexuellen
Missbrauch erlitten haben, haben aufgrund ausgeprigter dissoziativer Symptomatik Probleme
damit, einen Zugang zu ihrem Kérper zu finden (Lanius et al. 2012). Es wird diskutiert, dass
korperliche Aktivitit dieser Dissoziation entgegenwirken konnte. Bessel van der Kolk
beschreibt, dass Patient:innen in der traumatischen Situation der Moglichkeit die fight or flight-
Situation auszuagieren, beraubt worden sind. Diese konnen sie durch Sport ausagieren. Seine
Versuche, Patientinnen durch regelmifBige Yogaeinheiten einen neuen Zugang zu ihren
Emotionen und ihrem Koérper zu schaffen fuhrten zu einer signifikanten Herabsetzung der

PTBS-Symptomatik (van der Kolk et al. 2014).

Sport ist eine Herausforderung, die neue Erinnerungen schafft und negative Gedankenginge
der Erkrankten unterbrechen kann. Er bringt die Betroffenen dazu, aktiver am Leben
teilzuhaben (Catless 2014; Vujanovic et al. 2011) und kann ihnen das Gefiihl geben, nach
Inaktivitit und Hilflosigkeit etwas zu schaffen und Motivation zu finden (Ley et al. 2018)

Sport kann ebenfalls Begleitsymptome beeinflussen, die oft vorzeitig medikamentds behandelt
werden: Durch koérperliche Aktivitit wird die Schlafqualitit verbessert, die bei PTBS-
Patient:innen hiufig massiv beeintrichtigt ist (Alley et al. 2015). Regelmillige korperliche
Aktivitit mit hoher Intensitat konnte aulerdem die Abstinenzrate im Zusammenhang mit Sub-

stanzmissbrauch erhohen (Wang et al. 2014).
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Eine Studie mit 14 Veteranen, die ein 40-wochiges Sportprogramm absolvierten, zeigte bei
diesen  reduzierte subjektiv wahrgenommene Aggressionsprobleme und erhchte
Konzentrationsfihigkeiten (Otter und Currie 2004).

Es ist kaum erforscht, welchen Einfluss die kérperliche Aktivitt speziell auf die Hirnstrukturen
und neuronalen Kreisldufe bei PTBS-Patient:innen hat. Ein Therapieansatz konnte die durch
Sport vermehrte Synthese von BDNF sein, das die Neuroplastizitit férdert. Schon 15 Minuten
korperlicher Aktivitit konnten einen Anstieg der BDNF-Sekretion auslésen (Powers et al.
2015). So wurde nachgewiesen, dass durch regelmifliges Spazierengehen das bei PTBS-
Patient:innen verringerte Hippocampusvolumen erh6ht werden konnten (Hayes et al. 2017).
Generell sind die Pathomechanismen im Zusammenhang der PTBS mit korperlicher Aktivitit

kaum erforscht.

1.4  Herleitung der Arbeit

Ziel dieser Studie war es, die Auswirkungen einer zwanzigminiitigen Sportintervention auf das
Stressempfinden und die psychosoziale Symptomatik von PTBS-Patient:innen zu untersuchen.
Die Posttraumatische Belastungsstorung ist eine Erkrankung, die die Betroffenen auf vielen
Ebenen belastet. Eine effiziente Therapie konnte noch nicht gefunden werden, sodass die
Erforschung therapeutischer Alternativen einen hohen Stellenwert hat. Die Sporttherapie im
Zusammenhang mit der Posttraumatischen Belastungsstorung ist erst am Anfang ihrer
Entwicklung. Bisherige Ergebnisse zeigen sich in Methodik und Ergebnissen heterogen und
schlieBen kleine Stichproben von Patient:innen mit Posttraumatischer Belastungsstorung ein.
Dennoch gibt es vielversprechende Ansitze, die einen Effekt von kdrpetlicher Bewegung auf
die Stressreaktion und das Wohlbefinden der Erkrankten nachzuweisen. Der Frage, welche
Auswirkungen eine einmalige Sportintervention auf die biologische Stressreaktion und das
psychologische Stressempfinden von Patient:innen mit PTBS hat, wurde bislang noch nicht
untersucht. Das Ziel der Doktorarbeit ist, neue Erkenntnisse tiber die Auswirkungen einer
einmaligen unmittelbaren korperlichen Aktivitat auf biologische und psychologische Parameter
bei PTBS-Patient:innen zu erbringen und so einen Beitrag zum Verstindnis der

Pathophysiologie sowie zukiinftigen Therapieansitzen zu leisten.
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2 Material und Methodik

In diesem Kapitel erfolgt die Darstellung des Studienkonzeptes. Hierbei werden zuerst das
Studiendesign sowie die Untersuchungsstichprobe vorgestellt, es folgt die detaillierte
Darstellung des Versuchsablaufs und der durchgefiihrten Interventionen. AnschlieSend werden
die Messinstrumente- und Methoden dargestellt. AbschlieBend erfolgt die Erlauterung der

Datenanalyse dar.

2.1  Studiendesign

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine within-subject Studie im Rahmen eines
standardisierten klinisch-experimentellen Designs. Die Teilnehmenden absolvierten jeweils zwei
Studientage. An einem der Studientage absolvierten sie eine 20-miniitige Sporteinheit und am
anderen Tag warteten sie 20 Minuten. Im Anschluss absolvierten die Teilnehmenden an beiden
Studientagen den Trier Social Stress Test (TSST), einen standardisierten psychosozialen Stress-
test. Um eine Habituation an den TSST zu vermeiden, wurde ein mindestens 3-wochiger
Abstand zwischen beiden Studientagen festgelegt. AuBlerdem wurde das Versuchsprotokoll des
TSST am zweiten Studientag leicht verindert.

Als biologische Messparameter fiir die endokrine Stressreaktion der HPA-Achse diente
Speichelcortisol (sSCORT). Als Marker fir die autonome Stressantwort wurden der Blutdruck
(RR) und die Herzfrequenz (HF) gemessen.

Die Messungen dieser Parameter erfolgten an beiden Studientagen zu sieben Zeitpunkten, um
Tagesprofile erstellen zu kénnen. Zur Objektivierung der psychosozialen Stressreaktion dienten
zum einen die Befindlichkeitsskala (Bf-SR”)(von Zerssen und Petermann 2011) und die
Dissoziations-Spannungsskala-akut (DSS-akut) (Stiglmayr et al. 2003). Diese Fragebogen
wurden jeweils zu Beginn des Studientages und nach dem Trier Social Stress Test ausgefiillt.
Die Teilnehmenden erhielten als Aufwandsentschidigung nach der Teilnahme einen Betrag in
Héhe von 55 Euro.

Ein positives Ethikvotum der Ethikkommission der Universititsmedizin Goéttingen lag vor
(Antragsnummer 25/12/18). Die Studie ist retrospektiv im Deutschen Register Klinischer
Studien sowie im Register der WHO fiir internationale Studien mit der Nummer
DRKS00017062 angemeldet. Die Studie hielt sich an die Vorgaben der Deklaration von
Helsinki. Alle Teilnehmenden erhielten eine Aufwandsentschidigung nach dem zweiten

Studientag.
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2.2 Stichprobe

2.2.1 Probandenauswahl

Es wurden acht kaukasische Proband:innen im Alter von 18 bis 65 Jahren mit diagnostizierter
PTBS rekrutiert. Einschlusskriterien waren hierbei das Vorliegen der PTBS als Hauptmorbiditit
und mindestens 33 Punkten in der deutschen Version des PTSD Fragebogens fiir DSM-5 (PCL-
5, last month) (Kruger-Gottschalk et al. 2017). Hierbei handelt es sich um einen Fragebogen
zur Selbstbeurteilung mit 20 DSM-5 Symptomen der PTBS. Die Patient:innen beantworten fur
den Fragebogen insgesamt 20 Fragen zu ihrer Symptomatik anhand einer Likert-Skala von 0-4.
Es kann ein Punktewert von 80 erzielt werden, ab einem Cut-off von 31-33 Punkten wird von
einer PTBS ausgegangen (Blevins et al. 2015). Mit der erginzenden deutschen Fassung der
DSM-5 life events- Checkliste (LEC-5) wurden die traumatischen Erlebnisse, inklusive dem
Index-Trauma ermittelt (Cwik und Woud 2015) Hierbei handelt es sich ebenfalls um einen
Selbsteinschitzungsbogen, der verschiedene Arten der Exposition zu einem potentiell
traumatisierendem Erlebnis abfragt.

Da sich bereits alle Patient:innen aufgrund einer gesicherten Diagnose in Behandlung befanden,
diente der PCL-5 zum zusitzlichen Screening fir die Schwere der Erkrankung.
Ausschlusskriterien waren eine schwach ausgeprigte PTBS mit anderen im Vordergrund
stehenden psychiatrischen Komorbidititen wie der Depression, einer Ruheherzfrequenz von
tber 100/min bei dreimaliger Messung, einer fehlenden schriftlichen Einwilligung sowie keinen
oder unzureichenden Deutsch-Sprachkenntnisse, die eine aktive Teilnahme an der Studie nicht
moglich machten. Die korperliche FEignung der Teilnehmenden wurde durch einen
Prufarzt/eine Prufirztin festgestellt. Entsprechende Ausschlusskritetien finden sich in Tabelle
1. Zum Zeitpunkt des Einschlusses in die Studie waren vier der Patient:innen in der integrativen
Trauma-fokussierten kognitiven Verhaltenstherapie (Schmidt und Gall-Kleebach, 2010) in der
Trauma-Ambulanz der Psychiatrie der Universititsmedizin Gottingen in Behandlung. Die
anderen vier wurden in der Asklepios Klinik in Gottingen therapiert. Alle Studienpatient:innen
wurden fristgerecht vor Beginn der Studie aufgeklirt. Sie wurden davon in Kenntnis gesetzt,
dass die Studie freiwillig erfolgte und ein Abbrechen der Studientage jederzeit méglich sei.
Sowie, dass alle ethobenen Daten anonymisiert gesammelt wiirden. Weiterhin erfuhren die
Patient:innen, dass eine Teilnahme an beiden Versuchstagen mit einer Aufwandsentschidigung
von 55 EHuro vergutet werden wiirde. Telefonisch erfolgte ein Screening auf mogliche
Ausschlusskriterien. ~ Die  Patientiinnen  bekamen  dann  zum  Eigenstudium
Informationsmaterialien ausgehindigt und konnten sich im Anschluss entscheiden, ob sie

teilnehmen wollten. Gaben sie ihr schriftliches Einverstindnis, verpflichteten sie sich ab vier
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Stunden vor Beginn der jeweiligen Studientage weder zu rauchen, noch Alkohol zu
konsumieren. Zusitzlich verzichteten die Teilnehmenden ab zwei Stunden vor Beginn darauf

zu essen und Getrinke, mit Ausnahme von Wasser, zu sich zu nehmen.

Der erste Studientag begann zwanzig Minuten frither, um eine ausfiihrliche Anamnese zu
erheben. Es wurden Alter, GroBle, Gewicht und Nebenerkrankungen der Proband:innen
dokumentiert. Zusitzlich erfolgte die Dokumentation der aktuellen Medikamenteneinnahmen
sowie Bildungsgrad und ob die Teilnehmenden rauchten. Da die Patientinnen sich
gesundheitlich alle im Stande sahen die moderate Belastung auf dem Ergometer durchzuftihren
und keine kardiovaskuliren Beeintrichtigungen zeigten, wurde von einem zusitzlichen
medizinischem Belastungsscreening abgesehen. Zu Beginn der Studientage wurden an
mehreren Zeitpunkten Blutdruck und die Herzfrequenz gemessen, um mogliche
Kreislaufstérungen zu entdecken. Diese wurden zu keinem Zeitpunkt nachgewiesen. Zu jedem

Zeitpunkt der Studie wurde die drztliche Uberwachung gewihrleistet.

Tabelle 1: Absolute und relative kérperliche Ausschlusskriterien

Absolute Ausschlusskriterien Relative Ausschlusskriterien

= Unbehandelter — Bluthochdruck  mit | ® Herzrhythmusstérungen

Werten tber 160/100 mmHg = Herzklappenfchler
. Herszz_i.rkt,. der weniger als ein halbes = Zustand nach Herzoperationen
Jahr zuriickliegt

®= Dekompensierte  Erkrankungen  des " Ischimische Herzkrankheit

Herz-Kreislauf-und Atmungssystems = Raynaud-Syndrom
®  Periphere Durchblutungsstérungen = Polyneuropathien
= Instabile Angina pectoris ® Vaskulitiden (Blutgefilentzindungen)

= Herzschrittmacher

=  Abgelaufene Venenthrombosen

= Akute Venenentziindungen

=  Akute Erkrankungen der Atemwege

= Akute Nieren-/Harnwegserkrankungen
= Schwere Animie

= Anfallsleiden

=  Schwangerschaft
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2.3 Versuch

2.3.1 Versuchsablauf

Ausruhen Ergometer Ausruhen TSST Ausruhen
Fragebégen Vs V| Psycho- | Fragebogen Aufklirung
Kontrolle soziale
Aufgabe
| | | | | | | [,
| | | | | | | | g
- 60 min - 40 min - 20 min 0 min +15 min + 30 min + 45 min  + 60 min
? X X X X ? X X X

?  DSS-akut and BESR’

X RR,HF

V  Vorbereitung fir TSST

Abbildung 5: Versuchsablauf mit Interventionen, Messzeitpunkten und Messparametern Dargestellt ist
der Versuchsablauf mit den Messzeitpunkten (X) von Blutdruck (RR), Herzfrequenz (HF) und Messzeitpunkten
der von DSS-akut und Bf-SR" (?).

Das Studienprotokoll ist in Abbildung 5 dargestellt. Die Patient:innen wurden zu jeweils zwel
Studientagen, eingeladen- einmal mit und einmal ohne eine Sportintervention vor dem Stress-
test. Hierbei begann randomisiert die eine Halfte der Teilnehmenden die Studientage mit der

Sportintervention und die andere Hilfte begann den Studientag ohne Sport.

Die Studientage wurden in einem Abstand von mindestens drei Wochen durchgefiihrt, um eine
Habituation an den Stresstest zu vermeiden. An beiden Tagen wurden die Teilnehmenden gegen
11:00 Uhr an der Tagesklinik fir Suchterkrankte der Psychiatrie der Universititsmedizin
Gottingen durch die Studienleiterin empfangen. Sie wurden in den Sportraum gefithrt und
einem Platz zugewiesen. Hier erfolgte das Anlegen des Brustgurtes fiir die Messung der Herz-
frequenz (HF). Um 11:15 Uhr (Zeitpunkt — 60 min) begannen die Messungen der Studientage,
es wurden Ruhe-Blutdruck und Puls kontrolliert und die zwei psychosozialen Fragebégen, die
Bf-SR” zur Einschitzung der aktuellen Stimmung, sowie die DSS-akut zur Einordnung
gegenwirtiger dissoziativer Symptomatik ausgeteilt, damit die Patient:innen diese in Ruhe
ausfillen konnten. Um 11:35 Uhr (Zeitpunkt - 40 min) wurden die autonomen Parameter (RR
und HF) gemessen und die Speichelprobe entnommen. Im Anschluss wurden am Tag der
Sportintervention 20 min auf dem Ergometer bei 70 % der maximalen Trainingsherzfrequenz
von den Teilnehmenden absolviert, am Kontrolltag wurde gewartet. Um 11:55 Uhr (Zeitpunkt
- 20 min) wurde die zweite Speichelprobe genommen und erneut die autonomen Parameter

gemessen. Nun folgte die Ausruhphase, die um 12:15 Uhr (Zeitpunkt 0 min) mit erneuten
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Messungen aller Parameter beendet wurde. Es folgte die Instruktion fir den TSST und die
Patient:innen hatten 5 Minuten Zeit, um ihren Vortrag vor der Jury vorzubereiten. Am Ende
der Vorbereitungszeit wurden die Patienten:innen von der Versuchsleiterin abgeholt. Sie
wurden gebeten ihre Notizen zuriickzulassen und in den Raum fir den TSST gebracht. Dort
absolvierten die Patient:innen innerhalb von 10 Minuten den TSST. Direkt im Anschluss, um
12:30 Uhr (Zeitpunkt + 15 min) erfolgte die nichste Messung und die vierte Speichelprobe
wurde abgenommen. Zurick im Sportraum fillten die Patientinnen nun erneut die
psychologischen Fragebogen aus. Es folgte die 45-miniitige Erholungsphase. Um 12:45 Uhr
(Zeitpunkt + 30 min), 13:00 Uhr (Zeitpunkt + 45 min) und 13:15 Uhr (Zeitpunkt + 60 min)
wurden Speichelproben genommen und die autonomen Parameter gemessen. Am Ende jedes
Studientages wurde gepriift, ob die Teilnehmenden psychisch und physisch in der Lage waren,
nach Hause zu gehen. Es gab keine Zwischenfille. Nachdem die Proband:innen beide

Studientage absolviert hatten, wurden ihnen die Hintergriinde des TSST erldutert.

