Inauguraldissertation
zur Erlangung des akademischen Doktorgrades (Dr. phil. )
im Fach Psychologie
an der Fakultit fiir Verhaltens- und
Empirische Kulturwissenschaften
der Ruprecht-Karls-Universitidt Heidelberg

Titel der Dissertation

Erforschung neurofunktioneller Mechanismen
affektiver Theory of Mind (ToM)
bei chronischer Depression

vorgelegt von

Dipl.-Psych. Charlotte Helena Hentze

Jahr der Einreichung
2017

Dekanin: Prof. Dr. B. Spinath
Berater: PD Dr. med. K. Schnell & Prof. Dr. phil. M. Backenstraf







Inauguraldissertation
zur Erlangung des akademischen Doktorgrades (Dr. phil. )
im Fach Psychologie
an der Fakultit fiir Verhaltens- und
Empirische Kulturwissenschaften
der Ruprecht-Karls-Universitidt Heidelberg

Titel der Dissertation

Erforschung neurofunktioneller Mechanismen
affektiver Theory of Mind (ToM)
bei chronischer Depression

vorgelegt von

Dipl.-Psych. Charlotte Helena Hentze

Jahr der Einreichung

2017

Dekanin: Prof. Dr. B. Spinath
Berater: PD Dr.med. K. Schnell & Prof. Dr. phil. M. Backenstraf







MEINEN ELTERN






Inhaltsverzeichnis

[Zusammentassung| v
(1 Einleitung] 1
[I.1 Sozial-kognitive Interaktion: Konzeptuelle und inhaltliche Einord- |

| nung von Mentalisieren und Theory of Mind (ToM)| . . . . . . .. 1
(1.1 Definition . . . . .. ... o 1

[1.1.2  Kognitive Ekmpathie und aftektive ToM — zwei Seiten der- |

selben Medaillel . . . . .. .. ... ... .. .. ... ... )

[1.1.5  "T'heoretische Herleitung von ToM| . . . . . .. .. .. ... 6

[1.1.4  Entwicklungspsychologische Aspekte von ToM| . . . . . .. 6

[L.1.5  ToM bei psychischen Erkrankungen|. . . . . . .. ... .. 9

([.L1.6 Neuronale Korrelate von ToM| . . . . ... ... ... ... 12

(1.2 Chronische Depression (CD)| . . . .. .. ... ... ... ..... 14
(1.2.1 Die Last der Chromizatatl . . . . . . . ... .. .. .. ... 14

[1.2.2  Psychopathologische und psychologische Merkmale| 14

(1.2.3  Diagnosestellungl . . . . . . ... ... ... ... ... .. 15

(1.2.4  Friuhkindliche Traumatisierung als atiologischer Faktor der |

| chronischen Depression| . . . . . . .. .. ... ... .... 17
(1.3  Herleitung der Hypothesen und Fragestellungen| . . . . . . . . .. 22
[2__Material und Methodikl 25
[2.1 Paradigma zur Erfassung behavioraler und funktioneller Korrelate |

| aftektiver ToMI. . . . . . . .. oo oo 25
(2.2 Einfluss traumatischer Kindheitsertahrungen aut die funktionelle |

| Reprasentation affektiver ToM be1r CD| . . . . . . . .. .. .. .. 27
[2.2.1 Stichprobe 1|. . . . . . . ... oo 27

[2.2.2  Stichprobe 2. . . . . . ..o oo 31

(3 Ergebnisse| 35
[3.1  Deskriptive, klinische und traumabezogene Charakteristika beider |

| Stichproben| . . . . . . . ... oo 35
[3.2  Behaviorale Daten beider Patientenstichproben| . . . . . . . . .. 39
[3.3 Behaviorale Daten der Kontrollstichproben| . . . . . . . . ... .. 41
(3.4 Funktionelle Datenl . . . . . . . ... ... oL 43
[3.4.1 Patientenstichprobe 1f. . . . . . . .. ... ... ... ... 43

[3.4.2  Patientenstichprobe 2[. . . . . . . .. ... ... 47

il



13.4.3  Aktivierungen der Kontrollgruppen| . . . . . . . . ... .. 50

i4__Diskussion 51
G B 65
[Tabellenverzeichnis| 83
|[Abbildungsverzeichnis| 85
|[Abkiirzungsverzeichnis| 87
Erklarung gemald § 8 (1) c¢) und d) der Promotionsordnung der Fakultit |

fiir Verhaltens- und Empirische Kulturwissenschaften| 89
Danksagung 91

93

iv



Zusammenfassung

Chronisch depressive Menschen zeichnen sich unter anderem durch Einschrin-
kungen in sozial-kognitiven Funktionen aus. Es wird angenommen, dass hierdurch
Schwierigkeiten entstehen, sich emotional in die Perspektive einer anderen Person
hineinzuversetzen, was sich als Defizite in affektiven Theory of Mind-Funktionen
beschreiben lasst. Urséchlich hierfiir scheinen traumatisierende friihkindliche Pra-
gungen zu sein, welche die Reifung emotional-kognitiver Funktionen verhindern
und zu interaktionellen Defiziten fiihren, durch die die Entstehung einer depres-
siven Psychopathologie und deren dauerhafte Aufrechterhaltung begiinstigt wer-
den.

