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1 Einleitung

1.1 Hinflihrung zum Konstrukt der Angstsensitivitat

Angst ist eine Uberlebenswichtige Emotion und stellt eine der Grundemotionen
des Menschen dar. Sie tritt auf als ,Reaktion auf bedrohlich, ungewiss oder
unkontrollierbar  beurteilte Ereignisse, Situationen und Vorstellungen”
(Morschitzky 2009b, S. 1). Wahrend Angst ungerichtet (diffus) ist, handelt es
sich bei Furcht um eine objektbezogene Emotion, die mit aktivem oder
passivem Vermeidungsverhalten einhergeht (Birbaumer und Schmidt 2006;
Morschitzky 2009b, S. 3). Wenn Angst ein extremes Ausmall annimmt, spricht
man von Panik (Morschitzky 2009b, S. 3). Nach dem Drei-Faktoren-Modell von
Peter Lang (1968) spielt sich Angst auf drei Ebenen ab: 1. der korperlichen
Ebene, 2. der kognitiven Ebene bzw. Gefuhlsebene und 3. der
Verhaltensebene oder motorischen Ebene.

Korperlich geht die Angstreaktion mit Symptomen wie Schweil3ausbruch,
Herzklopfen, Blutdruckanstieg und Brustdruckschmerz einher. Diese kdnnen
sowohl von Gefuhlen der Derealisation und Depersonalisation begleitet sein als
auch von der Angst zu sterben, verrickt zu werden oder die Kontrolle zu
verlieren.

Auf der Verhaltensebene kommt es zur Vorbereitung auf eine Kampfsituation
und/oder zu Vermeidungs- und Fluchtreaktionen des Korpers bis hin zur
Schreckstarre. Der Physiologe Walter Cannon pragte fur die Vorgange auf
dieser Ebene den Begriff der ,fight-flight-freeze”-Reaktion, die vom autonomen
Nervensystem (ANS) gesteuert wird (1929).

Je nach auslésendem Faktor sowie Haufigkeit und Starke der Reaktion wird
zwischen den Begriffen ,Realangst” und ,pathologischer Angst” unterschieden
(Mdller et al. 2013, S. 127).

Als ,Realangst” wird dabei die Angstreaktion auf tatsachlich vorhandene
Gefahren fur Leib und Leben bezeichnet. Sie setzt Uber das normale Mal

hinausgehende Ressourcen in kognitiver und/oder korperlicher Hinsicht frei.



Wenn diese biologisch sinnvolle Kampf- und Fluchtreaktion jedoch bei irrealen
Gefahren oder im Ubermal auftritt, wird von ,pathologischer Angst” gesprochen
(Mdller et al. 2013, S. 127). Die betroffenen Personen leiden unter Dauerstress
und chronischer Ubererregung und deren Auswirkungen. Eine Angststérung

liegt vor.

Angststorungen werden nach der Internationalen statistischen Klassifikation der
Krankheiten und verwandter Gesundheitsprobleme (ICD), der Weltgesundheits-
organisation (WHO) und dem Diagnostischen und Statistischen Handbuch
Psychischer Stérungen (DSM) eingeteilt (WHO 1992; APA 2000; Saf} 2003).
Bei der Emotion Angst handelt es sich um einen akuten Zustand (,state
anxiety”). Angstlichkeit hingegen bezeichnet eine Personlichkeitseigenschaft,
haufiger oder starker Angst zu empfinden als andere Menschen (sog. ,trait
anxiety”, Morschitzky 2009a, S. 21). Sie pradisponiert dazu, in vielen
Situationen mit Angst zu reagieren (Morschitzky 2009a, S. 21).

Nach dem Erwartungs-Modell von Reiss und McNally (1985) existieren drei
grundlegende Angste: die Furcht vor Verletzung, die Furcht vor der Angst und
die Furcht vor negativer sozialer Bewertung.

Sie fuhrten das Konstrukt der ,Angstsensitivitat” als Synonym fur die Furcht vor
der Angst ein. Auf Peterson und Reiss (1992) geht auch der Anxiety-Sensitivity-
Index (ASI), ein viel verwendeter Fragebogen =zur Messung von
Angstsensitivitat, zurick. Diese lasst sich nochmals in drei Faktoren unterteilen:
die Sorge hinsichtlich somatischer Folgen, sozialer Folgen und kognitiver
Folgen von Angstsymptomen. So wird angenommen, dass Personen mit einer
hohen Angstsensitivitat korperliche Symptome wie beispielsweise Herzklopfen
eher als Vorboten eines Herzinfarktes interpretieren (z.B. ,Wenn ich bemerke,
dass mein Herz schnell schlagt, mache ich mir Sorgen, dass ich einen
Herzinfarkt bekommen konnte”). lhnen zufolge weisen sie eine hohere
Konditionierbarkeit fur Angst auf, das bedeutet dass sie eher mit Angst auf
potentiell Angst auslosende Stimuli reagieren als solche mit einer geringeren

Angstsensitivitat (Reiss 1991).