2.3.2 Ergometerintervention

Die einmalige korperliche Aktivitit erfolgte tber 20 Minuten vom Zeitpunkt - 40 min bis — 20
min auf einem FErgometer bei 70 % der maximalen Trainingsherzfrequenz, wie es vom
American  College of Sports Medicine (1990) empfohlen wird. Die maximale
Trainingsherzfrequenz (HF max) wurde nach der folgenden etablierten, oft genutzten Formel
berechnet (Tanaka et al. 2001):

HF max = (208 — (Alter x 0,7))

Die Proband:innen waren davon in Kenntnis gesetzt worden, dass sie bei einer fiir sie zu hohen
Belastung und klinischen Beschwerden jederzeit die Studie abbrechen konnten, es kam zu
keinem Zwischenfall und alle erbrachten das erforderte Pensum tiber 20 Minuten. Die
Herzfrequenz diente sowohl als Monitoring-Wert der Intensitit wihrend der Sportintervention,

als auch als Messparameter fiir das autonome Stresssystem.

2.3.3  Trier Social Stress Test

Um eine adidquate Stressreaktion bei den Patient:innen zu erzeugten, wurde der Trier Social
Stress Test (TSST) verwendet. Dieser Test wurde 1993 von Kirschbaum etabliert und stellt eine
effektive Moglichkeit dar, im reproduzierbaren klinischen Setting Stress zu erzeugen. Die
Teilnehmenden absolvieren nach einer fiinfminiitigen Vorbereitungsphase ein fiinfminiitiges
Bewerbungsgesprach und im Anschluss ebenfalls funf Minuten eine arithmetische Aufgabe vor
einer Jury, die keine emotionalen Reaktionen zeigt. Da der Test sowohl die Komponenten der

Unplanbarkeit und des sozialen Drucks beinhaltet, 16st er zuverlissig eine Stressreaktion aus
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(Kirschbaum et al. 1993). In dieser Studie wurde den Patient:innen zu Zeitpunkt O min erklart,
dass ihre Aufgabe sei, sich auf ein Bewerbungsgesprich fiir einen Beruf ihrer Wahl
vorzubereiten. Sie hitten dafir finf Minuten Zeit und wiirden im Anschluss in einen Raum
gefithrt, in dem eine Jury auf sie warten wiirde. Es werde ebenfalls eine Kamera im Raum stehen,
um das Interview aufzuzeichnen. Zusatzlich wurde den Patient:innen gesagt, dass die Jury
angehalten worden sei auch Mimik, Gestik und Ausdrucksweise zu beurteilen.

Nun folgte die finfminttige Vorbereitungszeit, um sich Notizen zu machen. Im Anschluss
brachte die Versuchsleiterin die Patient:innen, nachdem sie sie aufgefordert hatte, die Notizen
nicht mitzunehmen, zum Versuchsraum. Im neutral gehaltenen Versuchsraum sal3 die Jury
bestehend aus einem mannlichen und einem weiblichen Mitglied an einem Tisch. Beide trugen
Kittel und wurden vor Beginn des Versuchs angewiesen, keine emotionalen Reaktionen zu
zeigen. Alle Aufforderungen, die von der Jury im Bewerbungsgesprich getitigt wurden, wurden
vorab in einem standardisierten Protokoll festgelegt. Die Patient:innen wurden nach Eintritt
aufgefordert mit dem Vortrag zu beginnen. Wenn dieser vor den festgelegten funf Minuten
endete, wartete die Jury 20 Sekunden und forderte die Versuchspersonen mit den Worten ,,Sie
haben noch Zeit, fahren Sie fort.” auf weiter zu sprechen. Geschah dies nicht, stellte die Jury
standardisierte Fragen (,,Warum sollten wir gerade Sie einstellen?* ,,Was zeichnet Sie aus?®).
Nach Ablauf der fiinf Minuten begann die arithmetische Aufgabe. Die Patient:innen wurden
aufgefordert beginnend bei 1022 den Wert 13 fortlaufend abzuziehen. Verrechneten sie sich, so
sagte ein Jurymitglied: ,,Falsch, nochmal von vorne, 1022.“ Nach fiinf Minuten Rechnen wurde
der Test beendet. Sie konnten nun den Raum verlassen und wurden in den Sportraum zurtick-
gebracht. In Bezug auf den TSST wurden am zweiten Studientag, den die Patientinnen
absolvierten, Anderungen durchgefithrt. So wechselten die Jurymitglieder durch und die

Rechenaufgabe war eine andere.

2.3.4 Bestimmung von Blutdruck und Herzfrequenz

Zur Darstellung der autonomen Stressreaktion wurden Herzfrequenz und Blutdruck bestimmt.
Die Herzfrequenz diente in dieser Studie zum einen dem Monitoring der Trainingsherzfrequenz
wihrend der Ergometerintervention und aullerdem als Verlaufsparameter der autonomen
Stressreaktion. Die Messung erfolgte mittels eines T31coded- Sensors der Firma Polar (Polar
Electro, Kempele, Finland), der an einem Brustgurt zu Beginn der Studientage von den
Patient:innen angelegt wurde. Der Sensor lieferte bereits in anderen Sport-Studien zuverldssige
Messwerte, die mit denen eines Elektrokardiogramms vergleichbar waren (Montes und Navalta

2019).
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Erginzend wurde zur Aufzeichnung der autonomen Stressreaktion der systolische (syst. RR)
und diastolische Blutdruck (diast. RR) an den sieben Messzeitpunkten bestimmt. Zur Messung
wurde das Oberarmblutdruckmessgerit visomat® double comfort der Firma Uebe Medical
GmbH genutzt (Uebe Medical GmbH, Kuhlsheim, Germany). Das Gerit erfillt die klinischen
Standards der European Society of Hypertension zur Blutdruckmessung (Masiero et al. 2011).
Die Messungen wurden gemill den Empfehlungen der Awmerican Heart Association durchgefithrt
(Muntner et al. 2019).

Fir die spitere Auswertung wurde der mittlere arterielle Blutdruck (MAD) bestimmt. Dieser
wird durch den kardialen Auswurf (Schlagvolumen x Herzfrequenz) und den systemischen
Gefillwiderstand bestimmt (Perez-Quilis et al. 2017). Hierfir wurde die folgende etablierte
Formel verwendet (DeMers und Wachs 2020):

Mittlerer arterieller RR = Diast. RR + 1/3 (Syst. RR — Diast. RR)

Die autonomen Parameter wurden zu den Zeitpunkten — 60 min, - 40 min, - 20 min, vor und
nach dem Stresstest zu den Zeitpunkten 0 min und + 15 min, sowie im Anschluss zu den Zeit-

punkten +30 min, +45 min und +60 min bestimmt.

2.3.5 Bestimmung der Speichelkonzentration von Cortisol

Als Parameter der endokrinen Stressreaktion wurde die Konzentration von Speichelcortisol
(sCORT) bestimmt. Das sCORT reflektiert die Konzentration von nicht-gebundenem Cortisol
(Kirschbaum und Hellhammer 1994). Es steigt innerhalb von 10-15 Minuten an und ist ein
etablierter Parameter zur Messung der akuten Stressreaktion (Dickerson und Kemeny 2004)
(Foley und Kirschbaum 2010). Um trotz der zirkardianen Rhythmik der HPA-Achse
vergleichbare Werte zu erhalten, wurden die Studientage immer zu den selben Zeiten

durchgefiithrt (Bastin et al. 2018).

Zur Sammlung des Speichels wurden Salivetten der Firma Sarstedt verwendet (Sarstedt,
Numbrecht). Diese sind ein oft genutztes Instrument zur Sammlung von Speichel (Allen et al.
2017; Kirschbaum et al. 1993). Die Salivette besteht aus einem Zentrifugen-Rohrchen in
welchem sich ein Aufbewahrungsréhrchen mit Zellstoff befindet. Der Zellstoff dient als
Probetriger. Die Versuchspersonen wurden zum jeweiligen Zeitpunkt gebeten, den Zellstoff
fir zwei bis drei Minuten im Mund zu behalten. Durch leichte Kaubewegungen konnte die
Speichelproduktion angeregt werden. Im Anschluss an den Studientag wurden die gesammelten
Salivetten mit den Probentrigern bei einer Geschwindigkeit von 1000 x g fiir zwei Minuten bei

20 Grad Celsius zentrifugiert. Der abzentrifugierte Speichel wurde in 1,5 mL Eppendorfgefi3e
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aliquotiert und bei -18 Grad tiefgekuhlt gelagert (Kirschbaum und Hellhammer 1994). Zur
quantitativen  Bestimmung der Cortisolkonzentration wurde das Enzym-linked-
immunoabsorbent Assays von DRG Diagnostics verwendet (SLV-2930, LOT 63K030) Dieses
basiert auf dem Konzept der kompetitiven Hemmung. Es wurden Doppelbestimmungen der
Speichelproben, sowie der Standards und High-, Low- und Qualitiy Kontrollen durchgefthrt
und Mittelwerte berechnet. Hierzu wurden insgesamt vier Mikrotiterplatten verwendet, auf die
jeweils in Duplikaten Proben der Standardkurve, einer Quality-, High- und Low- Control sowie

die Proben beider Studientage von zwei Versuchspersonen verteilt wurden.

Zur Analyse des Cortisols wurden jeweils 100 uL. pro Probe zusammen mit 200 pL
Enzymkonjugat in ein Well, das mit Antiserum beschichtet war, pipettiert, geschiittelt und dann
bei Raumtemperatur fiir 60 min auf einem Schiuttler bei 300 U/min inkubiert. Im Anschluss
wurde die Mirkotiterplatte kraftig ausgeschiittelt. Laut Anweisungen sollten die Wells 5-mal mit
jeweils 400 pL. verdiinnter Waschloésung pro Well gesptilt werden. Die Waschlosung wurde aus
1170 mL destilliertem Wasser und 30 mL wash-solution-Konzentrat hergestellt. Da die Wells
entgegen der Anleitung maximal 300 pl. fassten, wurde der Waschvorgang 5-mal mit jeweils
300 pL. pro Well durchgefithrt. Im Anschluss wurde die Mikrititerplatte auf saugfihigem Papier
grundlich ausgeklopft und 200 uL substrate solution in jedes Well gegeben. Es erfolgte eine erneute
Inkubation, die nach 30 min mit jeweils 100 uL. szp solution unterbrochen wurde. Nach 7 min
wurde in einem Mikrotiterplatten-Lesegerit bei 450 + 10 nm die optische Dichte der Duplikate
bestimmt. Durch die zusitzlich bestimmten 6 Standardproben konnte eine Standardkurve zur

Berechnung der Cortisolkonzentration in ng/ml. durchgefithrt werden. Der Messbereich des

Assays liegt zwischen 0,09 — 30 ng/mL. Die analytische Sensitivitit des Assays ist 0,09 ng/mL.

2.3.6 Bestimmung der psychologischen Stressreaktion

Um den subjektiven psychosozialen Stress von PTBS-Patient:innen mdglichst spezifisch zu
quantifizieren, erfolgte die Befragung mittels zweier spezieller Fragebogen, der
Befindlichkeitsskala (Bf-SR”) und der Dissoziations-Spannungsskala akut (DSS-akut). Die
Fragebogen wurden jeweils zu Beginn der Studientage zwischen Zeitpunkt - 60 min und —

- 40 min und nach dem TSST, ab dem Zeitpunkt +15 min ausgefiillt.

Die Bf-SR " ist die 2010 revidierte Fassung der 1970 erstmals publizierten Skala von von Zerssen
und Petermann (von Zerssen und Petermann 2011). Die Skala dient der zeit6konomischen
Selbstbeurteilung der aktuellen psychischen Befindlichkeit. Hierbei kann der gro3te Bereich der

normalen und pathologischen Verinderungen dargestellt werden. Als Messinstrument ist er bei
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Personen von 18 bis 65 Jahren wiederholt einsetzbar und eignet sich so auch zur
Verlaufsuntersuchung. Der Test beinhaltet 24 Items mit Paaren von Eigenschaftswortern, die
einen gegenwirtigen Zustand gegensitzlich beschreiben. Zu jedem Paar gibt es die dritte
Antwortméglichkeit ,,weder-noch®. Die Testinstruktion leitet ausdriicklich dazu an, ohne lange
zu tiberlegen die Antwortmoglichkeit in jeder Zeile anzukreuzen, die dem aktuellen Zustand am
chesten entspricht. Die Option ,,weder-noch® soll nur angekreuzt werden, wenn sich der
Proband nicht entscheiden kann. Es soll pro Zeile nur ein Kreuz gesetzt werden. Der Test selbst
dauert maximal funf Minuten und kann bei derselben Person innerhalb kurzer Zeitintervalle

eine kurzfristige Zustandsinderung erfassen.

Die Auswertung erfolgte durch Ubertragung der erzielten Gesamtwerte in einen Testwert,
welcher die Zustandsinderung quantifizierte. Die ermittelten Testwerte wurden mit den
bevolkerungsreprasentativen Normen verglichen. Ab einem T-Wert >60 gilt ein Ergebnis als
leicht erhoht, ab einem T-Wert > 63 als deutlich erh6ht, ab > 70 als stark erh6ht (von Zerssen
und Petermann 2011).

Bei der von Stiglmayr entwickelten Dissoziations-Spannungs-Skala akut (DSS-akut) handelt es
sich um ein Selbstbeurteilungsinstrument, durch welches insbesondere die akute dissoziative
Symptomatik quantifiziert werden kann (Stiglmayr et al. 2003). Die DSS-akut ist das einzige
deutschsprachige Instrument, um eine akute dissoziative Symptomatik zu erfassen, das nicht auf
einer Fremdbeurteilung basiert. Die DSS-akut dient zur Erfassung aversiv empfundener innerer
Spannungszustinde. Es besteht hierbei eine ausreichend hohe innere Konsistenz (Cronbachs a
= 0,94). Die Split-Half-Reliabilitit nach Gutmann erreicht einen Wert von = 0,93. Die DSS-
akut besteht aus 22 Items. Zehn psychologische Items behandeln die Symptome Derealisation,
Depersonalisation, Amnesie, Absorption und das pseudohalluzinatorische Erleben. Neun Items
sind korperbezogene Items. Sie decken akustische und optische Verdnderungen, Immobilitit
und Verinderungen in der Sprachgenerierung ab. Ein zusitzliches Item stellt die innere
Anspannung dar und zwei Items sind borderline-spezifisch. Zur Beantwortung der Items wurde
eine 10-stufige Likert-Skala von 0 * 9 gewihlt. Der Wert 9 bedeutete hierbei, dass die jeweilige
Empfindung stark ausgepragt war, der Wert O dass keine Empfindung gespiirt wurde.

Da bis dato noch keine bevolkerungsreprisentativen Normen etabliert wurden, erfolgte der
Vergleich der Ergebnisse mittels dem Mittelwert, wie es bereits in anderen Studien durchgefihrt

wurde (Stiglmayr et al. 2003; Zaba et al. 2015).
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2.3.7 Statistische Auswertung

Die Stichprobe bestand initial aus acht Proband:innen. Alle Teilnehmenden absolvierten beide
Studientage. Zur Auswertung der autonomen und psychologischen Stressreaktion waren die
Daten aller acht Versuchspersonen vorhanden (n = 8). Die Messwerte von
Cortisolkonzentration, Herzfrequenz und Blutdruck wurden zunachst deskriptiv als Mittelwerte
(M) *£ Standardfehler (SEM, standard error of the mean) dargestellt. Die Fragebégen betreffend
wurden zunichst die Gesamtwerte ermittelt, welche dann ebenfalls als Mittelwerte mit
Standardfehler erfasst wurden.