Nichtsdestotrotz weisen chronisch depressive Patienten eine Bandbreite ver-
schiedener frithkindlicher Pragungen auf und unterscheiden sich im Ausmaf ne-
gativer Kindheitserfahrungen. Auch die Ausprigung depressiver Symptome va-
riiert in der Gruppe chronisch depressiver Patienten sehr stark. Kern dieser Ar-
beit ist die Untersuchung, in wie weit das Ausmaf kindlicher Traumatisierung
und depressiver Symptome mit der Beeintrichtigung affektiver ToM-Funktionen
chronisch depressiver Patienten zusammenhéngen.

Hierzu wurden zwei fMRT-Studien mit unterschiedlichen Stichproben unme-
dizierter chronisch depressiver Patienten durchgefiihrt. Studie 1 beinhaltete Da-
tensdtze von 25 Patienten, Studie 2 Datensédtze von 57 Patienten. Beide Studien
beruhten auf demselben experimentellen Design. Die Patienten wurden instruiert,
wahrend der Messung im MRT eine Bildergeschichte zur Erfassung emotionaler
und visuospatialer ToM-Funktionen zu bearbeiten. In vier Experimentalbedin-
gungen (2x2-Design) wurde dadurch die Hirn-Aktivierung wihrend eines emotio-
nalen bzw. visuospatialen Urteils aus der eigenen vs. einer fremden Perspektive
(Protagonist der Bildergeschichte) erhoben. Die anschliefenden, hypothesenge-
leiteten Analysen untersuchten den korrelativen Zusammenhang zwischen funk-
tioneller Aktivierung wihrend der Bearbeitung der Aufgabe und dem Ausmaf
kindlicher Traumatisierung (erfasst mittels Childhood Trauma Questionnaire) so-
wie depressiver Symptome (erfasst mittels Montgomery-Asberg Depression Rating
Scale in Studie 1 bzw. Hamilton Rating Scale of Depression in Studie 2). Der Fo-
kus der funktionellen Untersuchungen lag dabei aufgrund von Vorbefunden auf
Aktivierungen in Amygdala und Hippocampus.

Die Ergebnisse der ersten Studie zeigen wihrend des Durchfiihrens eines affek-
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tiven Perspektivwechsels einen positiven Zusammenhang zwischen CTQ-Gesamt-
wert und Amygdala-Aktivierung, wiahrend (para-) hippocampale Aktivierung ne-
gativ mit MADRS-Werten korreliert. Dies weist darauf hin, dass es anhaltende
Effekte kindlicher Traumatisierung im Bereich der affektiven Theory of Mind-
Funktionen gibt, die auch noch im Erwachsenenalter unter chronisch depressiven
Patienten detektiert werden konnen und die Heterogenitiat der kognitiv-emotio-
nalen Funktionen innerhalb dieser Patientengruppe verursachen. Diese Heteroge-
nitit kann nicht durch simultan vorliegende depressive Symptome erklért werden,
da unterscheidbare neurofunktionelle Korrelate von kindlicher Traumatisierung
und Depressionsschwere nachgewiesen werden konnten. Dieses Ergebnis legt na-
he, dass die Amygdala-Hyperaktivitdt bei chronisch depressiven Patienten einen
Mediator zwischen kindlicher Traumatisierung und Mentalisierungs-Funktionen
darstellt und kein generelles funktionales Korrelat der Depressionsschwere repréa-
sentiert. Dariiber hinaus spiegelt die negative Korrelation zwischen Depressions-
auspragung und reduzierter hippocampaler Aktivierung eine Symptom-bezogene
Beeintriachtigung der Féahigkeit wider, das eigene interaktionelle Verhalten unter
Beriicksichtigung aktueller sozialer Erfahrungen addquat zu steuern.