1.2 Neurophysiologie und neuronale Korrelate von
Angst

1.2.1 Die neuroanatomische Hypothese der Panikstorung:
Ausgangspunkt des heutigen Verstandnisses neuronaler Korrelate
von Angst

Eine der einflussreichsten  Hypothesen, um  Panikprozesse  auf
neurophysiologischer Ebene zu erklaren, stellt die Uberarbeitete
neuroanatomische Hypothese von Gorman et al. (2000) dar.

Diese bezieht wegen der groRen Ahnlichkeit von tierischen konditionierten
Angstreaktionen mit der menschlichen Panikreaktion aus Tierexperimenten
gewonnene Daten mit ein. Anhand der Ergebnisse wurde so auf
neuroanatomische Kreislaufe menschlicher Panikprozesse geschlossen. Diese
Erkenntnisse bildeten die Grundlage eines Teiles des von ihnen vorgestellten
hypothetischen Angstnetzwerkes (vgl. Gorman et al. 2000).

Hauptstrukturen stellen dabei Gebiete aus dem Hirnstamm, das limbische
System und der prafrontale Kortex dar. Die Mandelkerne (Amygdalae) spielen
in ihrem Modell die zentrale Rolle. Es handelt sich bei diesem Teil des
limbischen  Systems um  Kerngebiete an der Unterseite der
Temporallappenrinde, wobei zur Einteilung vier wesentliche Kerngruppen
unterschieden werden konnen: die phylogenetisch alte, kortikomediale Gruppe
mit den Rindenkernen und dem zentralen Kern sowie die phylogenetisch junge,
basolaterale Gruppe mit Basalkern und lateralem Kern (vgl. beispielsweise
Schunke et al. 2006, S. 207).

Wegen der Wichtigkeit dieser Hypothese flur die vorliegende Arbeit wird im
Folgenden unter Bezugnahme auf Gorman et al. (2000) bzw. von ihnen
genannte Quellen und unter Verwendung einer Graphik aus der Publikation
(vgl. Abbildung 1) das Modell vorgestellt: die lateralen Kerne erhalten
sensorischen Input (LeDoux et al. 1990; Amaral et al. 1992; Romanski und
LeDoux 1993), unter anderem aus dem anterioren Thalamus, und leiten diese
an den zentralen Kern weiter (Krettek und Price 1978). Dieser hat zahlreiche
Projektionen in Gebiete, die die Symptome von konditionierten Angstreaktionen
hervorrufen und stellt daher gewissermal3en eine zentrale ,Verteilungsstelle”



(,point for dissemination of information”, vgl. Gorman et al. 2000, S. 494) dar,
denn er koordiniert die meisten folgenden Antworten auf den auslosenden
Stimulus (LeDoux et al. 1988; Davis 1992): er projiziert in den parabrachialen
Nucleus, was zu einer erhohten Respirationsrate fuhrt (Takeuchi et al. 1982), in
den lateralen Kern des Hypothalamus, wodurch das sympathische
Nervensystem aktiviert wird (Price und Amaral 1981), zum Nucleus dorsalis des
Nervus vagus (Hopkins und Holstege 1978; Takeuchi et al. 1983), was sich
unter anderem auf die vom Parasympathikus beeinflusste Magen-Darm-
Motilitat auswirkt, in den Locus coeruelus (Cedarbaum und Aghajanian 1978),
wodurch es Uber eine erhohte Noradrenalin-Ausschiuttung zu einem Anstieg
von Blutdruck und Herzfrequenz kommt und die behaviorale Angstreaktion
ausgelost wird; ferner sind Efferenzen zum Nucleus paraventricularis des
Hypothalamus vorhanden (Dunn und Whitener 1986), die Uber das
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrindensystem zu einer erhohten
Kortisol-Ausschuttung im Zuge der Stressreaktion fuhren. Projektionen zum
periaquaduktalen Grau der Formatia reticularis rufen zusatzlich defensive
Verhaltensreaktionen auf den Stimulus hervor, unter anderem das Erstarren vor
Schreck (,freezing”, De Oca et al. 1998).

Damit lasst sich allerdings nur der autonome Teil der menschlichen
Panikreaktion erklaren. Die Fahigkeit des Menschen jedoch, diese primaren
emotionalen Reaktionen zu modifizieren und die Tatsache, dass menschliche
Angst- und Panikreaktionen interindividuell groRen Schwankungen unterliegen,
kann so nicht nachvollzogen werden. Diesen menschlichen Eigenschaften
trugen Gorman et al. (2000) sowie viele der darauf folgenden publizierten
Studien durch die Einbindung von reziproken Verbindungen der Mandelkerne in
das Modell Rechnung. Kortikalen Strukturen, unter anderem prafrontalen
Kortexbereichen, der Insula und dem primaren somatosensorischen Kortex
werden evaluierende Funktionen angstauslosender Stimuli zugeschrieben
(Gorman et al. 2000; Hariri et al. 2000; Hariri et al. 2003), die wiederum auf die
Mandelkerne ruckwirken und dadurch die Angstreaktion modulieren konnen
(vgl. Abbildung 1).
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Abbildung 1: Die revidierte neuroanatomische Hypothese der Panikstorung

(Quelle: Gorman et al. 2000, S. 495, nachgedruckt mit Erlaubnis des American Journal
of Psychiatry (Copyright ©2000). American Psychiatric Association. Alle Rechte
vorbehalten)