Die Gruppenunterschiede in Bezug auf die autonome Stressreaktion und die Fragebogen
wurden mittels Varianzanalyse mit Messwiederholungen (repeated-measure-Varianzanalyse, RM
ANOVA)der berechnet. Alle Rechnungen wurden von einer Bonferroni-Korrektur mit besween-
group Bonferroni post-hoc-Tests und between-time-point Bonferroni post-hoc-Tests zur Ermittlung
der signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen und den individuellen Zeitpunkten
erginzt. Der Korrelationskoeffizient nach Pearson wurde fiir die Analysen genutzt. Zusitzlich
wurden konventionelle post-hoc Power-Analysen fir einen Teil der dargestellten Ergebnisse
durchgefiihrt. Da nicht von allen Patient:innen genug Speichelprobe vorhanden war, wurde fir
die Auswertung der Cortisolreaktion eine kleinere Stichprobe von funf Patientinnen
ausgewertet. Hierbei fehlten im Profil einer Patientin drei Werte und bei einer anderen Patientin
ein Wert. Das Tagesprofil der sechsten Patientin wurde ausgeschlossen, da hier zu viele Werte
fehlten, um eine effektive Analyse zu ermdglichen. Da die Varianzanalyse mit wiederholten
Messungen bei fehlenden Werten nicht durchgefithrt werden kann, wurde eine mzixed model -
Varianzanalyse (ANOVA) durchgefithrt. Das Mixed Modell benutzt eine verbundene
symmetrische Matrix aus Kovarianten und eine eingeschrinkte Maximum-Likelihood-
Schitzung (restricted maximum likelibood, REML). Hierdurch konnen dieselben P-Werte und
multiplen Vergleichstests berechnet werden, wie bei einer Varianzanalyse mit wiederholten
Messungen. Wenn die Werte in einer unabhingigen Verteilung fehlen, wie in dieser Studie der
Fall, konnen die Werte wie bei einer normalen Varianzanalys interpretiert werden. Bei der
Analyse der Cortisol-Proben wurde aufgrund der kleinen Stichprobe (n = 5) von Kontrollen

der Normalitit, Homogenitit und Sphirizitit abgesehen.

Die Signifikanzniveaus betrugen bei allen statistischen Analysen p* < 0,05, p** < 0,01, p***
< 0,001. Alle Daten wurden mit der Standardabweichung der Mittelwerte (standard error oft the

mean, SEM) dargestellt.
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2.3.8 Software

Die im Rahmen dieser Arbeit vorliegenden Abbildungen wurden mit BioRender.com und
Graph Pad Prism 8 erstellt. Die Auswertung der Daten erfolgte mithilfe der Statistik- und
Analysesoftware Graph Pad Prism 8 fiir Mac (GraphPad Software, San Diego, CA, USA) und
Stata fir Windows (Stata Corp LLC, Texas, USA). Die Verschriftlichung der Arbeit erfolgte mit
Microsoft Office Word 2010 (Microsoft Corparation, Redmont, WA, USA) und mithilfe des
Literaturverwaltungsprogramms Endnote X9 fiir Mac (Swiss Academic Software, Wadenswil,

Schweiz).



Ergebnisse 46

3  Ergebnisse

3.1 Stichprobenbeschreibung

Die klinischen Charakteristika der Studienpatient:innen sind in Tabelle 2 dargestellt. Insgesamt
bestand das Studien-Kollektiv aus acht kaukasische Erwachsenen, hiervon waren sechs Frauen
und zwei Minner. Das durchschnittliche Alter betrug 37,9 Jahre mit einer Spannweite von 23
bis 57 Jahren. Der durchschnittliche Body-Mass-Index (BMI) betrug 26.073 kg/m® (Spannweite
von 18,41 bis 35,43 kg/m?), was Ubergewicht, aber keine Adipositas darstellt (Nuttall 2015).
Vier der Patient:innen hatten weitere psychiatrische Erkrankungen, hiervon hatten zwei eine
Depression, eine Bipolare Personlichkeitsstorung und eine Borderline Personlichkeitsstorung.
Keiner der Patient:innen hatte eine dissoziative Erkrankung. Drei der Patient:innen nahmen
Antidepressiva und eine Patientin ein Antipsychotikum. Vier Patientinnen nahmen keine
antipsychiatrischen Medikamente. Vier der Patientinnen rauchten. Alle Teilnehmenden
Ubertrafen im PCL-5-Fragebogen den Grenzwert von 33, was eine DSM-5 PTSD-Diagnose
nahelegt (Kruger-Gottschalk et al. 2017). Der durchschnittliche PCL-5 Wert der
Teilnehmenden betrug 56,375 mit einer Spannweite von 40 bis 68 von insgesamt 80
erreichbaren Punkten. In den B Cluster- Symptomen, die dem Symptom Intrusion zugehérig
sind, wurden im Durchschnitt 16,75 von 20 Punkten erreicht, in den Cluster C-Symptomen die
Vermeidung betreffend 6 von insgesamt 8 Punkten. Von den Cluster D-Symptomen (Negative
Verinderungen in Kognition und Stimmung) wurden 18 von 28 Punkten insgesamt erreicht
und die Cluster E Symptome (Hyperarousal) betrugen 15,625 von 24 Punkten. Zum derzeitigen
Zeitpunkt gibt es keine empirisch etablierten Schweregrade in Bezug auf die PCL-5 (Kruger-
Gottschalk et al. 2017). Dennoch benannten alle Teilnehmenden die PTSD-Symptome als ihre
vorrangige Beschwerden.

Sechs der acht Patientinnen berichteten ein interpersonelles Trauma etlitten zu haben, im

Durchschnitt lag hierbei das Index-Trauma um 19,75 Jahre zuriick (Spannweite: 2 — 42 Jahre).

Da bei drei Patient:innen im Verlauf der Studientage an einzelnen Messpunkten nicht genug
Speichelproben vorhanden waren, um die sCORT-Konzentration zuverlissig zu berechnen,
wurden die sCORT-Tagesverliufe eines selektierten Kollektives von fiinf Patientinnen
analysiert. Hierbei wurden nur Frauen ecingeschlossen, um einen moglichen

geschlechtsabhingigen Unterschied auf die endokrine Reaktion zu vermeiden.
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Tabelle 2: Demographie und klinische Charakteristika der Studienpatient:innen Dargestellt sind die
demographischen Daten der untersuchten Kohorten zur Untersuchung der Cortisol-Konzentration (n = 5) und

autonomen und psychologischen Parameter (n = 8).

Patientinnen mit

Alle Patient:innen

Kognition und Stimmung

gemessenen (n=38)
Cortisol-Spiegeln | Mittelwert + SEM
(n=15)
Mittelwert = SEM

Geschlecht M / W) 0/5 2/6
Alter (in Jahren) 37,6 £ 15,5 379 %5
BMI (in kg/m?) 27,52 £ 548 26,07 £ 1,98
Raucher (ja / nein) 2/3 4/4
Medikamente 3/1/0/1 3/1/0/ 4
(Antidepressiva/ Antipsychotika/Kombination/
keine )
Zeitlicher Abstand zum Trauma (in Jahren) 20,20 £ 15,43 19,75 £ 5,512
Komortbide psychiatrische Erkrankungen 3/2 4/4
(ja/nein)
RegelmiBiger Ausdauersport? (ja/nein) 4/1 5/3
Art des Traumas 3/2/1/0 4/3/1/1
(Sexueller Missbrauch/kérperliche
Gewalt/schwere Verletzungen/Erkrankung)
Art des Traumas (Interpersonell/nicht 5/0 6/2
interpersonell)
Art des Traumas (wiederholt/nicht wiederholt) 4/1 7/1
PCL-5 Wert insgesamt 54,80 £ 13,63 54,38 £ 12,61
PCL-5 Wert Wiederetleben 16,75 £ 1,411
PCL-5 Wert Vermeidung 6 0,378
PCL-5 Wert Negative Verinderungen in 18 £ 1,763

PCL-5 Wert Hyperarousal

15,625 + 1,592

3.2

Im Folgenden werden die endokrinen, autonomen und psychologischen Stressreaktionen auf

den TSST abgebildet.

Speichelcortisol-Konzentrationen (sCORT) von finf Teilnehmerinnen an insgesamt sieben
Zeitpunkten bestimmt. Fur die autonome Stressreaktion wurden die Herzfrequenz (HF) und

systolischer, diastolischer sowie mittlerer arterieller Blutdruck (RR) zu den zuvor beschriebenen

Deskriptive Statistik und Varianzanalyse

Zur Darstellung der endokrinen Stressreaktion wurden die
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Zeitpunkten bestimmt, um ein Tagesprofil zu erhalten. Besonderen Wert wird auf den Vergleich
der Stressreaktionen am ersten und zweiten Testtag abhingig von der Sportintervention, sowie
auf die intraindividuellen Tagesverliufe gelegt.

Zur Kontrolle der psychosozialen Stressreaktion wurden Fragebégen (Bf-SR”™ und DSS-akut)

zu Beginn beider Studientage und nach der Sportintervention ausgefiillt.

3.21 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf die endokrine Stressreaktion
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Abbildung 6: Tagesprofile der Cortisolkonzentration im Vergleich Dargestellt sind die sSCORT-
Konzentrationen in ng/ml der 8 Patientinnen beider Studientage als Mittelwert +/-SEM . In der mixed model
Varianzanalyse (ANOVA) lieB3 sich keine Signifikanz der Haupteffekte der Gruppe, ein Trend des Zeit-
Haupteffektes und eine Signifikanz der Interaktion beider Haupteffekte feststellen. (G, Haupteffekt der Gruppe;
7., Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte; ns, nicht signifikant; s, signifikant; t, Trend).

In der mixed model-V arianzanalyse zeigte sich der Haupteffekt der Zeit, also des Stresstestes,
trotz einer Tendenz nicht signifikant (F (6,24) = 2,463; p < 0,0543). Ebenfalls konnte kein
signifikanter Effekt der Sportintervention (F (1,4) = 0,1367; p = 0,7303) festgestellt werden.
Die Interaktion der Variablen Zeit und Sportintervention hingegen zeigte einen signifikanten
Eftekt (F (6,20) = 3,375; p = 0,0183).

Die Probandinnen begannen mit einem ahnlichen Cortisol-Spiegel (Sportintervention: - 40 min,
1,3 £ 0,25 ng / ml ; Kontrolle: - 40 min, 1,49 + 0,13 ng / ml). Durch die Sportintervention stieg
der Cortisolspiegel 20 Minuten zeitversetzt zur Sportintervention zum Zeitpunkt 0 leicht an,
am Kontrolltag blieb der Cortisolspiegel niedriger (Sportintervention: -20 min,
1,28 + 0,21 ng/ml; Kontrolle: -20min, 0,98 £ 0,12 ng/ml; Sportgruppe: 0 min,
1,49 + 0,33 ng/ml; Kontrolle: 0 min, 1,01 £ 0,15 ng/ml).

An keinem der Zeitpunkte bestand ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen .
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Die endokrine Stressreaktion auf den TSST war an beiden Studientagen deutlich ausgeprigt, es
kam zu einem um 15 min zeitversetzten Anstieg der Cortisolkonzentration und Hohepunkt zum
Zeitpunkt + 30 min, was eine effektive Stressprovokation widerspiegelt (Sportintervention:
1,79 + 0,37 ng/mL Cortisol; Kontrolle: 2,32 + 0,59 ng/mL). Hietbei unterschieden sich die
Cortisolspiegel beider Studientage nicht signifikant voneinander (FF (1,4) = 0,1367; p = 0,4323).
Bei Betrachtung der between-time-point Bonferroni post-hoc-Tests zeigte sich am Kontrolltag ein
signifikanter Anstieg vom Zeitpunkt 0 min zum Zeitpunkt + 30 min (p = 0,0095) und von
Zeitpunkt + 15 min zu + 30 min (p = 0,0283). Ein signifikanter Anstieg bestand am Studientag
der Sportintervention nicht.

Im Anschluss sank die Cortisolkonzentration an beiden Studientagen kontinuierlich ab. Der
Cortisol-Spiegel lag am Ende der Erholungsphase an beiden Tagen iiber dem Ausgangswert,
unterschied sich aber nicht signifikant (Sportintervention: + 60 min 1,55 * 0,28; Kontrolle:

1,82 + 0,34 ng/mL,; p = 0,999).
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3.2.2 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf die autonome Stressreaktion

3.2.2.1 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf die Herzfrequenz
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Abbildung 7: Vergleich der Tagesverliufe der Herzfrequenz Dargestellt ist die Herzfrequenz der
Patient:innen (n = 8) in min! als Mittelwert = SEM am Tag der Sportintervention und Kontrolle.
Gekennzeichnet sind die Ergebnisse der Varianzanalyse mit between-group Bonferroni post-hoc Tests.
Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fir statistische Signifikanz wie folgt dargestellt: t, p < 0.1; p
* =< 0,05; p** = 0,01; p ¥** =< 0,001. Die Ergebnisse der Haupteffekte und Interaktionen der repeated measure-

Varianzanalysen (ANOVA) sind folgend dargestellt: G, Haupteffekt der Gruppe; Z, Haupteffekt der Zeit; G x Z,
Interaktion beider Haupteffekte; ns, nicht signifikant; s, signifikant.

Die Herzfrequenz diente in dieser Studie sowohl zum Uberwachen der Intensitit der
Sporttintervention, als auch zur Darstellung der autonomen Reaktion auf den TSST an beiden
Studientagen. Der Ausgangswert zum Zeitpunkt + 20 min unterschied sich an beiden Tagen
kaum (Sportintervention: 74,25 £ 280; Kontrolle: 76,25 * 293). Durch die
Ergometerintervention wurde im Gegensatz zum Kontrolltag ein deutlicher Anstieg der
Herzfrequenz verzeichnet (Sportintervention: 121,63 % 3,58 ; Kontrolle: 74 £ 2,16), der bis zum
Zeitpunkt + 60 min nach der Ausruhphase noch nicht vollstindig gesunken war
(Sportintervention: 82,25 *+ 3,50; Kontrolle: 72,88 * 3,43). Der TSST l6ste an beiden
Studientagen einen steilen Anstieg der Herzfrequenz zum Zeitpunkt + 75 min aus
(Sportintervention: 101,75 £ 5,01; Kontrolle: 94,63 + 4,65). In der Erholungsphase sank die
Herzfrequenz zum Zeitpunkt + 90 min rasch wieder ab (Sportintervention: 78,75 * 5,34;
Kontrolle: 73 * 2,99). Der Ausgangswert wurde zum Zeitpunkt + 105 min an beiden
Studientage wieder erreicht (Sportintervention: 74,88 + 4,24; Kontrolle: 74 * 3,06) und blieb

bis + 120 min auf demselben Niveau (Sportintervention: 73,63 £ 4,97; Kontrolle: 75 £ 2,73).
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Die zweifache Varianzanalyse mit wiederholten Messungen zeigte einen signifikanten
Haupteffekt der Zeit (F (2,239, 15,67) = 39,54 p= < 0,0001), der Gruppe (F (1.000,
7.000) = 33.33 p = 0.0007) sowie einen Effekt der Interaktion beider Variablen (FF (3.068, 21,48)
= 38,56 p = < 0,0001).

Ein post-hoc Gruppen Vergleich ergab einen dreifach signifikanten Unterschied der
Herzfrequenz zwischen beiden Studientagen nach der Sportintervention (- 20 min, p = <
0.0001), nach der Ausruhphase (+ 0 min, p = 0,015), nach dem TSST (+ 15 min, p = 0,025)
sowie einen Trend (p = 0,068) zum Zeitpunkt + 30 min mit einer jeweils deutlich erhéhten

Herzfrequenz am Sportinterventionstag,.
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Abbildung 8: Ergebnisse between-time-point Bonferroni post-hoc Test der Herzfrequenz

Dargestellt ist die Herzfrequenz der Patientinnen (n = 8) in min' als Mittelwert = SEM am Tag der
Sportintervention und Kontrolle. Gekennzeichnet sind die Ergebnisse der Varianzanalyse mit besween-time-point
Bonferroni post-hoc-Tests. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz wie
folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * < 0,05; p** =< 0,01; p *** < 0,001. Die Ergebnisse der Haupteffekte und
Interaktionen der Varianzanalysen (ANOVA) sind Abb. 7 zu entnehmen.

In den post-hoc intraindividuellen Vergleichen der Studientage zeigte sich am Tag der
Sportintervention ein signifikanter Anstieg der Herzfrequenz nach der Sporteinheit (- 40 min
vs. - 20 min, p = <0,0001). An beiden Studientagen wurde als Reaktion auf den TSST ein
deutlicher Anstieg der Herzfrequenz gemessen, der signifikant war (Sportintervention: 0 min
vs. + 15 min, p <0.001; Kontrolle: 0 min vs. + 15 min, p = 0,0408).