Die Ergebnisse der Studie 1 kénnen in Studie 2 nicht bestatigt werden. Statt-
dessen zeigt sich hier eine negative Korrelation zwischen CTQ-Gesamtwert und
hippocampaler Aktivierung wihrend eines affektiven Perspektivwechsels. FKin Zu-
sammenhang zwischen Hirnaktivierung und Depressivitdts-Werten kann in dieser
Studie nicht ermittelt werden. Die Erforschung mdoglicher Griinde fiir die Nicht-
Replikation der Ergebnisse aus Studie 1 legt methodische Schwierigkeiten bei der
Vorverarbeitung der Datenséitze in Studie 2 nahe, da hier systematische Auslo-
schungen in temporalen und frontalen Hirnregionen festgestellt werden konnen.
So bedarf es also einer Re-Evaluierung des Datenanalysevorgehens, bevor den
funktionellen Ergebnisse aus Studie 2 Glauben geschenkt werden darf.

vi



1 Einleitung

1.1 Sozial-kognitive Interaktion: Konzeptuelle
und inhaltliche Einordnung von Mentalisieren
und Theory of Mind (ToM)

1.1.1 Definition

Der Mensch ist ein soziales Wesen. Wir halten uns an soziale Normen, erler-
nen soziale Interaktion und iibernehmen soziale Verantwortung. Kaum ein Tag
vergeht, an dem wir keine sozialen Informationen verarbeiten oder soziale Hand-
lungen ausiiben. Um als soziale Wesen zu funktionieren, greifen wir auf unsere
Kognitionen zuriick, auf unsere Wahrnehmung, unsere Annahmen und unsere Ge-
danken. Von sozialen Kognitionen spricht man dann, wenn Menschen ihre Auf-
merksamkeit auf andere Menschen richten und Annahmen {iber deren Gedanken,
Intentionen, Wiinsche oder Befiirchtungen treffen. Zu verstehen, nach welchen
mentalen Reprisentationen, Mustern oder Schemata wir unsere soziale Aufmerk-
samkeit lenken, welche sozialen Informationen wir aufnehmen und wie wir sie
nutzen oder auch, mit welchen Erwartungen wir sozialen Situationen begegnen,
ist von zentraler Bedeutung fiir das Verstdndnis sozial-kognitiver Prozesse und
moglicher Beeintrichtigungen (Pendry, 2014).

Kognitive Prozesse konnen bewusst und willentlich oder unbewusst, also au-
tomatisiert und ohne willentliche Kontrollfiahigkeit ablaufen (Posner & Snyder,
1975). Viele der unbewusst ablaufenden, automatischen kognitiven Prozesse ba-
sieren auf Erfahrungen. Durch die mentale Reprisentation von Eigenschaften
oder Interessen, die ich im Laufe der Zeit iiber eine Person erfahren oder an ihr
wahrgenommen habe, gelingt es mir, bei einem erneuten Zusammentreffen mit
der gleichen Person deren Verhalten mir gegeniiber besser einzuschétzen. Auf die-
se Weise lernen wir beispielsweise, wer voraussichtlich auf unsere Wiinsche und
Bediirfnisse eingeht und wer diese eher ignorieren wird. So werden soziale Reak-
tionen vorhersagbar, wodurch sich unser soziales Zusammenleben vereinfacht und
kontrollierbarer wird. Diese Kategorisierungsprozesse laufen automatisch, mithin
unbewusst ab (Pendry, 2014). Je hiufiger wir also mit einer Person eine &hnliche
Erfahrung machen, beispielsweise dass sie auf unsere Wiinsche und Bediirfnis-
se eingeht und sich um unser Wohlbefinden kiimmert, desto mehr wichst unser
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Vertrauen und wir dufern in Folge dessen ihr gegeniiber automatischer unsere
tatsidchlichen Bediirfnisse. Andersherum lernen wir sehr schnell, welcher Person
wir nicht trauen konnen, beispielsweise weil die zu erwartende Reaktion nicht
mit unseren Erwartungen kompatibel ist. Eine Schwierigkeit tritt genau dann
auf, wenn sich eine Person uns gegeniiber ambivalent verhilt, wenn wir also keine
sichere Vorhersage iiber deren Reaktionsverhalten treffen konnen. Genauso kann
ein Verhalten eines anderen auch mehrdeutig sein, und eine in diesem Fall ab-
laufende automatische Reaktion, d.h. die Aktivierung eines Schemas, kann dann
dazu fiihren, dass die Interpretation des Verhaltens einer anderen Person sys-
tematisch verzerrt wird (Pendry, 2014). Das Erfahrungslernen aus der sozialen
Interaktion mit anderen fordert die Bildung von Schemata, in denen vorverar-
beitete Informationen iiber andere Personen gespeichert sind und im direkten
Kontakt unbewusst aktiviert werden. Hiernach richten sich auch unsere zukiinf-
tige Erwartungen an unseren Interaktionspartner.