Im Review von Dresler et al. (2013) werden mittels der Analyse neuer
bildgebender Studien weitere Erkenntnisse uUber die neuronalen Schaltkreise
von menschlichen Panikprozessen beziehungsweise der Panikstorung
aufgezeigt. So gibt es Hinweise darauf, dass die Mandelkerne eine weniger
zentrale Rolle bei Panikstorungen spielen als urspringlich angenommen, da sie
der empirischen Beweislage zufolge eher selten generell Uberaktiviert sind
(Dresler et al. 2013), sondern Studien dies deutlich nur bei spontanen und
unprovozierten Panikattacken gezeigt haben (Van den Heuvel et al. 2005;
Pfleiderer et al. 2007; Dresler et al. 2011). Weiter schlieRen Dresler et al. (2013)
anhand der jungeren Studienlage auf eine starkere Involvierung nicht nur der
Mandelkerne, sondern eines neuronalen Angstnetzwerkes. Regionen, die dabei
hervorgehoben werden, sind unter anderem die Insula, der anteriore cingulare
Kortex (ACC) (Dresler et al. 2013) sowie der prafrontale Kortex (Berkowitz et al.
2007).

Die geschilderten Kreislaufe haben die Panikstorung herausgegriffen, die sich
durch extreme Zustandsangst kennzeichnen lasst.

Ausgehend von Forschungen an Tieren wurden Ruckschlusse auf menschliche
Panikreaktionen gezogen, die von nachfolgenden Studien bestatigt und weiter

11



differenziert worden sind und zu einem detaillierteren Verstandnis der

neuronalen Korrelate von Panikprozessen bei Menschen gefuhrt haben.

Da physiologische und pathologische Panikreaktionen sich zwar durch den
aulleren Kontext unterscheiden (adaquate, evolutionar sinnvolle Reaktion auf
lebensbedrohliche Umstande versus eine inadaquate Reaktion auf keinen
unbedingt erkennbaren auferen Stimulus), ihre aufonomen Antworten jedoch
nach den gleichen Mustern ablaufen, wird in dieser Arbeit davon ausgegangen,
dass auch die neuronalen Kreislaufe von pathologischer und physiologischer
Panikreaktion sich sehr ahneln und dass die neuronalen Aktivitatsmuster von
Panikreaktionen (als Extremform von Angst) denjenigen von Angst gleichen.
Dies gilt zum Teil auch fir neuronale Korrelate von Angst und Angstlichkeit
(Duval et al. 2015). Daher wird das hier vorgestellte Modell als Grundlage
verwendet, um die neuronalen Korrelate von Angstlichkeit zu verstehen.
Studien geben Hinweise darauf, dass eine erhohte Angstsensitivitat, nach der
die Teilnehmer dieser Studie stratifiziert wurden, insbesondere mit
Panikstorungen zusammenhangt (Duval et al. 2015) und dass der ASI eine
wichtige Rolle als Pradiktor flr den Verlauf von Panikstorungen spielen konnte
(Pérez Benitez et al. 2009), was die Rolle von Angstlichkeit bzw.
Angstsensitivitat bei Panikprozessen verdeutlicht.

Unterstlitzung erfahrt der gewahlte Ansatz durch Uberlegungen von Etkin
(2010), der Angststorungen als pathologische, abnormale Reaktionen und
Regulationsprozesse von Angst versteht. Ihm zufolge dient die Untersuchung
neuronaler Kreislaufe von physiologischen Angstreaktionen als Grundlage, um
neuronale Korrelate von Angsterkrankungen zu verstehen, ein Ansatz, der auch

Ausgangspunkt der Uberlegung dieser Arbeit gewesen ist.

Zusammenfassend wird der autonome Teil der menschlichen Angst- und
Panikreaktionen durch Reaktionen vermittelt, die Uberwiegend von den
Mandelkernen ausgehen und von kortikalen Regionen wie der Insula, dem ACC
und bestimmten Regionen im prafrontalen Kortex moduliert werden konnen.

Diese bilden gemeinsam ein neuronales Netzwerk.

12



1.2.2 Der prafrontale Kortex

Beim prafrontalen Kortex (PFC) handelt es sich um Rindengebiete, die einen
Teil des Frontallappens bilden. Eine Einteilung des PFC kann anatomisch
anhand der makroskopisch sichtbaren Gyri und Sulci, histologisch anhand von
Brodmann-Arealen (BA), aber auch funktionell vorgenommen werden. Hier
unterscheiden viele Studien zwischen dorsolateralen (BA 9 und 46, DLPFC),
ventrolateralen (BA 44, 45, 47, VLPFC), und anterioren (BA 10, aPFC)
prafrontalen Kortexbereichen (Petrides 2000; Fletcher und Henson 2001,
Milham et al. 2002, vgl. Abbildung 2). Es existieren noch weitere und auch noch
differenzierte Unterteilungen der jeweiligen Bereiche. Diese sind jedoch nicht
Gegenstand der Fragestellungen der Studie und werden daher nicht aufgefuhrt.
Der Begriff des inferioren prafrontalen Kortex (IPFC), der in dieser Arbeit auch

verwendet wird, bezeichnet den VLPFC (vgl. beispielsweise Ehlis et al. 2005).