In der Erholungsphase ab Zeitpunkt +75 min sank die Herzfrequenz innerhalb von 15 min an
beiden Studientagen signifikant ab (Sportintervention: + 15 min vs. + 30 min, p = 0,0431,
Kontrolle: + 15 min vs. + 30 min, p = 0,0377; Sportintervention: +15 min vs. + 45 min,
p = 0,0211; Kontrolle: +15 min vs. + 45 min, p= 0,0073; Sportintervention: + 15 min vs.

+ 60 min, p=0,0498; Kontrolle: +15 min vs. + 60 min, p = 0,0097).
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3.2.2.2 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf den systolischen Blutdruck
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Abbildung 9: Tagesprofile des systolischen Blutdrucks im Vergleich Dargestellt ist der syt. RR der
Patient:innen (n = 8) in mmHg als Mittelwert = SEM am Tag der Sportintervention und der Kontrolle.
Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz der between-group Bonferroni
post-tests wurden wie folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * < 0,05; p** < 0,01; p *** < 0,001.

Die Ergebnisse der Haupteffekte und Interaktionen der repeated measure-Varianzanalysen (ANOVA) sind folgend
dargestellt: G, Haupteffekt der Gruppe; Z, Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte; ns, nicht
signifikant; s, signifikant.

Bei Betrachtung des systolischen Blutdrucks (syst. RR) zeigten sich dhnliche Ausgangswerte
am Tag der Sportintervention (121,38 £ 6,65 mmHg) und am Tag der Kontrolle
(117,88 £ 5,15 mmHg). Nach der Sportintervention (— 20 min) stieg der syst. RR auf 142 £
8,21 mmHg an und sank bis nach der Ausruhphase (0 min) auf 114,63 = 1,67 mmHg. Am
Kontrolltag sistierte der syst. RR zum Zeitpunkt — 20 min bei 121,5 * 6,50 mmHg und war
nach der Ausruhphase (0 min) mit 113,63 £ 4,95 mmHg fast identisch zum Tag der Sportinter-
vention.

Die Reaktion auf den TSST fiel ebenfalls an beiden Tagen ahnlich aus. Der syst. RR stieg nach
dem TSST deutlich an (Sportintervention: + 15 min, 133,13 * 5,89 mmHg; Kontrolle:
+ 15 min, 135,25 £ 5,02 mmHg). Der syst. RR sank im Anschluss am Kontrolltag im Vergleich
schneller (+ 30 min: 117,63 * 3,51 mmHg; + 45 min: 120,75 + 5,23 mmHg;
+ 60 min:,126,38 * 5,52 mmHyg).

Am Tag der Sportintervention hingegen sank der syst. RR langsamer, aber kontinuierlich

(+ 30 min: 124 + 3,82 mmHg; + 45 min: 120,5 * 5,22 mmHg; + 60 min: 112 + 341 mmHg).
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Die zweifache Varianzanalyse mit wiederholten Messungen ergab einen signifikanten Effekt der
Zeit (F (2,755, 19,28)= 10,14, p = 0.0004) aber keinen signifikanten Effekt der Gruppe
(F (1.000,7.000)=1,102, p = 0,3287), sowie einen signifikanten Effekt der Interaktion beider
Haupteffekte (F (2,491, 17,44) = 3,770, p = 0,0359).

Ein post-hoc Gruppen Vergleich der Studientage zeigte nach der Sportintervention einen mit
dreifacher Signifikanz (p = <0.001) héheren syst. RR am Tag der Sportintervention. Zusitzlich
bestand eine zweifache Signifikanz in Bezug auf einen hoheren syst. RR am Kontrolltag am

Ende des Studientages zum Zeitpunkt + 60 min (p = 0,01).
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Abbildung 10: Ergebnisse der between-time-point Bonferroni post-hoc-Tests des systolischen Blut-
drucks Dargestellt ist der syst. RR (n = 8) in mmHg als Mittelwert = SEM am Tag der Sportintervention und
Kontrolle. Gekennzeichnet sind die Ergebnisse der Varianzanalyse mit between-time-point Bonferroni post-hoc-
Tests. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz wie folgt dargestellt: t, p
< 0.1; p * = 0,05; p** = 0,01; p *** < 0,001. Die Ergebnisse der Haupteffekte und Interaktionen der
Varianzanalysen (ANOVA) sind Abb. 9 zu entnehmen.

Bei post-hoc Tests innerhalb der Studientage zeigte sich am Tag der Sportintervention ein
signifikanter Anstieg in Reaktion auf die Ergometereinheit (- 40 min vs. — 20 min, p = 0,002)
und im Anschluss Abfall (- 20 min vs. 0 min, p =<0,001). Zusitzlich zeigte sich ein unmittel-
barer signifikanter Anstieg in Reaktion auf den TSST (0 min vs. + 15 min, p = 0,008). Dieser
signifikante Anstieg lie3 sich auch am Kontrolltag feststellen (0 min vs. + 15 min, p =<0,001).
Am Kontrolltag kam es zusitzlich zu einem signifikanten Abfall des syst. RR im Anschluss an
den TSST (+ 15min vs. +30min, p = 0,014). Dieser signifikante Abfall war bei der
Sportintervention iber einen lingeren Zeitraum nachvollziehbar (+ 15 min vs. + 60 min, p

= 0,001).
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3.2.2.3 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf den diastolischen Blutdruck
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Abbildung 11: Tagesprofile des diastolischen Blutdrucks Dargestellt sind die Were des diast. RR der
Patient:innen(n = 8) mmHg als Mittelwert £ SEM an beiden Studientagen. Signifikante Effekte und Ergebnisse
mit einem Trend fir statistische Signifikanz der besween-group Bonferroni post-hoc-Tests wurden wie folgt
dargestellt: t, p < 0.1; p* < 0,05; p** < 0,01; p*** < 0,001. Die Ergebnisse der Haupteffekte und Interaktionen
der repeated measure-Varianzanalysen (ANOVA) sind folgend dargestellt: G, Haupteffekt der Gruppe; Z,
Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte; ns, nicht signifikant; s, signifikant. Es zeigt sich in
den Varianzanalysen ein dreifach signifikanter Unterschied unmittelbar nach der Sportintervention (- 20 min).

Im Vergleich beider Studientage hatten die Teilnehmenden am Tag der Sportintervention zu
Beginn des Studientages (- 40 min) einen hoheren diastolischen Blutdruck (diast. RR) als am
Kontrolltag (Sportintervention: 81,38 £ 4,58 mmHg; Kontrolle: 76,63 £ 3,87 mmHg). Unmit-
telbar nach der Ergometerintervention (—20 min) war der diast. RR gestiegen

(91,13 £ 2,22 mmHg). Im Anschluss sank er bis zum Zeitpunkt 0 min auf das Ausgangsniveau
(82 £ 2,19 mmHg). Am Kontrolltag blieb der diast. RR zum Zeitpunkt auf Ausgangsniveau
(=20 min, 75,75 + 2,69 mmHg; 0 min, 75,63 £ 3,21).

In Reaktion auf den TSST stieg der diast. RR an beiden Tagen auf ein dhnliches Niveau zum
Zeitpunkt + 15 min an (Sportintervention: 90,63 £ 6,34 mmHg; Kontrolle: 91 * 3,72 mmHg).
Im Anschluss sank der diast. RR am Kontrolltag schneller ab (+30 min, 79,25 * 4,61 mmHg)
und blieb auf dem Niveau (+ 45 min, 81,5 * 3,09 mmHg; + 60 min, 80,38 * 3,19 mmHg), das
im Vergleich zum Ausgangswert leicht ethéht war. Am Tag der Sportintervention sank der dias.
RR langsam und nicht in derselben Kontinuitit ab, erreichte zuletzt aber das Ausgangsniveau
(+30 min, 84,63 £ 3,33 mmHg + 45 min, 88,88 £ 7,09 mmHg; + 60 min,
80,5 + 4,609 mmHyg).
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Die zweifache Varianzanalyse mit Messwiederholungen ergab einen Effekt der Zeit (F (2,937,
20,56) =3,884, p = 0,0245). Es bestand kein Effekt der Sportintervention (F = 3,484, p = 0,104)
aber eine Interaktion beider Variablen (F = 2,602, p = 0,031).

Der post-hoc Gruppen Vergleich zeigte einen signifikanten Unterschied zwischen den Studien-
tagen zum Zeitpunkt nach der Sportintervention (-20 min, p = 0,0007).

Die tagesimanenten Verldufe des diast. RR am Tag der Sportintervention zeigten keine
signifikanten Verinderungen. Am Kontrolltag zeigte sich ein signifikanter Anstieg des diast. RR

in Reaktion auf den TSST (0 min vs. + 15 min: p = 0,002).
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Abbildung 12: Ergebnisse der between-time-point Bonferroni post-hoc-Tests des diastolischen
Blutdrucks

Dargestellt ist der diast. RR der Patient:innen in mmHg (n = 8) als Mittelwert £ SEM am Tag der
Sportintervention und Kontrolle. Gekennzeichnet sind die Ergebnisse der Varianzanalyse mit between-time-point
Bonferroni post-hoc-Tests. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz wie
folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * < 0,05; p** < 0,01; p *** < 0,001. Die Ergebnisse der Haupteffekte und
Interaktionen der Varianzanalysen (ANOVA) sind Abb. 11 zu entnehmen.
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3.2.2.4 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf den mittleren arteriellen Blutdruck
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Abbildung 13: Tagesprofile des mittleren arteriellen Blutdrucks (MAD) Dargestellt sind die Ergebnisse des
MAD der Patientiinnen (n = 8) in mmHg als Mittelwert = SEM am Tag der Sportintervention und Kontrolle.
Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz der besween-group Bonferroni
post-hoc-Tests wurden wie folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * < 0,05; p** = 0,01; p *** < 0,001. Die Ergebnisse der
Haupteffekte und Interaktionen der repeated measure-Varianzanalysen (ANOVA) sind folgend dargestellt: G,
Haupteffekt der Gruppe; Z, Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte; ns, nicht signifikant; s,
signifikant. Es besteht in den ein zweifach signifikanter Unterschied unmittelbar nach der Sportintervention (-

20 min).

Der mittlere arterielle Blutdruck (MAD) wurde aus systolischem und diastolischem Blutdruck
berechnet, zeigte also Ahnlichkeiten im Verlauf. So war der MAD zu Beginn der Studientage
dhnlich (Sportintervention: 94,71 £ 5,08 mmHg; Kontrolle: 90,38 + 3,99 mmHg). Und stieg
durch die Ergometerintervention (- 20 min) an, wihrend er am Kontrolltag auf dem Ausgangs-
niveau blieb (Sportintervention: 108,08 * 3,49 mmHg; Kontrolle: 91 * 3,51 mmHg). Nach der
Ausruhphase (0 min) unterschied sich der MAD an beiden Tagen nur leicht (Sportintervention:
92,75 £ 1,75 mmHg; Kontrolle: 88,29 * 3,41 mmHg). Als Reaktion auf den TSST (+ 75 min)
stieg der MAD an beiden Tagen an (Sportintervention: XX; Kontrolle: 104,13 + 6,06 mmHg).
Erneut zeigte sich in der Erholungsphase am Kontrolltag ein schneller Abfall des MAD und
anschlieBendes  Sistieren zu den  beiden letzten  Messzeitpunkten  (+ 30 min,
92,04 £ 4,06 mmHg; + 45 min, 94,58 £ 3,58 mmHg; + 60 min, 95,71 * 3,32 mmHg). Am Tag
der Sportintervention sank der MAD langsamer auf den Ausgangswert ab (+ 30 min,

97,75 £ 3,21 mmHg; + 45 min, 99,42 * 5,86 mmHg; + 60 min, 91 + 4,15 mmHg).
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Die Varianzanalyse mit wiederholten Messungen ergab einen signifikanten Effekt der Zeit
(F =4,162 p = 0,002), keinen Effekt der Sportintervention (F = 3,405 p = 0.107), und keinen
Effekt der Interaktion beider Haupteffekte (F = 1,655 p = 0,150).

Ein post-hoc Test ergab im Gruppen-Vergleich einen zweifach signifikanten Unterschied der
Studientage zum Zeitpunkt nach der Sportintervention (- 20 min, p = 0,007).

In Bezug auf Verinderungen innerhalb der Studientage war am Kontrolltag der Anstieg des
MAD nach dem TSST signifikant (0 min vs. + 15 min, p = 0,006) und der Abfall des MAD im
Anschluss ebenfalls (+ 15 min vs. + 30 min, p = 0,040).
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Abbildung 14: Ergebnisse der between-time-point Bonferroni post-hoc-Tests des mittleren arteriellen
Blutdrucks Dargestellt ist der MAD der Patientinnen(n = 8) in mmHg als Mittelwert £ SEM am Tag der
Sportintervention und Kontrolle. Gekennzeichnet sind die Ergebnisse der Varianzanalyse mit between-time-point
Bonferroni post-hoc-Tests. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz wie
folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * < 0,05; p** < 0,01; p *** < 0,001. Die Ergebnisse der Haupteffekte und
Interaktionen der Varianzanalysen (ANOVA) sind Abb. 13 zu entnehmen.
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3.2.3 Auswirkungen der akuten Sportintervention auf die psychosoziale
Stressreaktion

Im Folgenden werden die Ergebnisse der Fragebogen, die das psychosoziale Stressempfinden

(Bf-SR") sowie die akute dissoziative Symptomatik (DSS-akut) abbilden, dargestellt.
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Abbildung 15: Gesamtwerte des Bf-SR” vor- und nach dem TSST Dargestellt sind die Gesamtwerte des Bf-
SR" als Mittelwert £ SEM des Tages mit Sportintervention und der Kontrolle. K=Kontrolle,
S=Sportintervention Die Ergebnisse der repeated measure- Varianzanalyse (ANOVA) sind wie folgt dargestellt: G,
Haupteffekt der Gruppe; Z, Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte; ns, nicht signifikant; s,
signifikant. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz wie folgt dargestellt:
t,p = 0.1;p * = 0,05 p ** < 0,01; p *** < 0,001.

Ab einem T-Wert von gro3er als 60 im Bf-SR” gilt ein Ergebnis als leicht erhoht, ab einem T-
Wert groBergleich 63 als deutlich erhoht, ab groBergleich70 als stark erhéht (von Zerssen und
Petermann 2011). Die Teilnehmer:innen begannen beide Studientage mit einem hnlichen
Gesamtwert im Bf-SR” (Sportintervention: 23,875 + 4,49; Kontrolle: 23,625 + 5,698). Diese
Werte entsprechen einem T-Wert von 63 und somit einem deutlich erthéhtem Wert des Bf-SR”,
fiir eine pathologisch gedriickte Stimmungslage sprechend. Nach dem TSST wurde ein erhéhter
Gesamtwert von 32,875 * 3,810 am Tag der Sportintervention gemessen, einem T-Wert von
68 entsprechend. Am Kontrolltag war der Gesamtwert mit 25,5 £ 4,440 vergleichbar mit der
Ausgangslage, einem T-Wert von 63 entsprechend. Beide Werte zeigen erneut einen deutlich
erhohten Wert an.

In der Varianzanalyse mit wiederholten Messungen wurde weder fir die Zeit (F = 0,398
p = 0,548), noch fiir den Gruppeneffekt (F = 3.037 p = 0,125), noch fiir die Interaktion beider
Hauptetfekte (F = 2,807 p = 0,138) eine Signifikanz ermittelt.
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Abbildung 16: Tagesprofile DSS-akut Vergleich Sportintervention und Kontrolle pre- und post TSST
Dargestellt sind die Gesamtwerte des DSS-akut als Mittelwert = SEM des Tages mit Sportintervention und der
Kontrolle. K=Kontrolle, S=Sportintervention Die Ergebnisse der repeated measure- Varianzanalyse (ANOVA) sind
wie folgt dargestellt: G, Haupteffekt der Gruppe; Z, Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte;
ns, nicht signifikant; s, signifikant. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz
wie folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * = 0,05; p** = 0,01; p *** < 0,001.

In Bezug auf die Auswertung des DSS-akut zeigte sich ebenfalls an beiden Tagen ein erhohter
Gesamtwert, der einer ausgepriagten dissoziativen Symptomatik entspricht.

Hierbei begannen die Patient:innen den Kontrolltag mit einem hoheren Wert am Kontrolltag
(2,33 £ 0,78 ) als am Tag der Sportintervention (1,36 * 0,66). In Reaktion auf den TSST kam
es an beiden Tagen zu einer verstirkten Ausprigung der Symptomatik (Sportintervention:
2,85 * 0,51; Kontrolle: 3,39 *+ 0,72).