Das Verlernen solcher Schemata ist dabei nicht leicht. Schemata vereinfachen
unsere soziale Informationsverarbeitung und wir erliegen dem Druck, einmal ge-
formte Schemata auch in Zukunft bestdtigen zu wollen, verbunden mit einer
Erschwerung oder gar Unfdhigkeit, bestehende Schemata anhand neuer Infor-
mationen anzupassen (Fiske & Taylor, 1991). Fiske (2004; S. 156) formulierte,
dass ,|...| die psychologischen Kosten, ein neues Schema zu konstruieren, |[...]
offenbar immens” seien. Trotz des ungeheuren Aufwands ist es dennoch moglich,
Schemata zu verdndern, vorausgesetzt, wir sind uns des potenziellen Einflusses
des Schemas auf unser Verhalten bewusst, konnen das Schema widerlegen und
durch neue plausible Schemata ersetzen und sind ausreichend verdnderungsmo-
tiviert (Fiske, 2004). Dabei sind leichte Abweichungen vom gewohnten Schema
wesentlich besser integrierbar als starke Abweichungen.

Choi-Kain und Gunderson (2008) subsumieren diese Verarbeitungsprozesse, im
Rahmen derer Verhaltensweisen anderer interpretiert und dahinter liegende inten-
tionale mentale Zustdnde wie Gedanken, Gefiihle, Erwartungen, Befiirchtungen
oder Wiinsche antizipiert werden, unter dem Konstrukt Mentalisieren. Mogli-
che Quellen hierfiir sind mimische, gestische oder akustische Signale einer ande-
ren Person sowie kontextuelle Informationen in sozialen Situationen. Choi-Kain
und Gunderson (2008) gliedern Mentalisieren in drei verschiedene Dimensionen:
Funktionsmodi, Objekte und Aspekte (siehe [Abbildung 1.1)). Als unterscheid-
bare Funktionsmodi benennen sie implizites und explizites Mentalisieren, wobei
implizites Mentalisieren die Vorginge umfasst, die unbewusst und automatisch
ablaufen, wihrend explizites Mentalisieren einen bewussten und intendierten Ver-
arbeitungsprozess, den man bspw. im Rahmen von Psychotherapie als therapeuti-
sches Werkzeug gezielt nutzt, umfasst (Bateman & Fonagy, 2004). Die Einteilung
in implizites und explizites Mentalisieren wird dabei nicht als unabhangige bzw.
diskrete Variable gesehen, sondern beide Funktionsmodi kénnen auch parallel
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selbst
y

Zimplizit

kognitiv x affektiv

explizit

Abbildung 1.1: Graphische Darstellung der Dimensionen von Mentalisieren (nach Bateman und
Fonagy, 2004). z-Achse: Aspekte, y-Achse: Objekte, z-Achse: Funktionsmodi.
Die gelben Pfeile symbolisieren die Dimensionen von Empathie im Vergleich zu
ToM-Prozessen (rote Pfeile)

auftreten oder sich abwechseln (Bateman & Fonagy, 2004). Die zweite Dimensi-
on bezieht sich auf das Objekt des Mentalisierungsprozesses und unterscheidet
mentale Zustinde (z.B. Uberzeugungen, Gedanken, Intentionen, Bediirfnisse) der
eigenen vs. einer anderen Person. Dabei wird von einer interaktiven Beeinflussung
ausgegangen, wodurch eigene mentale Zustinde die Einschdtzung von mentalen
Zustdnden anderer Personen determinieren und vice versa. Durch Interaktion zwi-
schen beiden Objekten kommt es gleichzeitig zu einer Verdnderung der mentalen
Zustdnde beider. Die letzte Dimension unterscheidet zwischen zwei verschiede-
nen Aspekten — kognitive vs. affektive Inhalte von Mentalisierungsprozessen —,
wodurch verdeutlicht werden soll, dass der Fokus des Mentalisierens sowohl auf
kognitive Vorgénge (z.B. Gedanken) als auch auf emotionale Vorginge (z.B. Ge-
fithle) gelegt werden kann.

Frith und Frith (2006b) bezeichnen Mentalisieren als Féhigkeit, kontextuelle
Informationen kognitiv zu verarbeiten, in einer sozialen Situation die Perspektive
des anderen zu {ibernehmen und dadurch auf dessen mentale Zustinde (Emo-

tionen, aber auch Gedanken oder Annahmen) zu schlieffen. Dieser Vorgang wird
auch als Theory of Mind (ToM) bezeichnet. ToM wird nicht nur durch die In-
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tegration von kontextuellen Informationen, die auch auf Basis des Wissens aus
Vorerfahrungen abgerufen werden koénnen, generiert, sondern ebenso durch die
Antizipation von Intentionen (Frith & Frith, 2006b; Preston & De Waal, 2002;
Sabbagh, 2004; Wolkenstein et al., 2011).