/ |46
100 44 | -
A5\ S

47 / —
- =

Abbildung 2: Der prafrontale Kortex

Schematische Darstellung der Brodmann-Areale (BA) von lateral und medial. Der PFC
kann funktionell eingeteilt werden in den DLPFC (BA 9,46), den IPFC (BA 44,45,47)
und den aPFC (BA 10); Graphik erstellt mit Servier Medical Art: www.servier.com

Der PFC bildet die neuroanatomische Grundlage fur Integration und Steuerung
kognitiver Funktionen und emotionaler Prozesse, die zu flexiblen und
individuellen Verhaltensweisen fuhren. Beim Menschen ist er im Vergleich zu
anderen Saugetieren mit ca. 30% Anteil am Gesamtkortex (Miller und Cohen
2001; Karnath und Thier 2006, S. 473) besonders grol3. Es findet sich kein
vergleichbares Gegenstuck bezuglich Differenzierung und Entwicklung bei
Nagetieren (Rakic 2009), die zur Forschung an neurologischen Kreislaufen von
Angst oftmals als Vergleich herangezogen werden.
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Auf anatomischer Ebene kann die integrative und steuernde Funktion des PFC
durch reziproke Verbindungen zu fast allen der zu ihm projizierenden
Strukturen nachvollzogen werden (Karnath und Thier 2006, S. 472; Rakic
2009). Dazu gehodren fast alle sensorischen und motorischen neokortikalen
Areale und subkortikalen Zentren, darunter auch der Hippocampus, die
Mandelkerne und weite Teile des limbischen Systems (vgl. zum Beispiel das
Review von Miller und Cohen 2001). Diese Reziprozitat macht deutlich, dass
der PFC nicht nur andere Zentren kontrolliert (sog. ,Top-Down”-Kontrolle, vgl.
Miller und Cohen 2001), sondern auch eine umgekehrte (,bottom-up”)
Modulation stattfinden kann (Karnath und Thier 2006, S. 479).

1.2.2.1 Exekutivfunktion des prafrontalen Kortex

Die kognitiven Funktionen des PFC koénnen mit dem Begriff
.exekutivfunktionen” umschrieben werden. Der Begriff beschreibt in der
Neuropsychologie die ,funktionelle[...] Schnittstelle zwischen Sensorik und
Motorik” (Karnath und Thier 2006, S. 480), also die Anpassung der Reaktion
auf die Umwelt.

Darunter fallen Prozesse wie Handlungsplanung, Handlungsuberwachung
(Monitoring), Erkennen und Bewerten unbekannter Reize (,novelty detection”),
Aufmerksamkeitskontrolle und damit eng verknupft das Arbeitsgedachtnis
(Karnath und Thier 2006, S. 480). Unter letzterem versteht man die temporare
Speicherung und Modulierung von Informationen, die nicht mehr in der
Umgebung des Individuums vorliegen (D'Esposito et al. 2000), um komplizierte
Vorgange wie Lernen, Verstandnis und logisches Denken vollbringen zu
konnen (Baddeley 1995; Karnath und Thier 2006, S. 482).

Inwiefern einzelnen Regionen des PFC spezifische Funktionen zugeordnet
werden konnen, ist nach wie vor unklar. Vielmehr wird davon ausgegangen,
dass in verschiedenen Bereichen des PFC Uberlappende Netzwerke bestehen
und einzelne Regionen im Zuge mehrerer Aufgaben aktiviert werden (Cabeza
und Nyberg 2000). Weitgehender Konsens besteht darin, dass laterale
prafrontale Kortexbereiche, deren Aktivitat in den dieser Arbeit zugrunde

liegenden Messungen aufgezeichnet wurden, wichtige Funktionen bei
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Arbeitsgedachtnis-Aufgaben erfullen (Funahashi 2006; Karnath und Thier 2006,
S. 482f.).

1.2.2.2 Modelle zur funktionellen Gliederung des Arbeitsgedachtnisses

Heutzutage existieren 2zwei konkurrierende Konzepte zur funktionellen
Gliederung des Arbeitsgedachtnisses: erstens das domanenspezifische Modell
nach Goldman-Rakic (1996) und zweitens das funktionsspezifische Modell
(Owen et al. 1996; Owen et al. 1998).

Ersteres schlagt vor, dass alle Regionen des PFC ahnliche Aufgaben erfullen
und sich die verschiedenen Areale nach Art und Weise der zu verarbeitenden
Information unterscheiden. Dem DLPFC kommt dabei die Verarbeitung von
visuell-raumlichen Arbeitsgedachtnis-Aufgaben zu und dem IPFC bzw. VLPFC
die von objektbezogenen, nicht-rdumlichen Informationen (Goldman-Rakic
1996). Dies konnte jedoch in nachfolgenden Studien, die diese Frage explizit
untersucht haben, nicht bestatigt werden (Owen et al. 1998).