In der Varianzanalyse mit wiederholten Messungen wurde ein Effekt der Zeit deutlich (F (1,000,
7,000) = 23,59 p = 0,002). Es konnte kein Gruppeneffekt gezeigt werden (F (1,000,
7,000) = 2,130 p = 0,1878). Auch wurde kein Effekt der Kombination der beiden Variablen
nachgewiesen (F (1,000, 7,000) = 3,506 p = 0,1033). Der gemessene signifikante Unterschied
ist in der Messung am ehesten durch de niedrige Ausgangswert am Tag der Sportintervention
zu werten. Aufgrund der kleinen Stichprobe fithrten wir eine post-hoc Power-Kalkulation der
ANOVA (x = 0.05) durch, welche in einer Power von 100% fuir die Zeit und 99% fiir den

Gruppeneffekt resultierte.
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3.3 Analyse des Effektes von akutem Sport auf die einzelnen
Symptome der Dissoziation der PTBS-Patient:innen

Der DSS-akut-Fragebogen fragt unterschiedliche, gegenwirtige psychologische dissoziative
Symptome ab. Hierzu gehéren Derealisation, Amnesie, Depersonalisierung und akute
somatische dissoziative Symptome wie die Verinderung der visuellen und akustischen Wahr-
nehmung, sowie die Schmerzwahrnehmung (Stiglmayr et al., 2010). Die 22 Items des DSS-akut
bilden sowohl Spannungsitems als auch psychologische (10 Items) und kérpetlich-dissoziative
Symptome (9 Items) ab. Da diesen wahrscheinlich unterschiedliche Pathophysiologien
zugrunde liegen, erfolgte im Anschluss an die Analyse des Gesamtwertes des DSS-akut die
Auswertung der einzelnen Items mittels zweifacher Varianzanalyse mit wiederholten
Messungen (repeated measure ANOVA) (Abb.14 A - V). Hierbei ergab die Analyse bei 10 von 22
Items signifikante Effekte der Zeit (Abbildung 17 A-E, G, H, K, M, U, V) und einen Trend
statistischer Signifikanz fir den Effekt der Zeit fiir 2 weitere Items (Abbildung 17 L, O).
Hieraus lasst sich schliefen, dass psychosozialer Stress einen weitgreifenden Einfluss auf
einzelne dissoziative Symptome hat und diese teilweise signifikant verschlechtert. Die
Bonferroni post-hoc Tests zeigten aulerdem, dass sich keines der 22 Items des DSS-akut in den
Gruppen in Reaktion auf den Stresstest signifikant verbesserte (Abbildung 17). Es zeigte sich in
Bezug auf keines der einzelnen Items ein signifikanter Gruppeneffekt der Sportintervention .

Dennoch zeigte sich ein Einfluss der Sportintervention in Bezug auf einen signifikanten Anstieg
der Gesamtwerte von 5 dissoziativen Items. Dem Item 3 (Wiedererleben traumatischer oder
nicht-traumatischer Erlebnisse), Item 7 (geistige Abwesenheit), Item 11 (Depersonalisation bei
Handlungen), 21 (Gefiihl einer verinderten Atmung) und Item 22 (innere Anspannung)
(Abb.14 A,C, G, K, U, V). Zusitzlich zeigte sich in Bezug auf Item 11, welches die
Depersonalisation abbildet, ein Trend fiir einen statistischen Gruppeneffekt (Abbildung 17 K,
F=4.845; p = 0.064). Das Item 1 (Gefiihl von seinem Korper bzw. Korperteilen losgeldst zu
sein) war das einzige Item, das in beiden Gruppen nur durch den Stresstest, und nicht zusitzlich

durch die Sporteinheit signifikant aggraviert wurde (Abb.14 A).
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Abbildung 17 A-V: Varianzanalysen der einzelnen Items des DSS-akut Dargestellt sind die Ergebnisse der
22 Items des DSS-akut der Patient:innen (n = 8) in mmHg als Mittelwert £ SEM am Tag der Sportintervention
und Kontrolle. Signifikante Effekte und Ergebnisse mit einem Trend fiir statistische Signifikanz der between-gronp
Bonferroni post-hoc-Tests wurden wie folgt dargestellt: t, p < 0.1; p * = 0,05; p** < 0,01; p *** < 0,001. Die
Ergebnisse der Haupteffekte und Interaktionen der repeated measure-Varianzanalysen (ANOVA) sind folgend
dargestellt: G, Haupteffekt der Gruppe; Z, Haupteffekt der Zeit; G x Z, Interaktion beider Haupteffekte; ns,
nicht signifikant; s, signifikant.

3.4 Korrelation der autonomen Parameter mit unterschiedlichen
dissoziativen Symptomen der PTBS-Patient:innen

Es wurde die Korrelation zwischen kardialen Parametern und dem durchschnittlichen DSS-
akut-Wert, dem durchschnittlichen Bf-SR*-Wert und den einzelnen 22 Items des DSS-akut
berechnet. Hierfir wurde eine Pearson-Korrelations Analyse der autonomen und
psychologischen Parameter zu den Zeitpunkten - 40 min und +15 min, also vor und nach dem
TSST, durchgefiithrt. Hierfir wurden die Daten aller vier Gruppen untersucht (Vor- und nach
dem TSST, mit und ohne Sportintervention).

Keiner der kardialen Parameter korrelierte mit dem Gesamtwert des DSS-akut oder dem Bf-
SR’-Gesamtwert. Da der Gesamtwert des DSS-akut lediglich die Intensitit des syndromalen
dissoziativen Zustandes widerspiegelt und die einzelnen Items einzelnen akuten Symptomen
zuzuordnen sind, erfolgte eine Korrelation mit den einzelnen Items.

Hierbei korrelierten das Item 9 (Gefiihl, dass die Stimme versagt), Item 21 (Atmung verindert)
und Item 22 (erhohte innere Anspannung) positiv mit drei der vier kardialen Parameter. Zwei
der drei Items waren hierbei somatische dissoziative Symptome (Item 9 und 21). Diese zwei
korrelierten positiv mit dem systolischen und diastolischen Blutdruck und der Herzfrequenz,
wihrend Item 9 positiv mit dem systolischen, diastolischen und mittleren Blutdruck, aber nicht

mit der Herzfrequenz korrelierte. Item 1 (Gefiihl, dass einzelne Kérperteile nicht zum Koérper
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gehoren) korrelierte nur mit dem systolischen Blutdruck, weshalb wir diese Korrelation nicht

als wichtig erachteten.

Tabelle 3: Korrelationen der autonomen Parameter und psychosozialen Parameter Pearson Produkt
Kortrelation der kardialen und psychologischen Parameter zum Zeitpunkt — 60 min (baseline) und + 15 min (Post-
TSST). Zur Korrelation verbanden wir die Daten der zwei Tage mit Sportintervention und der Kontrolle vor-
und nach dem TSST. Die kardialen Parameter umfassten den systolischen, diastolischen und mittleren arteriellen
Blutdruck sowie die Herzfrequenz. Die psychologischen Parameter umfassten die Stimmungslage und akuten
somatoformen und psychologischen Symptome, erfasst durch den Bf-SR und den DSS-akut.

Es wurden der Gesamte DSS-akut und Bf-SR’, sowie die einzelnen Items des DSS-akut kotreliert. Es werden nur
die signifikanten Ergebnisse dargestellt. (Item 1: Das Gefthl, dem Koérper oder Kérperteilen fremd zu sein; Item
9: Gefiihl, dass die Stimme versagt; Item 21: Gefiihl, dass die Atmung verandert ist ; Item 22: Innere Anspannung.
Symbole: p * < 0,05; p** < 0,01; p *** < 0,001.

Herzfrequenz Systolischer RR Diastolischer RR Mittlerer

arterieller RR

Bf-SR”’

DSS-akut

Insgesamt

Ttem 1 0.412 *

Item 2

Item 3

Item 4

Item 5

Item 6

Item 7

Item 8

Item 9 0.642 *** 0.457 ** 0.381 *

Item 10

Ttem 11

Item 12

Item 13

Item 14

Item 15

Item 16

Item 17

Item 18

Item 19

Item 20

Item 21 0.483 ** 0.475 ** 0.430 *

Item 22 0.419 * 0.497 ** 0.396 *
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4 Diskussion

In dieser Dissertation sollte untersucht werden, welchen FEinfluss eine zwanzigminttige
Ergometerintervention auf die Stressreaktion von Patient:innen mit Posttraumatischer
Belastungsstorung haben kann. Es wurden mannliche und weibliche PTBS-Patient:innen im
Alter von 18 bis 65 Jahren rekrutiert. Insgesamt wurden acht Teilnehmende in Bezug auf ihre
autonome, neuroendokrine und psychosoziale Stressreaktion an zwei Studientagen mit und
ohne Sportintervention untersucht. Die Messungen von Cortisol, Herzfrequenz, Blutdruck und
der psychologischen Befindlichkeit wihrend der Studientage erlaubten ein umfassendes Bild der
Stressreaktionen abzubilden.

Es konnte an beiden Studientagen eine endokrine, autonome und psychosoziale Reaktion auf
den TSST nachgewiesen werden. Diese Reaktionen wurden von der Ergometer-Intervention
und damit durch eine kérperliche Belastung beeinflusst. So normalisierte sich der systolische
und mittlere arterielle Blutdruck durch eine vermutliche autonome Gegenregulation schneller
an dem Tag, an dem zuvor Sport gemacht worden war. Die vorhergehende Sportintervention
l6ste eine im Vergleich signifikant hohere Herzfrequenz vor und nach dem Stresstest aus. Es
konnte auflerdem nachgewiesen werden, dass sich die dissoziative Symptomatik der
Teilnehmenden durch die Sportintervention und hierdurch die Aktivierung des autonomen
Nervensystems verstirke. Dies gibt den Hinweis darauf, dass Sport die Symptomatik von PTBS-
Patient:innen beeinflusst. Wie sich dieser Finfluss gestaltet, beziehungsweise worauf dieser
zurickzufthren ist, wird im Verlauf diskutiert werden. Vorab erfolgt eine Diskussion der
Methodik und ihrer FEinflussgro3en. AbschlieSend erfolgt ein Ausblick auf mégliche zukiinftige

Forschungsansitze.

4.1 Methodendiskussion

4.1.1 Sportintervention

Als Sportintervention diente eine 20-mintitige Ergometerbelastung, die die Teilnehmenden bei
60 - 70 % der maximalen Trainingsherzfrequenz absolvierten. Die gewihlte Intensitit wurde
von allen Teilnehmenden als anstrengend, aber ertragbar empfunden, niemand brach die
Sportintervention vorzeitig ab.

Es kam zu keinem signifikanten Anstieg der Cortisolkonzentration im Anschluss an die
Ergometer-Intervention (Abbildung 6). Abgesehen von der kleinen Probandenzahl kénnte auch
die Methodik hierfiir ursichlich sein. Laut Hill et al. (2008), die durch Spiroergometer-

Interventionen priften, ab wann es zu einem signifikanten Anstieg der Cortisolkonzentration
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nach dem Sport kommt, mussen die Teilnehmenden hierfiir eine Sauerstoffauftnahmekapazitit
(VO,) von 60 bzw. 80 % erreichen (EE Hill et al. 2008). Die VO:max bezeichnet die maximale
Sauerstoffmenge, die vom Koérper wihrend einer maximalen Belastung aufgenommen werden
kann. Der Wert dieser maximalen Sauerstoffaufnahmekapazitit (VO,max) wird durch eine
ansteigende Ausdauerbelastung in Kombination mit einer Atemgasanalyse ermittelt (EE Hill et
al. 2008). Hierbei ldsst sich die VO,max nicht einfach in die Trainingsherzfrequenz umrechnen,
eine VO, von 70 % entspricht einer hoheren Trainingsintensitit als 70 % der maximalen
Trainingsherzfrequenz. Dass dennoch ein leichter Anstieg des Cortisolspiegels in dieser Studie
feststellbar war, deckt sich mit anderen Untersuchungen, in denen durch eine geringere
Trainingsintensitat ein ebenfalls nicht-signifikanter Anstieg des Cortisolspiegels ausgelost wurde
(Hand et al. 2000).

Die Spiroergometer-Messung, eine Ergometerintervention mit begleitender Atemgasanalyse,
wurde in dieser Studie nicht durchgefiihrt, weshalb die VO,max nicht gemessen wurde.

Auf diese Untersuchung wurde verzichtet, da diese eine zusitzliche zeitliche und korperliche
Belastung fiir die Probanden bedeutet hitte. Nicht selten wird dieses Verfahren als beengend
und bedriickend empfunden. Zumindest bei einem Teil der Probanden, die Assoziationen ihrer
Traumata mit Krankenhausaufenthalten berichteten, hitte die Intervention die Stresssituation
wesentlich verzerren konnen. Die Berechnung der VO;max ist dartiber hinaus ein korperlich
anstrengendes Verfahren, wodurch das Risiko fiir vorzeitige Studienabbriiche erhoht worden
wire. Wir haben daher auf diese Untersuchungsart bewusst verzichtet und stattdessen eine
Ergometerintervention mit Herzfrequenzmessung durchgefthrt, einer Alternative mit ahnlicher
Genauigkeit (Carter et al. 2003; Etiwy et al. 2019). Den Teilnehmenden konnte so zusitzlich
nihergebracht werden, dass die Kontrolle der kardiovaskuliren Parameter im Alltag problemlos
und schnell méglich ist. Wie diverse Studien nachweisen, ist der therapeutische Effekt von Sport
am grofiten, wenn Bewegung in den Alltag integriert werden kann und regelmalB3ig betrieben

wird (LeBouthillier et al. 2016; Newman und Motta 2007; van der Kolk et al. 2014).

4.1.2 ‘Trier Social Stress Test

Der Trier Social Stress Test (TSST) ist ein valides und standardisiertes Testsystem, das sich in
klinischen Studien als Standardmethode erwiesen hat, um eine Stressreaktion auszulosen
(Dickerson und Kemeny 2004). Damit ist eine bessere Vergleichbarkeit zu anderen Studien
gegeben. Zudem ist der Test nicht invasiv, was bei Versuchspersonen mit teilweise
korperverletzender Trauma-Vergangenheit ein wesentlicher positiver Faktor ist. Anhand dieses
Verfahrens mit der Bestimmung neuroendokriner und autonomer Parameter ldsst sich die

Stressreaktion unabhingig von Alter und Geschlecht sehr gut nachweisen und quantifizieren
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(Kudielka et al. 2004; Kudielka und Kirschbaum 2005). Um die Stressreaktion zu untersuchen,
wurden Speichelcortisol (sCORT), Blutdruck (RR) und Herzfrequenz (HF), sowie
psychologische Fragebogen (DSS-akut, Bf-SR”) verwendet. Tatsdchlich 16ste der TSST bei den
Patient:innen einen signifikanten Anstieg von Herzfrequenz und Blutdruck aus. Anstieg und
Abfall des Speichelcortisols tber die Zeit bestitigen eine adiaquate experimentelle
Stressprovokation (Dickerson und Kemeny 2004; Singh et al. 1999). Auch die Ergebnisse der
Fragebégen (Abbildung 15,Abbildung 106) bestitigte eine Reaktion auf Stress.

Bei der wiederholten Durchfithrung des TSST kann eine Habituation eintreten (Schommer et
al. 2003), was durch den Wechsel von Kontroll-Studientag und Studientag mit der
Sportintervention vermieden wurde. Aulerdem wurde die arithmetische Aufgabe abgewandelt.
Zusitzlich wurden die Jury-Mitglieder gewechselt, ohne die vorgegebenen Kriterien der
Besetzung aufzugeben. Zusitzlich lagen zwischen beiden Terminen jeweils mindestens drei
Wochen. Diese Verinderungen des Protokolls wurden bereits in anderen Studien erfolgreich
angewendet (Foley und Kirschbaum 2010; Gerra et al. 2001; Schommer et al. 2003; Zgraggen
et al. 2005).

Eine Habituation lie3 sich in dieser Studie nicht beobachten. Es wird diskutiert, ob
unterschiedliche Personlichkeitsstrukturen einen Einfluss auf das Stressempfinden bei einer

Wiederholung des TSST haben kénnten (Oswald et al. 20006).