Achtsamkeit

Fokussierung der
eigenen

Aufmerksamkeit

auf den aktuellen i )
Moment Menta“'

Funktionsmodi: ; sieren
explizit;

Objekte: selbst;
Aspekte: affektiv
und kognitiv

Abbildung 1.2: Modell nach Choi-Kain und Gunderson (2008) zur Abgrenzung des Konstrukts
Mentalisieren von verwandten emotional-kognitiven Konstrukten. Eckige Kés-
ten: Gemeinsamkeiten zwischen Mentalisieren und dem jeweiligen verwandten
Konstrukt. Ellipsen: Definition der einzelnen verwandten Konstrukte, Beschrei-
bung der zugehorigen Dimensionen

[Abbildung 1.2| zeigt die Einordnung des Konstrukts Mentalisieren nach Ba-
teman und Fonagy (2004) als gemeinsame Schnittmenge der emotional-kogniti-
ven Konstrukte Achtsamkeit, affektive Bewusstheit, Empathie und physiologische
Gesinnung. Fiir diese Arbeit relevant ist dabei v.a. die Unterscheidung der Kon-
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strukte Mentalisieren und Empathie, die nach Bateman und Fonagy (2004) eine
starke Uberlappung aufweisen, da es bei beiden Prozessen darum gehen kann,
Zuschreibungen iiber mentale Zustinde anderer zu treffen.

Hein und Singer (2008) beschreiben Empathie als die Fahigkeit, beobachtbare
Signale einer anderen Person, die Informationen iiber deren emotionalen Zustand
enthalten, wahrzunehmen und zu verarbeiten. Auch das Teilen solcher Zustinde
oder das Bewusstsein dafiir, dass ein bestimmtes Gefiihl in einer anderen Person
ausgelost wurde, wird als ein Teil von Empathie verstanden.

Dabei ist Empathie immer auf die Emotionen anderer ausgerichtet und hat
nach Spinhoven et al. (2014) drei mogliche Facetten: Affektive Empathie, worun-
ter die Fahigkeit verstanden wird, den affektiven Zustand einer anderen Person
zu teilen oder dadurch selbst affektiv erregt zu werden, empathische Betroffenheit
als Korrelat der eigenen Motivation, sich um das Wohlergehen eines anderen zu
kiimmern, und kognitive Empathie als Fahigkeit, sich kognitiv in den emotionalen
Zustand einer anderen Person hineinzuversetzen und somit einen Perspektivwech-
sel durchzufiihren.

Davon ausgehend, dass jegliches menschliche Verhalten durch mentale Zustan-
de determiniert wird, wirkt die Bedeutung der Féahigkeit, {iber mentale Zusténde
anderer Menschen schlussfolgern zu koénnen, um deren Verhalten zu verstehen,
vorherzusagen und selbst entsprechend zu handeln, als zentrale soziale Funktion.

1.1.2 Kognitive Empathie und affektive ToM — zwei Seiten
derselben Medaille

Je nach wissenschaftlicher Betrachtungsweise wird kognitive Empathie auch als
affektive Theory of Mind (ToM) oder Perspektiviibernahme bezeichnet (Abu-
Akel & Shamay-Tsoory, 2011; Frith & Frith, 2006b; Shamay-Tsoory et al., 2010;
Shur et al., 2008). Wie bereits dargelegt handelt es sich hierbei um den Pro-
zess, bei dem implizit oder explizit Riickschliisse auf affektive mentale Zusténde
einer anderen Person gezogen werden. Da dies eine intellektuelle Fahigkeit be-
schreibt ist affektive ToM also ein Prozess, der dariiber hinaus geht, Riickschliisse
iiber den emotionalen Zustand einer anderen Person zu ziehen. Vielmehr geht es
darum, mithilfe des Einbezugs von Vorerfahrungen, Erinnerungen und Kontex-
tinformationen mogliche Ausléser und andere ursichliche oder kausale Faktoren
zu detektieren und auf dahinter liegende Intentionen, Wiinsche und Annahmen
schliefsen zu kénnen. Da der Fokus dieser Arbeit auf der Erforschung von ToM-
Fahigkeiten liegt, wird einheitlich auf die Bezeichnung affektive ToM zuriickge-
griffen.
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1.1.3 Theoretische Herleitung von ToM