Das funktionsspezifische Modell hingegen geht davon aus, dass die
verschiedenen prafrontalen Bereiche unterschiedliche Aufgaben erflllen.
Zudem schlagen Anhanger dieser Theorie teilweise eine hierarchische
Gliederung der Verarbeitung im PFC vor (Ramnani und Owen 2004). Bei
diesem Modell soll dem IPFC bzw. VLPFC vor allem die Selektion und das
Halten von Informationen im Arbeitsgedachtnis obliegen (Owen et al. 1996;
Cabeza und Nyberg 2000; Karnath und Thier 2006, S. 486), wahrend dem
DLPFC zusatzlich noch die Verarbeitung von Informationen im Sinne von
Selektion, Manipulation und Kontrolle zukommen (Petrides 1995; Owen et al.
1996; Cabeza und Nyberg 2000).

Derzeit herrscht noch kein Konsens daruber, welches der beiden Modelle der
Arbeitsweise im PFC am nachsten kommt. Vermutlich stellen beide Modelle
starke Vereinfachungen der Organisationsstruktur dar und schlie3en sich nicht
zwangslaufig gegenseitig aus (Karnath und Thier 2006, S. 482).

Zusammenfassend spielt der prafrontale Kortex eine wichtige Rolle bei

Exekutivfunktionen. Laterale PFC-Bereiche sind vor allem far
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Arbeitsgedachtnisaufgaben von Bedeutung. Dabei scheinen IPFC-Regionen
vornehmlich die Information im Arbeitsgedachtnis zu speichern und DLPFC-
Bereiche fur die Verarbeitung der Information zustandig 2zu sein
(funktionsspezifisches Modell des Arbeitsgedachtnisses). Ob die Natur der
Stimuli unterschiedliche Bereiche aktiviert (domanenspezifisches Modell des

Arbeitsgedachtnisses), ist umstritten (Owen et al. 1998).

1.2.2.3 Modelle zu den emotionalen Funktionen des prafrontalen Kortex

Studien unterstreichen in den letzten Jahren zunehmend auch die Rolle des
prafrontalen Kortex (PFC) in der menschlichen Emotionsregulation (Kalisch et
al. 2005; Cisler und Koster 2010; Etkin 2010; Campbell-Sills et al. 2011; Etkin et
al. 2011).

Im Folgenden werden Studien und Modelle vorgestellt, die fur diese Arbeit von
Bedeutung sind.

Compton, Banich et al. (2003) schlagen als Modell ein Uberlappendes Netzwerk
vor. Dabei tragt der DLPFC dafur Sorge, die Aufmerksamkeit auf bewussten,
aufgabenspezifischen Anforderungen zu halten, unabhangig davon, ob es sich
um emotionale oder kognitive Stimuli handelt. In posterioren Bereichen des
Isokortex werden hingegen unterschiedliche Bereiche je nach Natur der Stimuli
aktiviert. Ihrer Theorie gemal} konnten sie in einer fMRT-Studie bei gesunden
Probanden eine erhohte Aktivitat im DLPFC wahrend angstrelevanter sowie
kognitiver Stimuli zeigen (Compton et al. 2003).

Die erhOhte Aktivitat prafrontaler Bereiche in Anwesenheit von Angststimuli
konnte man, wie Berkowitz et al. (2007), durch einen inhibierenden Einfluss des
PFC auf die Amygdalae erklaren. Allerdings ist der Anteil an direkten
Projektionsfasern des DLPFC zu limbischen Zentren relativ gering (Ghashghaei
et al. 2007). Da jedoch die verschiedenen Anteile des PFC wiederum stark
untereinander verknupft sind (Miller und Cohen 2001), lasst sich die Aktivitat im
DLPFC wahrend emotionaler Bedingungen im Sinne von Netzwerkeffekten
deuten, die Uber den mPFC und ACC mediiert werden, wie Etkin et al. (2011)
vorschlagen. Zuspruch bekommt diese Theorie durch Studien zum

Extinktionslernen, die bei Tieren teilweise inhibitorische Effekte des mPFC auf
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die Mandelkerne zeigen konnten (Quirk et al. 2003; Quirk et al. 2006) bzw. die
eine erhohte mPFC-Aktivitat bei gesunden menschlichen Probanden fanden
(Guhn et al. 2012), sowie durch bildgebende Studien der letzten Jahre, die
erhohte Aktivitaten in lateralen PFC-Bereichen bei der Regulierung von
emotionalen Prozessen fanden (Beauregard et al. 2001; Lévesque et al. 2003;
Kalisch et al. 2005; Kalisch et al. 2006; Campbell-Sills et al. 2011; Comte et al.
2014).

Kalisch et al. (2006) erklaren die Aktivitat in lateralen PFC-Bereichen ebenfalls
mit einer emotionalen Regulationsfunktion dieser Bereiche. Sie bezeichnen
diese nochmals genauer als willentliche oder kognitive Emotionsregulation und
unterteilen dabei in ,self-distraction", eine Ablenkung vom angstauslosenden
Stimulus, und in ,reappraisal", wodurch eine Umbewertung und
Neuinterpretation des Stimulus erfolgen kann. Beispielsweise kann durch
,reappraisal’” das zunachst negativ konnotierte Weinen einer Frau vor einer
Kirche umgedeutet werden als das Weinen aus Freude anstatt aus Trauer.
Ihrem Modell zufolge kommt dem rechten DLPFC das Monitoring bei der
Neubewertung von angstauslosenden Stimuli zu und dem linken DLPFC die
Supervision bei der Ablenkung vom unerwunschten Stimulus. Sie folgern dies
aus Ergebnissen bildgebender Studien, die bei ahnlichen Aufgaben ebenfalls
eine erhdhte Aktivitat im linken lateralen PFC fanden (Kalisch et al. 2005).