4.1.3 Stichprobe

Es hat sich wihrend der Rekrutierung der Patient:innen gezeigt, dass es schwierig ist, PTBS-
Patient:innen zu finden, die an einem Stresstest und einer Sportintervention teilnehmen
mochten. Alle Teilnehmenden waren aufgeregt und empfanden die Studientage als
Herausforderung. Der Umfang der Stichprobe erscheint zunichst nicht sehr hoch, ist aber
vergleichbar mit anderen Studien in diesem Forschungsbereich. Dies liegt zum einen an den
umfinglichen Versuchsabliufen. Zum anderen gibt es generell die Problematik, PTBS-
Patient:innen fiir Sportstudien zu gewinnen. So wird in vergleichbaren Arbeiten wegen dieser
Einschrinkung berichtet, dass signifikante Effekte nur schwer zu ermitteln sind (Diaz und
Motta 2008; Fetzner und Asmundson 2015).

In der vorliegenden Arbeit gelang es hingegen, signifikante Unterschiede zu ermitteln, die ein
neues Licht auf Therapien bei der betroffenen Patientengruppe werfen.

Zu erwihnen ist bei der Auswahl der Patient:innen, dass die Motivationslage der Teilnehmenden
zu einer Verzerrung fithren kann. Eine eingeschrinkte Motivation ergibt sich moglicherweise
aus der Erkrankung als solcher (Weindl et al. 2018). Nicht selten befinden sich die in

Sportstudien untersuchten Patientinnen bereits in Behandlung, was einen Einfluss auf die
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Ergebnisse haben kénnte. Der Anteil der Erkrankten, die nicht behandelt werden, wird daher
in vielen Fillen nicht untersucht (Elbogen et al. 2013). Diese Studie schloss folgend die
Patient:innen ein, die Motivation und Uberwindungskraft zeigten. Die Teilnehmenden zeigten
sich héchst interessiert und keiner der Teilnehmenden brach die Studie ab. Dies ist fir eine
Studie, die sowohl eine sportliche als auch eine psychologische Belastung darstellte,

ungewohnlich (Lewis et al. 2020).

4.1.4 Cortisol-Bestimmung

Die Bestimmung von Speichelcortisol bildet die unmittelbare endokrine Stressreaktion ab, ist
aber nicht das einzige mogliche Analyseverfahren. Die Art der Methode kann einer
Einflussgrofle sein, weshalb divergierende Definitionen von Cortisolkonzentrationen bei PTBS-
Patient:innen bestehen. Es macht bereits einen Unterschied, welcher Stresstest im Versuch
verwendet wird. Cortisol kann nicht nur im Speichel, sondern auch im Serum, Urin, den Haaren
und in der Haut bestimmt werden. Je nach gewihlter Probe unterscheiden sich auch die
Analysemethoden (z.B. Radioimmuno- oder Chemiluminiszenzassay). Das Speichelcortisol, das
oft gemessen wird da das Sammeln von Speichelproben schnell geht und nicht invasiv ist, bildet
das freie ungebundene Cortisol ab. Dieses steigt innerhalb von 10-15 Minuten nach dem
Stressor an und bilde die akute Reaktion ab (Kirschbaum und Hellhammer 1994).

Auch die Komplexitit der Hormonkreisliufe hat einen Einfluss auf die Messwerte. Die
Messung zu verschiedenen Tageszeitpunkten kann aufgrund der zirkadianen Rhythmik schon
bei einem einzelnen Individuum zu unterschiedlichen Ergebnissen fihren (Meewisse et al. 2007;
Morris et al. 2012). In dieser Studie wurden deshalb die Messungen immer zur selben Zeit
durchgefithrt und der Beginn der Studientage so gelegt, dass der physiologische morgendliche
Héhepunkt des Cortisolspiegels die Messungen nicht beeinflusst. Essen, Trinken und Rauchen
sind ebenfalls Faktoren, die die Hormonproduktion beeinflussen. Daher verpflichteten die
Teilnehmenden sich, ab vier Stunden vor Beginn der Studientage nicht zu rauchen und ab zwei
Stunden zuvor weder zu essen noch zu trinken.

Ein Problem wihrend der Versuche war, dass die Teilnehmenden an den Studientagen, an
denen sie sowohl die Ergometereinheit, als auch den Stresstest absolvierten, keine Flissigkeit
zu sich nahmen. So konnte teilweise nicht gentigend Speichel fiir die Proben gesammelt werden.
Die Patient:innen, bei denen nicht gentigend Speichel zur Analyse gewonnen werden konnte,
klagten bereits wihrend der Studientage iber einen ,,trockenen Mund®. So fehlten von drei
Teilnehmenden Speichelproben jeweils an dem Studientag, an dem sie Sport absolviert hatten.

Folgend wurde die Analyse des Cortisols nur mit den Proben der Frauen durchgefiihrt, deren
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Werte in einem édhnlichen Bereich lagen und aufgrund geschlechtsspezifischer hormoneller

Unterschiede vergleichbarer sind (Stephens et al. 2016).

4.2  Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Der Effekt einer akuten Sportintervention auf die endokrine Stressreaktion

Generell lisst sich bei Betrachtung der gemessenen Cortisolkonzentrationen feststellen, dass
diese niedrig sind. Der Ausgangswert am Tag der Sportintervention betrug 1,30 + 0,25 ng/mlL
und am Kontrolltag 1,49 + 0,130 ng/mlL. In der Literatur finden sich im Zeitraum zwischen
8:00 Uhr und 15:00/ 17:00 Uht Normwerte fur Speichelcortisol zwischen 5,69 + 4,58 ng/ml
und 1.55 ng/ml + 1.32ng/ml. (Brandtstidter et al. 1991). Dies stiitzt die bisherigen
Studienergebnisse, die einen Hypocortisolismus bei PTBS-Patient:innen nachwiesen (Boscarino
1996; Pan et al. 2018).

An beiden Studientagen stieg als Reaktion auf den TSST der Cortisol-Spiegel an, was eine
effektive Stressprovokation bestitigt (Dickerson und Kemeny 2004; Kirschbaum et al. 1993;
Schommer et al. 2003).

Die beiden Studientage unterschieden sich nicht signifikant in Bezug auf die
Cortisolh6chstkonzentration. Dennoch stieg nur am Kontrolltag die Cortisolkonzentration in
der Reaktion auf den TSST signifikant an. Auch in der Erholungsphase blieb die
Cortisolkonzentration am Kontrolltag leicht erhoht. Dies kann die Vermutung nahelegen, dass
die Sportintervention als Mediator eine endokrine Stressreaktion abddmpft. Dieses Ergebnis
kann durch die Cross-Stressor-Adaptations-Hypothese erklirt werden. Hierbei wird postuliert,
dass sportliche Aktivitit die HPA-Achse aktiviert und sich der Korper so an die Stressreaktion
gewohnt, sodass eine Habituation sich ebenfalls auf zukinftige psychosoziale Stressoren
auswirkt und die Stressreaktion gemindert ausfillt (Sothmann et al. 1996).

Diverse Studien, in denen generelle Fitness als ein mediierender Faktor fiir die hormonelle
Stressantwort beschrieben wird, bestitigen diese Hypothese (Klaperski et al. 2014; Strahler et
al. 2016). Zum Beispiel fand sich eine niedrigere Speichelcortisol-Konzentration bei jungen,
trainierten Frauen (18 - 28 Jahre) im Vergleich zu untrainierten Frauen bei der Reaktion auf den
TSST (Klaperski et al. 2013). In einer Studie an Minnern wurde derselbe Mechanismus
nachgewiesen: 22 trainierte und untrainierte Probanden absolvierten den TSST. Zwar stiegen in
beiden Gruppen Speichelcortisol, Herzfrequenz und der psychosoziale Stress an. Allerdings fiel
die Reaktion der trainierten Méanner im Vergleich signifikant niedriger aus. Zudem lief3 sich bei
den trainierten Probanden eine bessere Stimmung im Stressprotokoll nachweisen (Rimmele et

al. 2007). Gerber et. al lieBen eine Kohorte von 42 jungen Student:innen eine Woche lang, bevor
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sie den TSST absolvierten, einen Beschleunigungssensor tragen, um ihre koérperliche Aktivitit
zu messen. Es stellte sich heraus, dass die Teilnehmenden, die sich mehr als dreimal die Woche
je 20 min intensiv bewegt hatten, als Reaktion auf den TSST signifikant weniger sCORT
ausschutteten (Gerber et al. 2017).

Eine gro3e Metaanalyse, die 14 Studien und damit 1334 Patient:innen einschloss, fasste die
Stressreaktion auf den TSST in Abhingigkeit vom Trainingsgrad der Untersuchten zusammen.
Hierbei hatten zwolf Studien Cortisol als Stressparameter gemessen. Es wurde in sieben von
zwOlf Studien bei héherem Fitnesslevel ein niedrigerer Cortisolspiegel in Reaktion auf den
TSST nachgewiesen (Miicke et al. 2018).

Diese Studien befassten sich allerdings mit regelmaflig betriebenem Ausdauersport und unter-
stiitzen bestehende Therapieempfehlungen, kérperliche Betitigung dauerhaft in den Alltag zu
integrieren (van der Kolk et al. 2014).

Wenige Studien haben bis jetzt den Effekt einer einzelnen Sportintervention auf die
Stressreaktion untersucht. Eine Studie teilte 19 trainierte und 17 untrainierte Minner
randomisiert auf, um entweder eine 30 min Einheit auf dem Ergometer bei 60 —70 % der
VO,max, oder einen Placebosport zu absolvieren. Nach 90 min erfolgte ein Stresstest, in dem
die Probanden die Montreal Imaging Stress Task (MIST) absolvierten, wihrend eine Bildgebung
des Kopfes mittels MRT durchgefithrt wurde. Es wurden sCORT, die alpha-Amylase sowie die
neuronale Aktivierung gemessen. Die Cortisol-Antwort der Sportgruppe auf den MIST fiel
signifikant niedriger aus. Aullerdem konnten erhdhte Aktivititen in Hippocampus und eine
niedrigere Aktivitit im prafrontalen Kortex (PFC) nachgewiesen werden (Zschucke et al. 2015).
Die Ergebnisse lassen sich zum Teil auf diese Dissertation tbertragen. Auch hier scheint sich
ein mediierender Effekt der akuten Sportintervention zu zeigen. Im Unterschied wurde in der
Studie von Zschucke et al. eine hohere Ergometerintensitit gewahlt und eine grof3ere
Stichprobe mit gesunden Patient:innen, was einen Einfluss auf das signifikante Ergebnis gehabt
haben kénnte. In einer weiteren Studie zum Einfluss von Akutsport wurden 84 Patienten
zwischen 18 und 30 Jahren randomisiert auf zwei Gruppen aufgeteilt. Eine Gruppe, von der die
Hilfte auch in der Freizeit sportlich aktiv war, absolvierte fir 30 min einen Placebo-Sport in
Form von leichtem Dehnen. Die andere Gruppe, von der ebenfalls die Halfte in der Freizeit
sportlich aktiv war, absolvierten eine 30 min Einheit auf dem Ergometer bei 70 % der VO, max.
Im Anschluss absolvierten die Teilnehmenden den TSST fiir Gruppen. Es zeigte sich sowohl
ein Effekt der akuten Sportintervention als auch des Fitnesslevels der Teilnehmer auf die
Stressreaktion. Beide Faktoren senkten die Cortisol-Reaktion. Hierbei hatte das generelle
Fitnesslevel einen signifikanten Effekt auf die Cortisol-Konzentration, nicht die akute

Sporteinheit (Wunsch et al. 2019).
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Bei der Untersuchung von akutem Sport in Zusammenhang mit dem TSST wurden auch andere
Intensititen von Akutsport getestet. In einer Studie machten 75 untrainierte Teilnehmer einen
Spaziergang in ziigiger Schrittgeschwindigkeit, bevor sie den TSST absolvierten. Die Kontroll-
gruppe bildeten 89 weitere Teilnehmende, die keinen Sport machten und dann den TSST
absolvierten. Es zeigte sich eine signifikant niedrigere Cortisol-Konzentration in Reaktion auf

den TSST in der Gruppe, die vorab Sport gemacht hatte (Wood et al. 2018).

Obwohl diese Studien in der Intensitit der Sportintervention, Art der Sportintervention, dem
Zeitabstand zum Stresstest und dem Stresstest selbst variierten, wurden dennoch in allen
Studien niedrigere Cortisol/ Alpha-Amylase Spiegel im Vergleich zur Kontrollgruppe gemessen,
die einen Hinweis auf einen positiven Effekt einer Sportintervention darstellen (Wood et al.
2018; Wunsch et al. 2019; Zschucke et al. 2015).

Es stellt sich die Frage, ob Ergebnisse der Studien, die gesunde Teilnehmende einschlieBen,
auch auf PTBS-Patient:innen iibertragen werden konnen. Ein genereller Unterschied bei PTBS-
Patient:innen ist die pathologische Stressreaktivitit. Es wird diskutiert, ob diese durch eine
Hypo-oder eine Hyperreaktivitit zu charakterisieren ist. Einige Studien wiesen nach, dass die
Cortisol-Reaktion bei PTBS-Patient:innen nach einem Stresstest schwicher ausfiel als bei
gesunden Kontrollen (Metz et al. 2020; Santa Ana et al. 2006; Simeon et al. 2007; Wichmann et
al. 2017; Zaba et al. 2015). Dieser Effekt lief3 sich in unserer Studie nicht untersuchen, da die
Stressreaktion nicht mit einer Kontrollgruppe verglichen wurde. Dennoch kénnte dies eine
Erklirung daftr sein, dass es nicht an beiden Studientagen zu einem signifikanten Anstieg des
Cortisols nach dem TSST kam. Andere Studien wiesen eine Hyperreaktivitit der Erkrankten
nach (Elzinga et al. 2003; Gola et al. 2012; Stoppelbein et al. 2012).

Es bestehen verschiedene Hypothesen fiir die verdnderte Stressreaktion: Zum einen wird
vermutet, dass die endokrine Stressreaktion der PTBS-Patient:innen wie in der Situation, die zur
Traumatisierung fihrte, deutlich erhoht ist und in einer Art Gegenregulation die basale
Cortisolsekretion gesenkt wird (Bremner und Vythilingam und Vermetten und Adil und et al.
2003). Dieser Mechanismus konnte die initiale Ubererregbarkeit bei Stress und den generellen
Hypocortisolismus bei PTBS-Patient:innen erkléren.

Ein anderes Erklirungsmodell fir die Hyporeaktivitit liefern Studien, die von genetischen
Subtypen der PTBS ausgehen. Zaba et al. untersuchten PTBS-Patient:innen auf ihre endokrine
und psychologische Stressreaktion und konnten nachweisen, dass ein Teil der Patient:innen eine
kaum feststellbare Reaktion auf den TSST zeigte. Sie bezeichneten diese Gruppe als non-responder

und vermuteten einen Zusammenhang zum FKBP05-Gen (Wichmann et al. 2017; Zaba et al.
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2015). Weitere Faktoren, die die Stressreaktion beeinflussen, konnen das Geschlecht und der
zeitliche Abstand zum Trauma sein (Santa Ana et al. 2000).

Nach dem TSST und folgendem Anstieg des Cortisols zum Hohepunkt beim Zeitpunkt
+ 30 min, sank das Cortisol in den weiteren 30 min der Ausruhphase wie in anderen Studien
beschrieben, kontinuierlich ab (Arvidson et al. 2020). Der Cortisolspiegel blieb am Kontrolltag
immer etwas hoher als am Tag der Sportintervention. Interessant wire es gewesen, die
Patient:innen noch weiter zu messen, bis ein Plateau erreicht worden wire, oder den Cortisol-
spiegel einige Stunden spiter erneut im Vergleich zu bestimmen. Studien an gesunden
Teilnehmenden zeigten, dass die Stressantwort auf akute Sporteinheiten voriibergehend ist. Die
Hormonlevel sinken wieder, teilweise auch unter das Grundniveau, was in dieser Dissertation
in der relativ kurzen Zeit nach den Stresstests nicht nachgewiesen werden konnte (Hackney
2000).

Die Untersuchung der Stressantwort von Patient:innen mit PTBS in Kombination mit einer
akuten Sportintervention lisst keine direkten Vergleiche mit anderen Studien zu. Dennoch
stiitzt ein Teil der Studien die Vermutung, dass Sport fiir eine niedrigere Speichel-Cortisol
Sekretion und somit HPA-Achsen-Regulierung bei Trauma-Patient:innen im Rahmen einer
Stressreaktion sorgen kénnte und wie auch bei gesunden Erwachsenen eine Dampfung der
endokrinen Stressreaktion beeinflussen kénnte. Hier besteht der Bedarf nach mehr

Forschungsansitzen mit grof3eren Studiengruppen.