Die evolutiondren Urspriinge sozialer Kognition wurden im Jahr 1978 von Pre-
mack und Woodruff (1978) untersucht, wobei diese Forscher herausfanden, dass
Schimpansen implizit annehmen, dass das Verhalten anderer Schimpansen durch
deren Wiinsche und Einstellungen gesteuert wird. Dies liefert uns eine wichtige
Erkenntnis, warum die Fahigkeit zum Perspektivwechsel essentiell fiir soziale In-
teraktionsprozesse ist. Denn was Premack und Woodruff (1978; S. 515) als , have
a theory of mind“ beschreiben und Dennett (1987; S. ix) als ,the intentional
stance” aufgreift bedeutet, dass Handlungen in einem engen Zusammenhang mit
unseren mentalen Zustdnden entstehen. Um also vorherzusagen, was ein Inter-
aktionspartner voraussichtlich als nachstes tut, benétigen wir Wissen dariiber,
welche Intention sein Handeln verfolgt oder welche mentalen Zustéinde ablaufen.
Unter Beriicksichtigung unterschiedlicher Operationalisierungen zur Erforschung
von ToM-Prozessen lasst sich festhalten, dass hierdurch neuronale Aktivierungen
in den Bereichen der Temporalpole, des posterioren sulcus temporalis superior
(STS) bzw. des temporoparietalen Ubergangs (TPJ) sowie des medialen Priifron-
talkortex hervorgerufen werden (Frith & Frith, 2003).

Zur Erklirung der &tiologischen Prozesse von ToM-Fiahigkeiten dienen zwei
wissenschaftliche Theorien als Grundlage, die nach heutigem Verstindnis als in-
tegrierbar angesehen werden kénnen (Adolphs, 1999; Mitchell et al., 2006). Die
Simulationstheorie (Gallese, 2007; Harris, 1992) geht davon aus, dass im Rah-
men eines Perspektivwechsels die betroffene Person simuliert, wie sie sich in der
entsprechenden Situation fiihlen oder was sie denken wiirde. Fiir diese Simulati-
on sind Spiegelneuronen notwendig, die bei der selbstgesteuerten Ausfiihrung wie
auch bei der Beobachtung einer bestimmten Bewegung in gleicher Weise aktiviert
sind (Gallese, 2007). Einen weiteren Erklarungsansatz liefert die Theorie-Theorie,
nach deren Vorstellung ein Perspektivwechsel vollzogen wird, indem eine Person
eine Vorstellung iiber eigene Konzepte und wie diese miteinander agieren hat
(Gopnik & Wellman, 1992; Stich & Nichols, 1992). Auf der Basis dieser Interak-
tion entsteht eine Theorie hinsichtlich der mentalen Zusténde eines anderen und
des daraus resultierenden Verhaltens.

1.1.4 Entwicklungspsychologische Aspekte von ToM

Die Erforschung von ToM-F#higkeiten umfasst jegliche Alterspanne sowie diverse
Subdoménen, die man der ToM zuschreibt. Fiir die Untersuchung sozial-kogniti-
ver Funktionen im S&uglings- und Kleinkindalter wird insbesondere auf Verhal-
tensbeobachtungen im Rahmen konstruierter, labortechnisch angeordneter Inter-
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aktionen zuriickgegriffen. Ab dem zweiten Lebensjahr kénnen auch sprachlich
gesteuerte Untersuchungen angewandt werden, wobei vorgelesene oder Bilderge-
schichten genutzt werden, um eine sozial-interaktionelle Szene zu kreieren und
die Kinder daraufhin zu befragen. Auch kurze Videosequenzen kommen hier-
bei zum Einsatz. In spiteren Entwicklungsphasen sowie im Erwachsenenalter
wird haufig bei der Konstruktion solcher Geschichten und Videos auf first- bzw.
second-order false-belief-Aufgaben zuriickgegriffen. Eine first-order false-belief-
Aufgabe bezeichnet eine Situation, in der sich eine andere Person irrt oder von
einer falschen Uberzeugung ausgeht, wihrend eine second-order false-belief-Auf-
gabe beinhaltet, dass die Uberzeugung einer anderen Person iiber eine andere
Person falsch sein kann. Fulse-belief-Aufgaben stellen seit langer Zeit die gén-
gigste experimentalpsychologische Methode zur Erforschung von Theory of Mind-
Fahigkeiten dar, sowohl bei Kindern als auch bei Erwachsenen.

Eine erste entwicklungspsychologische Einordnung sozial-kognitiver Fahigkei-
ten bei Kindern geht auf Flavell (1968) zuriick, der in seinem Buch ,,The develop-
ment of role-taking and communication skills in children® einen ersten Versuch
darstellte, die Entwicklung sozial-kognitiver Funktionen in einem an Piaget an-
gelehnten Stufenmodell zu beschreiben (Oerter & Montada, 2002). Als eine der
ersten Entwicklungsstufen ldsst sich im Alter von drei Monaten beobachten, dass
Sauglinge eine stirkere Préiferenz haben, mit Menschen anstatt mit Objekten in
Kontakt zu treten, was fiir ein bereits angeborenes soziales Interesse spricht (Le-
gerstee, 1992).