Auch Cisler und Koster (2010) kommen in ihrem Review zu dem Ergebnis, dass
PFC-Bereiche eine zentrale Rolle in der Emotionsregulation und
Aufmerksamkeitskontrolle innehaben und eine Top-Down-Kontrolle auf
limbische Strukturen ausuben. lhr Modell ful3t auf dem Phanomen der
Aufmerksamkeitsverschiebung (,attentional bias”) wahrend angstauslosender
Stimuli. Diese Verschiebung besteht aus drei Komponenten: erstens wird
angstauslosenden Stimuli vermehrte Aufmerksamkeit zuteil, zweitens ist es
schwieriger, die Aufmerksamkeit von angstauslosenden Reizen abzuwenden,
und drittens wird Aufmerksamkeit bewusst auf einen anderen, gegensatzlichen
Reiz gelenkt (Aufmerksamkeitsvermeidung). Den Autoren zufolge modulieren
sowohl  Aufmerksamkeitskontrolle als auch Emotionsregulation die
Aufmerksamkeitsverschiebung, wobei beide Mechanismen von
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unterschiedlicher ~ Natur, aber  miteinander  verwandt  sind. Der
Aufmerksamkeitskontrolle kommt hier die hohere Funktion zu (Cisler und Koster
2010).

Insbesondere der DLPFC (Hariri et al. 2000; Bishop et al. 2004; Blair et al.
2007; Bishop 2009; Campbell-Sills et al. 2011; Comte et al. 2014), aber auch
der VLPFC (bzw. IPFC)(Campbell-Sills et al. 2011) sollen dabei eine Top-
Down-Kontrolle auf limbische Zentren wie die Amygdala ausuben (vgl. auch
das Review von Kim et al. 2011, S. 406).

Zusammenfassend werden prafrontalen Kortexarealen, insbesondere dem
DLPFC und dem VLPFC, hohere regulatorische Funktionen (,Top-Down-
Kontrolle”) bei emotionalen Prozessen zugeschrieben.

Bevor mittels ausgewahlter Publikationen eine Vorstellung der Studien gegeben
wird, die die Grundlage fur diese Arbeit bilden, werden die Methoden

vorgestellt, die bei den Messungen verwendet worden sind.

1.3 Das Stroop-Paradigma

Eine viel verwendete Aufgabe zur Untersuchung von Aufmerksamkeitskontrolle,
Emotionsregulation und Aufmerksamkeitsverschiebung stellt die Stroop-
Aufgabe dar (Stroop 1935). Das Prinzip des Paradigmas beruht auf der
Interferenz  zwischen 2zwei Stimulusdimensionen eines farbig gedruckten
Wortes: dem Wortinhalt und seiner Druckfarbe.

Wahrend der klassischen/kognitiven Stroop-Aufgabe werden dem Probanden
farbig gedruckte Worte prasentiert, deren Farben entweder mit dem Wortinhalt
korrespondieren (kongruente Farbworte) oder nicht mit ihm Ubereinstimmen
(inkongruente Farbworte).

Dabei gilt es, die Druckfarbe des gezeigten Wortes so schnell und fehlerlos wie
moglich anzugeben. Bei inkongruenten Farbworten kommt es dabei zu einem
Konflikt zwischen dem Lesen des Wortes und Angabe der Druckfarbe, was zu
einem Anstieg von Reaktionszeit und Fehlerzahl fuhrt (Stroop-Effekt), denn die
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relativ automatisierte Verarbeitung des Wortinhalts durch das Lesen muss
unterdrackt und die weniger automatisierte Wahrnehmung der Wortfarbe
priorisiert werden. Heutzutage besteht die weit verbreitete Annahme, dass dem
Stroop-Effekt selektive Aufmerksamkeitsprozesse zugrunde liegen (MacLeod
1992). Zahlreiche Studien haben einen solchen kognitiven Stroop-Effekt
nachweisen konnen (Banich et al. 2000; Leung et al. 2000; Banich et al. 2001;
Compton et al. 2003; Fan et al. 2003; Ehlis et al. 2005).

Zur Erklarung der ablaufenden Prozesse bedienen sich MacLeod (1992) des
konnektionistischen Modells nach Cohen et al. (1991).

Die zentrale Idee stellt dabei die Annahme dar, dass Verarbeitung parallel in
neuronalen Netzwerken durch Aktivierungsprozesse unterschiedlicher Starke
stattfindet. Die einzelnen Komponenten in diesem Netzwerk interagieren
miteinander an Knotenpunkten auf verschiedenen Verarbeitungsebenen und
beeinflussen die Starke des jeweiligen Verarbeitungspfades und letztendlich
das Verhalten (im Falle der Stroop-Aufgabe die Schnelligkeit der Antwort und
die korrekte Angabe der Druckfarbe durch die Versuchsperson). Ursachen von
Stroop- bzw. Interferenzeffekten sind nach diesem Modell sich
widersprechende Aktivierungsmuster an einem Knotenpunkt. Aufmerksamkeit
moduliert die Starke der Aktivierungsmuster und bildet eine eigene
Informationseinheit, die denjenigen Aktivitatspfad auswahlt und verstarkt, der
mit der gestellten Aufgabe korrespondiert (Cohen et al. 1990).