4.2.2 Der Effekt einer akuten Sportintervention auf die autonome Stressreaktion

Es erfolgte ein Vergleich der autonomen Stressparameter beider Studientage mit und ohne
Sportintervention mittels Varianzanalysen mit wiederholten Messungen. Durch die post-hoc
Tests zwischen Zeitpunkten der einzelnen Gruppen konnte gezeigt werden, dass es durch den
TSST in der Gruppe ohne Sportintervention zur signifikanten Erhéhung aller vier kardialen
Parameter kam (syst. RR, F = 10.141, p = <0.001; diast. RR, F = 4.175, p = 0.002; MAD, F =
4.162, p = 0.002; HF, F = 39.54; p < 0.0001). In der Sportinterventions-Gruppe war dies in
Bezug auf die Herzfrequenz und den systolischen Blutdruck nach dem TSST der Fall. Folglich
zeigte der Bonferroni post-hoc-Test, dass durch eine vorangehende Sportintervention der
signifikante Finfluss des Stresstests auf diastolischen und mittleren arteriellen Blutdruck, aber
nicht den von systolischen Blutdruck und Herzfrequenz abgefedert wird.

Es lief3 sich zeigen, dass die Herzfrequenz der Patient:innen sich nicht nur wahrend der Sport-
intervention dreifach signifikant erhéhte, sondern auch im Anschluss, also nach 20 min
Ausruhen und dann in Reaktion auf den TSST erneut signifikant héher war als in der

Kontrollgruppe (Abbildung 7).
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Hierbei zeigt sich ein Unterschied zu Versuchen mit jungen gesunden Probanden zum Beispiel
von Rejeski et al, welche an gesunden, trainierten Teilnehmerinnen, die eine akute
Sportintervention (40 min bei 70 % der maximalen Trainingsherzfrequenz) vor einem Stresstest
absolvierten, eine Verinderung des Blutdrucks, allerdings nicht der Herzfrequenz nachwiesen
(Rejeski et al., 1992). Dies konnte daran liegen, dass an PTBS Erkrankte aufgrund der
autonomen Dysregulation eine in Reaktion auf psychosozialen Stress erthohte und im Anschluss
verzbgerte Normalisierung insbesondere der Herzfrequenz zeigen, gewissermallen ist die fzght or
flight- Reaktion inaddquat gesteigert. Es wird ein erhohter Sympathikotonus, beziehungsweise
eine schwichere Regulation durch die herabgesetzte parasympathische Aktivitdt verursacht, die
zu einer langsameren Regulierung nach Aktivierung fithren konnte (Schneider und
Schwerdtfeger 2020). Es darf nicht auler Acht gelassen werden, dass die Unterschiede der
Studien durch andere Unterschiede beztiglich Komorbidititen, Grad der Fitness oder dem
Durchschnittgewicht beeinflusst werden kénnen (Rejeski et al., 1992).

Tatsichlich konnte nachgewiesen werden, dass eine erhShte Herzfrequenz und Adrenalin-
Konzentrationen zum Zeitpunkt des Traumas die folgende Entwicklung einer PTBS
beeinflussen (Yehuda et al. 1998). Es wird hierbei vermutet, dass die Regulation der autonomen
Parameter nach Ausdauersport und psychosozialem Stress dhnlichen Mechanismen folgt (Coote
2010).

In Bezug auf den untersuchten Blutdruck lie3 sich zwar feststellen, dass wihrend der
Sportintervention ein signifikant erhéhter Wert im Vergleich zum Kontrolltag festzustellen war,
dieser sank allerdings kurz nach dem Sport ab. In Reaktion auf den TSST bestanden keine
signifikanten Unterschiede der Gruppen, der Blutdruck stieg in allen Gruppen signifikant an.
Zwar werden sowohl Herzfrequenz, als auch der Blutdruck tber das sympathische
Nervensystem reguliert, dies erfolgt allerdings tiber unterschiedliche Mechanismen (Forjaz et al.
1998; Perez-Quilis et al. 2017) , was die selektive Erth6hung der Herzfrequenz erkliren kénnte.
In einer Metaanalyse von 15 Studien, die den Effekt von korperlicher Bewegung auf den
Blutdruck bei Stress untersuchten, wiesen 10 Studien einen signifikant niedrigeren Blutdruck
nach einem Stresstest nach, wenn die Teilnehmenden zuvor eine Sportintervention, in den
meisten Faillen eine Ergometerintervention von mittlerer bis hoher Intensitit, absolviert hatten
(Hamer et al. 2006). Der geringere Anstieg des diastolischen Blutdrucks am Interventionstag in
Reaktion auf den TSST passt zu der Vermutung von Raglin und Morgan, die nachwiesen, dass
der niedrigere Blutdruck nach koérperlicher Aktivitit stabiler ist und linger anhielt als nach

alleinigem Ausruhen (Raglin und Morgan 1987).
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Interessant scheint bei Betrachtung der autonomen Stressantwort die autonome Regulation
nach dem Stresstest zu sein, da der Blutdruck schnell wieder absank. Es liel3 sich sogar
feststellen, dass der systolische Blutdruck am Tag der Sportintervention in der abschlieBenden
Ausruhphase (+ 60 min) signifikant niedriger war als am Tag der Kontrolle (Fig.1B, + 60 min:
p = 0.10). Die schnellere Normalisierung des Blutdrucks nach Sport und bei trainierten
Menschen kann durch eine Gegenregulation, eine reaktive Gefdl3dilatation, verursacht worden
sein (Jackson und Dishman 2006; Perez-Quilis et al. 2017; West et al. 1998).

Diese Gegenreaktion konnte therapeutisch priventiv genutzt werden, wenn belastende
Situationen antizipiert werden. Wie lang die Verdnderung des Blutdrucks anhilt, wurde in dieser
Dissertation nicht gepriift, allerdings zeigte sich zum Beispiel der diastolische Blutdruck und der
MAD ab der Sportintervention den gesamten restlichen Studientag in der Sportgruppe erhoht
und sank zum letzten Messzeitpunkt (+60 min) wieder auf den Ausgangswert ab.

Eine follow-np Untersuchung ein paar Stunden spiter wire interessant gewesen, um die
Ergebnisse einer Fall-Studie zu tberpriifen, die bei einem Mann mit Bluthochdruck noch neun
Stunden nach einer akuten Sporteinheit einen erniedrigten Blutdruck nachwies (Southard und
Hart 1991). Andere Studie wiesen ebenfalls nach, dass auf eine Sporteinheit bei einer
Stressbelastung, in diesem Fall eine arithmetische Aufgabe, ein niedrigerer Blutdruck folgte
(Steptoe et al. 1993). Es stellt sich die Frage, ob es ein Dosis-Wirkungsverhaltnis von
Sportintensitit und autonomer Stressantwort gibt. Hitten sich der Verlauf von Herzfrequenz
und Blutdruck gedndert, wenn die Patient:innen intensiver Sport betrieben hitten? Studien von
Rejeskiet in denen verschiedene Intensititen der VO, max. untersucht wurden, legen diese
Vermutung nahe (Rejeskiet al., 1991). Allerdings zeigte sich in einer weiteren Studie, in der 80
Patientinnen entweder warteten oder bei 70 % der maximalen Herzfrequenz eine Sporteinheit
von 10 min, 25 min oder 40 min durchfithrten und im Anschluss den Stroop-Test absolvierten
ein signifikant niedrigerer diastolischer und mittlerer arterieller Blutdruck, dhnlich wie in den
Ergebnissen dieser Dissertation. Allerdings bestand kein signifikanter Unterschied des
Blutdruckes zwischen den verschiedenen Sport-Gruppen, ein Dosis-Wirkungsverhaltnis konnte

nicht nachgewiesen werden (Hobson und Rejeski 1993).

4.2.3 Der Effekt einer akuten Sportintervention auf die psychologische
Stressreaktion

Die Patient:innen fullten jeweils zu Beginn der Studientage und nach dem TSST die

psychologischen Frageb6gen aus. Hierbei war schon zu Beginn beider Studientage eine generelle

Grundanspannung in Erwartung auf den Stresstest und die Sporteinheit im Bf-SR” festzustellen.
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Ab einem T-Wert groB3er als 60 gilt ein Ergebnis als leicht erh6ht, ab einem T-Wert groBergleich
63 als deutlich erhoht, ab groflergleich 70 als stark erhoht (von Zerssen und Petermann 2011).
Der Mittelwert der Patient:innen zeigte an beiden Tagen einen Startwert entsprechend einem
deutlich erhohten T-Wert von 63, sprechend fiir eine pathologisch beeintrichtigte Stimmungs-
lage. Der DSS-akut zeigte ebenfalls einen pathologisch erhohten Wert. Die Stimmung
verschlechterte sich im Verlauf der einzelnen Studientage weiter und die bestimmte dissoziative
Symptomatik nahm zu, allerdings beides nicht signifikant. Die Verschlechterung des Befindens
nach dem TSST wurde bereits in anderen Studien an gesunden Teilnehmenden festgestellt
(Kirschbaum et al. 1993).

Miicke et al.(2020) lieBen 60 gesunde Proband:innen jeweils einen Tag mit Sportinterventionen
und einen Kontrolltag und im Anschluss einen Stresstest durchfithren und mallen an beiden
Tagen mittels Fragebogen die Angst- und Unruhesymptomatik. In Reaktion auf den Stressor
wurde am Tag der Sportintervention eine mildere Symptomatik geschildert. Im Anschluss nach
dem Stesstest wurden in beiden Gruppen dhnliche Angst-Werte festgestellt . Die Studie zeigte
somit einen Ansatz fir verbesserte “Coping” Mechanismen in unmittelbarer Reaktion auf Stress
(Miicke et al. 2020). Zudem konnte nachgewiesen werden, dass durch akute Bewegung die
Oxygenierung des dorsomedialen prifrontalen Cortex verbessert werden kann, was in
Versuchen von Ji et al und Endo et. Al zu verbesserten Leistungen im Stroop-Test fithrte (Endo
et al. 2013; Ji et al. 2019). Auch in anderen Studien wurde hierbei die Aktivierung des
dorsolateralen prifrontalen Cortex und verbesserte Leistung im Stroop-Test durch
Sportinterventionen mit milder (Byun et al. 2014) und moderater Intensitit (Yanagisawa et al.
2010) nachgewiesen.

Nouchi et al. (2020) teilten in ihrer einzeln-verblindeten randomisierten Kontroll-Studie 64
Frauen in zwei Gruppen, eine Sport- und eine Kontrollgruppe. Erstere absolvierte eine 30-
minttige Sporteinheit, wihrend die andere wartete. In den im Anschluss ausgeftllten
Frageb6gen und dem Stresstest (Stroop Test) zeigte sich eine verbesserte Stimmung und bessere
kognitive Leistung (Nouchi et al. 2020)

Die Ergebnisse stehen allerdings im Gegensatz zu den Ergebnissen dieser Arbeit, was die
Alleinstellung der dissoziativen Symptomatik und einen moglichen unterschiedlichen
Pathomechanismus bei Erkrankten unterstreicht. Die Ergebnisse in Bezug auf die
Sportintervention und die psychologischen Auswirkungen stehen im Kontrast zu den
Ergebnissen, die in Zusammenhang zu regelmifBiger korperlicher Betitigung postuliert wurden
(Hegberg et al. 2019).

Dass eine Einheit Sport eine Besserung der Stimmung auslosen kann, ist bereits nachgewiesen

worden. Welchen Effekt eine Einheit Sport auf PTBS-Patient:innen hat, ist kaum erforscht.
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Crombie et al. untersuchten 12 Erkrankte und 12 Kontrollen. Die Teilnehmenden fiihrten eine
30 min Einheit auf dem Ergometer bei 70 bis 75 % der maximalen Herzfrequenz durch. In
beiden Gruppen zeigte sich eine Verbesserung der Stimmung ohne signifikante Unterschiede
zwischen der gesunden und erkrankten Gruppe (Crombie et al. 2018).

Crombie et al. erforschten folgend erneut 42 Frauen mit und ohne Traumavorgeschichte. Sie
lieBen jene eine 30-minitige Ergometereinheit bei 70-75% der maximalen
Trainingsherzfrequenz durchfithren, bevor sie einen speziellen Stresstest, den NPU #hreat task
durchfihrten. Es zeigte sich ein signifikant niedrigeres Angst-Level, nachdem Sport absolviert
war im Vergleich zum Abwarten. Zusitzlich bestand eine signifikante Reduzierung von
Verwirrtheit, Stimmungsfluktuationen und Erschopfung in allen Gruppen, die zuvor Sport
gemacht hatten. Hierbei bestanden signifikante Verbesserungen der Stimmung in der PTBS-
Gruppe mit einer Abnahme der depressiven Symptomatik, Anspannung und Wut (Crombie et
al. 2021).

Hierbei gilt zu bedenken, dass in der vorliegenden Dissertation eine psychiatrisch schwer vor-
belastete Patientengruppe untersucht wurde.

Die Studientage bedeuteten fiir die Teilnehmenden unvorhersehbare Herausforderungen und
die Sportintervention einen zusatzlichen Stressor. So kénnte man die héheren Mittelwerte in
den Fragebogen als Widerspiegelung der zusitzlichen Belastung interpretieren, die insbesondere
durch den TSST und auch durch den Sport verursacht wurde. Hinzu kommt im Fall dieser
Dissertation, dass an PTBS-Erkrankte generell den Kontakt mit Mitmenschen eher meiden und
sich zuriickziehen (Williamson et al. 2015), was im Falle des TSST als ein zusitzlicher
Stressfaktor wirkt. Ein weiterer Erklarungsansatz wire, dass es fiir die Erkrankten korpetlich
und psychisch so anstrengend war, auf zwei Stressoren kurz hintereinander zu reagieren, dass
sie nach dem Studientag zu erschopft waren, um den positiven Effekt der Sportintervention fiir

sich festzustellen und eher eine belastende Verinderung der Allostase ausgel6st wurde.

Es stellt sich die Frage, in welchem Zusammenhang das psychologische Stressempfinden und
die Cortisolkonzentrationen stehen. Da die HPA-Achsen-Reaktivitit bei PTBS-Patient:innen
pathologisch verandert ist, konnte sich ein niedrigerer Cortisol-Spiegel nach Reaktion auf einen
Stressor negativ auf das psychologische Empfinden auswirken. Metz et al. verglichen die akute
Stressreaktion von 21 Patientinnen mit PTBS mit 32 gesunden Patientinnen. Hierfiir wurden
Speichelcortisol und der Blutdruck gemessen, sowie psychologische Fragebdgen ausgefillt. Es
zeigte sich eine erniedrigte endokrine Stressantwort bei gleichzeitig erhéhten Blutdruckwerten.
Zusitzlich zeigten die Erkrankten ein schlechteres psychologisches Outcome als die Kontroll-

gruppe. Dies legt nah, dass die verschlechterte psychologische Symptomatik mit einer
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erniedrigten Cortisolreaktion und erhShten autonomen Aktivitit zusammenhingen konnte
(Metz et al. 2020). Miller et al (2007). dulerten in diesem Zusammenhang, dass Menschen, die
das Gefuhl hitten, Kontrolle tiber eine Situation zu haben und etwas verindern zu koénnen,
auch einen Anstieg bzw. eine dynamische Cortisol-Reaktion zeigten. Wenn, wie in diesem Fall,
Trauma-Patient:innen das Gefiihl hatten, dass ithre Handlungen keine Auswirkungen hatten und
sie ihrem Schicksal ausgesetzt seien, zeigte sich eine adynamischere, abgeflachte Cortisol-Kurve
(Miller et al. 2007).

Diese Hypothese sollte mit groleren Stichproben erneut untersucht werden, um die
unmittelbaren Auswirkungen von HPA-Achsen- Anderungen auf die Symptomatik der PTBS-

Patient:innen besser verstehen zu konnen.

4.2.4 Korrelation der autonomen Stressreaktion und dissoziativen Symptomatik

Da der Gesamtwert des DSS-akut ein dissoziatives Syndrom, allerdings keine einzelnen
Symptome abbildet, erfolgte eine Varianzanalyse der einzelnen dissoziativen Items des
Fragebogens. Als zuvor Sport gemacht wurde, verschlechterten sich 5 der 22 Symptome, die
im DSS-akut abgefragt wurden, signifikant in Reaktion auf den Stresstest.