Im Alter von sechs Monaten gelingt es Sduglingen, Handlungen danach zu
unterscheiden, ob diese selbst-initiiert werden oder nicht. Diese Reprasentation
einer Handlung, die durch den Handelnden ausgel6st wird, stellt dabei eine Vor-
aussetzung dar, um spéter die Intention des Handelnden mit dessen Handlung zu
verkniipfen (Frith & Frith, 2003). Dariiber hinaus gelingt es in diesem Alter, bio-
logische von mechanischen Bewegungen zu unterscheiden, was fiir das Verstehen
von Absichten anderer essenziell ist. Bei Erwachsenen hat man herausgefunden,
dass diese Fiahigkeit neurofunktionell im STS reprisentiert wird, was einen Hin-
weis darauf liefert, dass die Reifung dieses Areals bereits sehr friith stattfindet
(Frith & Frith, 2003).

Zwischen neun und zwo6lf Monaten lernen Sduglinge, auf Ziele eines Handelnden
zu schlieffen und eigene Erwartungen zu entwickeln, wie ein Ziel mit geringstem
Aufwand erreicht werden kann (Csibra et al., 2003; Gergely et al., 1995).

Ab dem ersten Lebensjahr gelingt es Kindern, auch Objekte in eigene sowie be-
obachtete Interaktionen mit einzubeziehen (Johnson, 2003). Es wird nicht mehr
nur Sprache als Kommunikationsmedium angesehen, sondern auch Gesten und
Blicke (Woodward et al., 2001). So lernen Einjdhrige, dass der Blick einer Person
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auf ein Objekt auf die Intention schliefsen lisst, dieses Objekt greifen zu wollen
(Sodian & Thoermer, 2004). Dies kann als die fritheste Form von Theory of Mind
angesehen werden.

Ab dem 18. Lebensmonat lernen Kinder — unterstiitzt durch den starken Lern-
zuwachs im Sprachverstehen und -ausdruck —, die Intention eines Sprechers zu
verfolgen (Baldwin & Moses, 1996; Bloom, 2000). So verkniipft das Kind ab die-
sem Alter sprachliche Laute mit konkreten Gegenstdnden und erkennt dadurch,
was bspw. die Mutter beabsichtigt. Zudem beginnt in dieser Lebensphase das ,so
tun als ob“ Spiel, was nach Leslie (1987) ein eindeutiges Anzeichen fiir Mentalisie-
rungsfihigkeiten darstellt, da hierbei Gegenstinden unterschiedliche Funktionen
zugeschrieben werden kénnen, ohne dass dies das Kind irritiert. Dies geschieht
dadurch, dass das Kind erkennt, welche Absicht der Interaktionspartner in dem
Spiel verfolgt, und entkoppelt damit die Reprisentation von Gegenstinden und
deren Funktion von der Repréasentation von Absichten und Gedanken. Zudem
bildet die Féhigkeit zur geteilten Aufmerksamkeit (joint attention) — ein weiteres
Merkmal dieses Alters — Theory of Mind-Anteile ab. Diese Fahigkeit erweitert
sich bis zum 24. Monat und korreliert mit der Entwicklung weiterer sozialer
Kompetenzen (Carpenter et al., 1998). Auch das Verstehen der Imitation von
Handlungsabsichten setzt in diesem Alter ein (Meltzoff, 1995).

Mit drei Jahren sind Theory of Mind-Fahigkeiten bereits auf unterschiedlichen
Ebenen ausgepréigt. So verstehen Dreijahrige den Unterschied zwischen realen
Objekten und der Vorstellung eines realen Objekts (Wellman & Estes, 1986) und
benutzen Worter, die auf ihren eigenen mentalen Zustand referieren (,denken,
swissen), wiahrend Worter wie ,wollen“ und ,wiinschen“ bereits von Zweijihrigen
gebraucht werden (Shatz et al., 1983). Des Weiteren verfiigen Kinder in diesem
Alter iiber eine innere Représentation des Unterschieds zwischen ,Wissen®, . Den-
ken* und ,Vermuten“ und sind in der Lage zu einfachen Perspektivwechseln, einer
Grundvoraussetzung fiir Theory of Mind-Fertigkeiten (Flavell et al., 1981; Ho-
grefe et al., 1986; Masangkay et al., 1974). Als ein Beispiel hierfiir kann genannt
werden, dass Kinder mit drei bis vier Jahren verstehen, wenn sich eine andere
Person irrt bzw. eine fehlerhafte Annahme vertritt (first-order false-belief ; Wim-
mer & Perner, 1983).