Die Strukturen, die dabei auf neuronaler Ebene beteiligt sind, bilden ein
Netzwerk (Compton et al. 2003) und sind in zahlreichen bildgebenden Studien
identifiziert worden: prakortikale Areale, die dabei zur Sprache kommen, sind
der DLPFC (Banich et al. 2000; Banich et al. 2001; Compton et al. 2003), der
ACC (Banich et al. 2000; Banich et al. 2001) sowie anteriore und inferior-
frontale (ventrolaterale) PFC-Bereiche (Leung et al. 2000; Banich et al. 2001;
Fan et al. 2003; Ehlis et al. 2005; Van den Heuvel et al. 2005).

Insbesondere der DLPFC soll dabei die Aufrechterhaltung der Aufmerksamkeit
auf aufgabenrelevanten Informationen in Anwesenheit von aufgaben-

irrelevanter Information gewahrleisten (Banich et al. 2000; Banich et al. 2001;
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Compton et al. 2003), was im Sinne seiner Arbeitsgedachtnisaufgaben gewertet

werden kann.

Zur Untersuchung emotionaler Prozesse wurde in den 1990er Jahren eine
Variation des klassischen Stroop-Paradigmas, die emotionale Stroop-Aufgabe,
entwickelt (Williams et al. 1996). Auch hier muss der Proband die Druckfarbe
des ihm angezeigten Wortes angeben und seine Bedeutung ignorieren. Analog
zum ursprunglichen Paradigma nennt man den Anstieg von Reaktionszeit und
Fehlerzahl emotionaler Stroop-Effekt.

Die emotionale Stroop-Aufgabe verdankt ihren Namen vorwiegend diesen
vordergrundigen Gemeinsamkeiten (Compton et al. 2003), denn es bestehen
durchaus Unterschiede zwischen der klassischen und der emotionalen Version.
So handelt es sich bei den verwendeten Stimuli nicht um Farbworte wie in der
klassischen Stroop-Aufgabe, sondern um emotional relevante und neutrale
Worte.

Da diese in keinem semantischen Zusammenhang stehen, ergibt sich kein
direkter Konflikt zwischen den aufgabenrelevanten und -irrelevanten
Stimulusdimensionen (Compton et al. 2003; Dresler et al. 2012a).

Es wird angenommen, dass das emotionale Stroop-Paradigma
Aufmerksamkeitsverschiebungen in Anwesenheit emotionaler Stimuli messen
kann (Williams et al. 1996), die als emotionaler Stroop-Effekt messbar werden.
Dabei wird diskutiert, ob eher Arousal oder die Valenz eines emotionalen
Wortes verantwortlich fur die sogenannten Interferenzeffekte sind (Schimmack
2005; Dresler et al. 2009). In der viel zitierten Studie von Pratto und John
(1991) zeigten diese auf, dass negative emotionale Worte im Vergleich zu
positiven hohere Interferenzeffekte hervorrufen. Negative Reize erzeugen ihrer
Theorie zufolge evolutionsbedingt automatisch eine erhdhte Aufmerksamkeit
und fuhren folglich bei Worten mit negativer Valenz zu Interferenzeffekten
(categorial negativity theory).

Es existiert jedoch eine zunehmende Zahl an Studien, die Arousal als Ursache

fur Interferenzeffekte verantwortlich machen, da auch fur positive emotionale
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Worte emotionale Interferenzeffekte nachgewiesen werden konnten (arousal
theory, vgl. hierzu Schimmack 2005; Dresler et al. 2009).

Fir verschiedene Patientengruppen mit Angststorungen konnte ein emotionaler
Stroop-Effekt gezeigt werden (McNally et al. 1990; McNally et al. 1992;
Maidenberg et al. 1996; Lundh et al. 1999). Auch bei gesunden Probanden
lieRen sich emotionale Stroop-Effekte nachweisen (Mogg et al. 1990; Dalgleish
1995; Koven et al. 2003; Dresler et al. 2009; bei einer leicht veranderten
Variante des emotionalen Stroop Tests auch bei Ben-David et al. 2012; Witthoft
et al. 2013). Dennoch zeigt sich, dass die empirische Studienlage klinisch
gesunder Probanden weniger konsistent ist als bei Patienten (Dresler et al.
2009).

Neben der Verhaltensebene lassen sich emotionale Stroop-Effekte auch auf
neuronaler Ebene nachweisen: emotionale Worte zeigen ein hoheres Mal} an
Aktivierung unter anderem in prafrontalen Bereichen wie im DLPFC und IPFC
(Compton et al. 2003; Engels et al. 2007; Mitterschiffthaler et al. 2008).

Sowohl bei der emotionalen als auch bei der kognitiven Stroop-Aufgabe konnen
Aktivierungen in  superioren und inferioren lateralen PFC-Bereichen
nachgewiesen werden.