Von diesen finf Symptomen korrelierten drei Symptome mit drei der vier abgefragten
kardiovaskuliren Parameter, die bestimmt wurden. Da sich keine Verbesserung aller
dissoziativen Items in der Sportinterventions-Gruppe nachvollziehen lie3, ist von einer
Assoziation eines erhohten Sympathikotonus mit der dissoziativen Symptomatik auszugehen,

die sich in der Korrelation zum Teil nachweisen lief3 (Tabelle 3).

Zwar werden sowohl Herzfrequenz, als auch der Blutdruck tber das sympathische
Nervensystem reguliert, die erfolgt aber iiber unterschiedliche Mechanismen (Forjaz et al. 1998)
(Perez-Quilis et al. 2017). Was die selektive Verschlechterung der dissoziativen Symptomatik in
Zusammenhang mit der Herzfrequenz erkliren konnte, die ebenfalls am Tag der

Sportintervention signifikant nach dem TSST erhoht war.

Da sich die allgemeine dissoziative Symptomatik, gemessen durch den Gesamtwert des DSS-
akut, im Vergleich beider Gruppen nicht signifikant unterschied, die einzelnen Items des DSS-
akut allerdings schon, lassen sich unterschiedliche, den verschiedenen Symptomen zugrunde
liegende biologische Pathomechanismen vermuten, die auch von unterschiedlichen
Stressreaktionen aktiviert werden koénnten. Owens et al. untersuchten Patientinnen mit
dissoziativer Symptomatik und stellten fest, dass diese in Reaktion auf den ,,Kaltwassertest®
(socially evaluated cold pressor test) eine hhere Herzfrequenz, allerdings einen niedrigeren Blutdruck

und niedrigere Herzfrequenzvariabilitit als Ausdruck einer niedrigeren parasympathischen
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Aktivitit zeigten, was mit den Ergebnissen dieser Dissertation einhergeht und wiederum zeigt,
dass unterschiedliche Teile des autonomen Nervensystems an unterschiedlichen Aspekten der
dissoziativen Symptomatik beteiligt sein kénnten (Owens et al. 2015).

Viele Patient:innen, insbesondere jene, die korperliche Gewalt oder sexuellen Missbrauch
erlitten haben, haben Probleme damit, einen Zugang zu ihrem Korper zu finden. Eine
Dissoziation der Verbindung zwischen Psyche und Kérper wird beschrieben (Lanius et al. 2012)
Die Konfrontation mit der eigenen kérperlichen Reaktion auf die Ergometerintervention und
damit einhergehende sympathische Aktivierung kann daher zu einer Verschlechterung der
Symptomatik fithren (Schiflein et al. 2018).

Das schlechtere psychische Befinden, das anscheinend durch korperliche Aktivitit in den
Teilnehmenden ausgel6st wurde, konnte ein Grund dafiir sein, dass PTBS-Patientinnen
generell inaktiver sind. Folglich kénnen kardiovaskulire sowie metabolische Komorbidititen
gehiuft in dieser Patientengruppe nachgewiesen werden (AB Levine et al. 2014; B Levine und
Land 2016; van den Berk-Clark et al. 2018). Es wurde beobachtet, dass traumatisierte
Patient:innen sich nach dem Trauma sozial zuriickziehen und, auch wenn zuvor ein Gruppen-
sport ausgelibt wurde, zu individuellen Sportarten wechseln und oft auch keine Angebote fiir
Sport mehr wahrnehmen (O’Driscoll et al. 2014).

Das verschlechterte psychische Befinden sowie die stirker empfundene dissoziative
Symptomatik nach der Intervention kann auch der Grund sein, weshalb lang andauernde Sport-
studien oft von einer erthdhten Abbrecherquote begleitet sind. Folgend wird die Begleitung der
Interventionen durch einen Trainer nahegelegt, der die Teilnehmenden motiviert (Hegberg et
al. 2019). Wenn man den Effekt einer Sportintervention auf die Stresswahrnehmung generell
betrachtet, so ist es ebenfalls von Bedeutung wie Sport im Kontext wahrgenommen wird: In
Experimenten mit Mausen wurde unter anderem nachgewiesne, dass Sport auch negative
Effekte haben kann, wenn er nicht freiwillig ausgetibt wird. So zeigte sich bei den Mausen, die
zum Laufen im Laufrad gezwungen wurden, héhere Stress- und Angstlevel (Svensson et al.
2016). Dies kann eine weitere Hypothese dafiir sein, dass die Teilnehmenden eine stirkere
Symptomatik am Tag der Sportintervention entwickelten.

Da jedoch regelmillige korperliche Aktivitit bei PTBS-Patientinnen eine Verbesserung der
Stimmung auszuldsen scheint, kénnte die Aversion gegen Sport und auch die koérperliche
Reaktion nach dieser einmaligen Aktivitit mit regelmiBigen Sportaktivititen ,,durchbrochen
werden. Durch eine mogliche Habituierung kénnten sich die Betroffenen an Bewegung und die
autonome Aktivierung gewohnen. Eventuell konnte diese wiederum durch Sport reguliert
werden, was die nachgewiesenen positiven Langzeiteffekte von korperlicher Aktivitit erkliren

konnte.
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4.3 Limitationen von Sportinterventionen in der Psychiatrie

Studien in Bezug auf die Sporttherapie zeigen generelle Limitationen: Die Heterogenitit der
Studien erschwert einen direkten Vergleich. Die Studien untersuchen den Effekt
verschiedenster Interventionen mit unterschiedlichen Intensititen von variierender Dauer:
Radfahren (Babson et al. 2015; Fetzner und Asmundson 2015) und Gehen (Diaz und Motta
2008), aber auch Laufen, Springseilspringen (Newman und Motta 2007) und Yoga (van der
Kolk et al. 2014) wurden unter anderem als Interventionen gewihlt. Es hat sich gezeigt, dass
unterschiedliche Arten von korperlicher Aktivitit die HPA-Achse unterschiedlich beeinflussen
konnen. Zum Beispiel kann allein die Variation von Intensitit und Gewichten beim
Krafttraining (Sets x Wiederholungen x Gewicht) unterschiedliche HPA-Achsen-Reaktionen
auslosen (Kraemer und Castracane 2015). Trotz einer Ermittlung der Belastungsgrenze durch
die Spiroergometrie bleibt Sport schwer zu ,dosieren”, die Validierung durch eine
Dosisabhingigkeit ist schwierig. Hinzu kommt, dass sich die Belastungsgrenzen individuell nach
Voraussetzungen und Trainingsgrad der Teilnehmenden unterscheiden und nicht ohne weiteres
fir alle standardisiert werden konnen (Rimmele et al. 2007). Hier gilt es, mogliche
Standardrichtwerte zu etablieren, die zum Beispiel an Altersgruppen und das Geschlecht
angepasst sind, um standardisierte therapeutische Bewegungsinterventionen durchfithren zu
koénnen.

In den meisten Versuchen wurde allerdings keine standardisierte Methode gewihlt, um die
sportliche Aktivitit und Intensitit zu messen. Hierdurch wurden unterschiedlichste Messdaten
generiert, die eine strukturelle Analyse erschweren. Messungen des Bewegungspensums wurden
durch Herzfrequenzmonitoren, die zuriickgelegte Strecke beim Fahrradfahren (Babson et al.
2015) oder auch in Form von Schrittzihlern gemessen, die die Patientinnen dann selber
dokumentieren sollten. Ebenso wurde zur Messung des Effektes der Interventionen
verschiedenste Fragebogen oder biologische Parameter gewihlt (Powers et al. 2015). Wenn
Patient:innen ihre Fitness in Fragebogen selbst einschitzen sollten, fihrte dies zu Verzerrungen
der Ergebnisse (Prince et al. 2008).

Insbesondere bei der Posttraumatischen Belastungsstorung ergeben sich zusitzliche
Limitationen: Viele Longitudinalstudien wurden ohne eine nicht-aktiven Kontrollgruppe
durchgefiihrt, sodass die Effekte der Intervention nicht mit Gesunden verglichen wurden.
Ebenso schwierig ist die Rolle des Geschlechts. Die Studien untersuchen entweder nur
weibliche, minnliche oder gemischte Kollektive, was den immanenten Vergleich zusitzlich
erschwert (LeBouthillier et al. 2016; Rosenbaum und Sherrington 2015; van der Kolk et al.
2014).
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4.4 Fazit und Ausblick

Der positive Effekt von Sport auf Kérper und Psyche wurde vielfach nachgewiesen. Hierauf
basierend wurde schrittweise die Sporttherapie im psychiatrischen Bereich etabliert. Der
Versuch, Sport als therapeutische Option bei der PTBS zu untersuchen, zeigte in anderen
Studien vielversprechende Ergebnisse. Das Ziel dieser Dissertation war es, die
Pathomechanismen der Stressreaktion von PTBS-Patientinnen zu untersuchen und
herauszufinden, ob und wie eine akute Sportintervention diese beeinflussen kann. Hierbei lie3
sich zum Teil eine gewisse Abfederung der endokrinen und autonomen Reaktion abbilden,
entgegen der Erwartung trat eine durch die Sportintervention verstirkte autonome Reaktion in
Bezug auf die Herzfrequenz und insbesondere die dissoziative Symptomatik auf

Wie zuvor ausgefithrt ist es schwierig, traumatisierte Patientinnen fiir Stresstests und
Sportinterventionen zu gewinnen, was die Teilnehmerzahl dieser Dissertation reflektiert.
Dennoch lieBen sich in dieser Studie signifikante Unterschiede nachweisen, die in grofleren
Stichprobe noch klarer ausfallen kénnten.

Wichtig ist es daher, in zukiinftigen Studien méglichst viele Teilnehmende zu gewinnen,

um Auswirkungen von Akutsport gezielter zu untersuchen. Zur besseren Vergleichbarkeit von
Sportstudien ist es notwendig, standardisierte Sportinterventionen und Messmethoden zu
etablieren. Bei der Untersuchung gréBerer Stichproben koénnten auflerdem Korrelationen zu
Kofaktoren der PTBS untersucht werden. Beispielhaft wurden bereits die Stressreaktionen in
Abhingigkeit zu genetischen Faktoren wie der Ausprigung des FKBP0O5-Gens untersucht
(Wichmann et al. 2017; Zaba et al. 2015). Ahnliche Ansitze wiren zum Beispiel in Bezug auf
den zeitlichen Abstand zum Trauma denkbar. Viele Studien erfassen nicht, wie lang die
Teilnehmer:innen bereits an der PTBS erkrankt sind. Dabei scheint der zeitliche
Zusammenhang einen Einfluss auf die neurobiologischen und psychologischen Kreisliufe der
Betroffenen zu haben (De Bellis et al. 1999). Die Korrelation mit Personlichkeitsmerkmalen
wire ebenfalls denkbar. Es konnte untersucht werden, ob bestimmte Personlichkeitsmerkmale
und Stressreaktionen mit moglichen Subtypen der PTBS assoziiert sind. Ebenfalls genauer
untersucht werden sollten Unterschiede in Bezug auf das Geschlecht. Diese ergeben sich nicht
zuletzt auch durch die unterschiedlichen Hormonhaushalte. Einige Studien zeigen, dass die
Reaktion auf Stress bei Frauen und Ménnern unterschiedlich ausfillt (Rincén-Cortés et al. 2019).
Das EinschlieBen von gesunden Kontrollgruppen kénnte zusitzlich erfolgen. So kénnte man
die Pathophysiologie der HPA- Achse, des autonomen Stresssystems und Auswirkungen auf

das subjektive Empfinden der PTBS-Patient:innen in Relation zu gesunden Probanden setzen.
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Erginzend koénnten die Stressparameter nach einer akuten Sportintervention erneut im
zeitlichen Verlauf, zum Beispiel einige Stunden spiter gemessen werden, um zu sehen ob
Unterschiede anhalten.

Sollten sich die Ergebnisse dieser Studie in Zukunft bestitigen, konnten diese Erkenntnisse in
Therapie-Strategien eingebettet werden (Childs und de Wit 2014; Hackney 20006). Allerdings ist
hierbei die Verstirkung der dissoziativen Symptomatik der Patient:innen zu beachten und der
Nutzen der akuten Sportintervention vor antizipiert negativen FEreignissen erneut zu
hinterfragen.

In Zusammenschau der Literatur und Diskussion der Ergebnisse dieser Dissertation zeigt sich
die akute Sportintervention als eine Moglichkeit, um die Stressreaktion von PTBS-Patient:innen
zu beeinflussen. Es handelt sich um ein Forschungsfeld, welches von der Etablierung
standardisierter Versuche und Studien mit gro3en Teilnehmerzahlen profitieren kann, um die
Pathophysiologie der PTBS besser zu verstehen und Therapiealternativen zu schaffen (Nick
Caddick et al. 2015; Whitworth und Ciccolo 2010).
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5 Zusammenfassung

Die Posttraumatische Belastungsstorung ist eine stress-assoziierte psychiatrische Erkrankung,
die weitreichende gesundheitliche Folgen fir Erkrankte haben kann. Einer der Faktoren von
Genese und Verlauf der Erkrankung ist Stress und die pathologische Verinderung der HPA-
Achse.

Die Effekte etablierter Therapien sind nicht eindeutig und bleiben oft hinter den Erwartungen
zurick. Auf der Suche nach Alternativen bietet sich Sport an, da kérperliche Bewegung sich
nicht nur positiv auf das Stressempfinden, sondern auch auf Komorbidititen auswirken kann,
die bei PTBS-Patientiinnen hidufig auftreten. Aus diesem Grund untersuchte diese Studie,
welche Auswirkungen eine akute Sporteinheit auf das Stressempfinden von PTBS-Patient:innen
haben kann. Hierfiir wurden acht Patientinnen und Patienten rekrutiert, die in der Psychiatrie
des Universititsklinikums Gottingen oder dem Asklepios Klinikum Géttingen in Behandlung
waren, um jeweils 2 Studientage zu absolvieren. Die Studientage fanden immer zu denselben
Zeiten statt, an einem Studientag absolvierten die Teilnehmenden eine 20-minttige Ergometer-
Einheit bei 60-70 % der maximalen Trainingsherzfrequenz. Nach einer anschlieBenden 20-
minttigen Ruhepause absolvierten sie dann den TSST. Zur Erholung verblieben sie im
Anschluss 45 Minuten vor Ort. Der andere Studientag verlief gleich mit der Ausnahme, dass
anstatt  der Sporteinheit zwanzig Minuten gewartet wurde. Als Parameter fur die
neuroendokrine, autonome und subjektive psychosoziale Stressreaktion wurden zu sieben
Zeitpunkten Speichelcortisol, Herzfrequenz und Blutdruck gemessen. Psychosoziale
Fragebogen wurden zu zwei Zeitpunkten ausgefullt.

Der Anstieg der Cortisol-Sekretion fiel am Kontrolltag signifikant aus, was am Tag mit der
Sportintervention nicht der Fall war. Es ldsst sich ein dimpfender Effekt der Sportintervention
auf die Cortisol-Sekretion vermuten. Auch in Bezug auf den systolischen Blutdruck war dieser
Effekt, in Form einer hypotonen Gegenregulation mit signifikant niedrigerem Blutdruck am
Ende des Tages mit Sportintervention, nachzuvollzichen. Entgegen der Erwartung zeigte sich
eine signifikant erhéhte Herzfrequenz am Tag der Sportintervention sowohl in der Reaktion
auf den Sport, als auch in Reaktion auf den Stresstest. Diese erhdhte autonome Aktivitit
korrelierte positiv mit einigen der verstirkten dissoziativen Symptomen der Teilnehmenden.
Man kann daher zum einen von unterschiedlichen Verkntpfungen der autonomen
Mechanismen mit der dissoziativen Symptomatik ausgehen, zum anderen scheint die akute
sympathische Aktivierung mit der Dissoziation bei PTBS-Erkrankten zusammen zu hingen.
Diese Ergebnisse legen dar, dass eine Sportintervention in Kombination mit einer zusitzlichen
Stresssituation eine hohe Belastung fiir die Erkrankten darstellt, die sich auf diese Weise auch

mit ihrer eigenen korperlichen und psychischen Stressreaktion auseinandersetzen miissen.
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Insgesamt zeigte sich durch die Studie ein Einfluss von Akutsport auf die Stressreaktion
bestitigt. Hierbei bestand allerdings entgegen der Erwartung ein signifikanter negativer Einfluss
der autonomen Aktivierung auf die dissoziative Symptomatik. Fir die Zukunft ist es daher
lohnenswert, dieses Forschungsfeld umfangreicher zu untersuchen, um fir die betroffenen
Patient:innen optimale Therapiealternativen zu schaffen und den weiteren Pathomechanismus

der Stressreaktion der PTBS zu verstehen.
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