Das wirft einerseits die Frage auf, ob die neuronalen Muster in diesen Arealen
bei beiden Paradigmen auf ahnliche funktionelle Ursachen zurtckzufuhren sind
(Aktivierung des DLPFC und IPFC im Sinne von Arbeitsgedachtnisaufgaben).
Andererseits stellt sich die Frage, ob sich die Lokalisation der prafrontalen
Aktivierungsmuster wahrend beider Aufgaben (unter der Annahme von
unterschiedlichen funktionellen Ursachen des emotionalen und kognitiven
Stroop-Effekts) voneinander differenzieren lasst. Einen Hinweis darauf bietet
beispielsweise die Studie von Ehlis et al. (2005). Sie fanden in einer fNIRS
Studie mit gesunden Probanden unter der Verwendung des kognitiven Stroop-
Tests einen Interferenzeffekt in inferioren PFC-Bereichen (IPFC), nicht jedoch
in superioren (DLPFC).

21



Zusammenfassend stellt die kognitive Stroop-Aufgabe ein weit verbreitetes
Paradigma zur Messung selektiver Aufmerksamkeitsprozesse dar. Das
emotionale Stroop-Paradigma erweist sich als wirkungsvoll zum Nachweis
veranderter emotionaler Aufmerksamkeitsprozesse beispielsweise in der
klinischen Forschung bei Angststorungen. Bei gesunden Personen ist die
Studienlage weniger einheitlich.

Es stellt sich einerseits die Frage, ob die Aktivierungen in lateralen PFC-
Bereichen auf unterschiedliche funktionelle Ursachen zurtuckzufuhren sind oder
ob sie sowohl beim emotionalen als auch beim kognitiven Stroop-Paradigma im
Zuge von kognitiven Arbeitsgedachtnisaufgaben auftreten konnten.
Andererseits ist noch unklar, ob sich die frontalen Aktivierungsmuster von
kognitivem und emotionalem Stroop-Paradigma voneinander unterscheiden

lassen.

1.4 Funktionelle Nahinfrarotspektroskopie

Messungen am zerebralen Kortex, die sich des Lichts aus dem Bereich des
nahinfraroten Spektrums bedienen, gehen auf Frans Jobsis zurlck, der die
Methode der Nahinfrarotspektroskopie 1977 erstmals vorstellte (JObsis 1977).
Dabei handelt es sich um ein nicht-invasives optisches
Untersuchungsverfahren, das Wellenlangen von 650-950 nm nutzt, um Gewebe
im Rindenbereich des Gehirns zu untersuchen. Wellen aus diesem Bereich
konnen die Schadelkalotte durchdringen, weil hier die Streuung und Absorption
der Photonen relativ gering ist (Hoshi 2003).

Die Methode beruht des Weiteren auf der Annahme der neurovaskularen
Kopplung. Sie besagt, dass lokale neuronale Aktivitat mit einem erhohten
Sauerstoff-Metabolismus einhergeht, wobei der regionale zerebrale Blutfluss
(rCBF) jedoch starker zunimmt als Sauerstoff verbraucht wird und es
infolgedessen zu einer fokalen Hyperoxygenierung in den Bereichen von
neuronaler Aktivitat kommt (Fox und Raichle 1986). Diese Disproportionalitat
machen sich auf hdmodynamischen Prinzipien beruhende Methoden wie die
Positronen-Emissions-Tomographie (PET), die funktionelle Magnetresonanz-
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tomographie (fMRT) und die funktionelle Nahinfrarotspektroskopie (fNIRS)
zunutze. Letztere verwendet fur die Messungen die optischen Eigenschaften
von Hamoglobin im Blut (Plichta et al. 2007b).

Bei Durchtritt des Nahinfrarotlichtes durch die Schadelkalotte wird dieses
hauptsachlich von den beiden Chromophoren oxygeniertes Hamoglobin (O,Hb)
und desoxygeniertes Hamoglobin (HHb) absorbiert, die sich in ihrem
Absorptionsspektrum unterscheiden. Das Absorptionsmaximum fur HHb liegt
bei ca. 760 nm und das von OzHb bei ca. 830 nm (Wray et al. 1988).
Konzentrationsanderungen der beiden Chromophoren konnen mittels fNIRS
erfasst und so Ruckschliusse auf die neuronale Aktivitat im untersuchten
Hirnareal gezogen werden.

In der Literatur besteht weitgehend Einigkeit dartber, dass sich die aus einer
fokalen Hirnaktivitat resultierende Oxygenierung in einem Abfall an [HHb]
(Kleinschmidt et al. 1996) und einem im Vergleich dazu hoheren Anstieg von
[O2Hb] nachweisen lasst (Obrig, Hirth et al. 1996; Hoshi 2003; Obrig and
Villringer 2003; Plichta, Herrmann et al. 2007). Daraus resultiert auch ein
Anstieg von [tot-Hb], das sich aus der Summe der Konzentrationsanderungen
der beiden anderen Parameter zusammensetzt.

Welcher der drei Parameter eine lokale Aktivitatssteigerung im Kortexbereich
des Gehirns jedoch 