Im Alter von fiinf bis sechs Jahren ldsst sich beobachten, dass es Kindern zu-
sehends gelingt zu erkennen, wenn eine Person eine falsche Uberzeugung iiber
eine andere Person hat (second-order false-belief ; Perner & Wimmer, 1985; Sul-
livan et al., 1994). Das Erkennen einer falschen Uberzeugung eines anderen iiber
die Uberzeugung einer anderen Person stellt nach Dennett (1987) experimental-
psychologisch den Beweis fiir einen kognitiven Perspektivwechsel dar, da hierbei
eindeutig unterschieden werden kann, ob sich das Verhalten eines Kindes an der
Realitdt oder an dessen Annahme iiber die Realitéit orientiert. Somit sind ab
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diesem Alter die Grundsteine dafiir gelegt, einen kognitiven wie emotionalen Per-
spektivwechsel durchzufiihren. Damit sich diese Fahigkeit weiter entwickelt beno-
tigt es hauptsichlich Ubung. Ab dem neunten bis elften Lebensjahr sind Kinder
in der Lage, einen Fauxpas zu detektieren (Baron-Cohen, 1997), was wiederum
eine weitere Ausbildung der bis dahin vorhandenen ToM-Fahigkeiten darstellt.
Baron-Cohen (1997) konnte zudem zeigen, dass Kinder ab diesem Alter in der
Lage sind zu erkennen, dass eine Person eine andere Person unbewusst — bspw.
aufgrund einer falsche Annahme — verletzt.

1.1.5 ToM bei psychischen Erkrankungen

Sich in mentale Zustdnde anderer Personen hineinversetzen zu konnen erscheint
als eine zentrale Fahigkeit im Rahmen sozialer Interaktionen. Somit ist es nahelie-
gend, dass Defizite in diesem Bereich zu verschiedensten interpersonellen Proble-
men fiihren, wie man sie u.a. im Rahmen psychischer Erkrankungen beobachten
kann. Die Erforschung von Defiziten in sozial-kognitiven Funktionen im Rahmen
psychischer Erkrankungen sowie deren gezielte Forderung stellt ein wichtiges Ziel
heutiger klinischer wie psychotherapeutischer Studien dar. In den 1990er Jahren
legten klinische Studien ihren Fokus auf die Untersuchung schizophrener Patien-
ten, die sich u.a. durch interaktionelle Schwierigkeiten kennzeichnen (Doody et
al., 1998; Frith & Corcoran, 1996; Frith, 1994; Green, 1998; Langdon et al., 1997).
Doody et al. (1998) nutzten fiir ihre Untersuchung eine second-order false-belief-
Aufgabe und fanden dabei heraus, dass schizophrene Patienten spezifische Theory
of Mind-Defizite aufweisen, zumindest dann, wenn man die Stichprobe fiir Patien-
ten korrigiert, die bereits Realitdts-bezogene Fragen nicht korrekt beantworteten.
Als Kontrollgruppen wurden bei der Untersuchung Personen mit leichter Lern-
schwiche oder affektiver Erkrankung herangezogen, die hingegen keine Theory of
Mind-Defizite zeigten. Ungeklart blieb die Frage, welche schizophrenen Sympto-
me speziell mit ToM-Defiziten zusammenhangen.

Zur gleichen Zeit wurden auch Patienten, die an einer bipolaren Stérung er-
krankt waren, hinsichtlich ihrer Theory of Mind-Fahigkeiten untersucht, da diese
Patienten dhnliche kognitive Defizite aufwiesen wie schizophrene Patienten (Fle-
ming & Green, 1995; Neuchterlein et al., 1991; Oltmanns & Neale, 1978; Serper,
1993). Kerr et al. (2003) fithrten eine weitere Studie zur Erforschung von ToM-
Fahigkeiten in einer Gruppe bipolarer Patienten durch. Hierbei wurden bipolar-
manische und bipolar-depressive Patienten mit remittierten bipolaren Patienten
und gesunden Kontrollpersonen mittels first- und second-order false-belief - Auf-
gaben miteinander verglichen. Als Ergebnis stellten die Autoren fest, dass die
beiden Gruppen der akut-bipolaren Patienten (manisch und depressiv) im Ver-
gleich zu den beiden Kontrollgruppen ein spezifisches ToM-Defizit im Bereich
der second-order false-belief-Aufgaben aufwiesen. Im Gegensatz hierzu berichte-
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ten Inoue et al. (2004), dass in ihrer Stichprobe aus remittierten Patienten, die
zuvor an einer unipolaren Depression oder bipolaren Storung litten, Defizite bei
second-order false-belief -Aufgaben zeigten. Die abweichenden Ergebnisse konnten
auf heterogene Symptome innerhalb der Gruppe bipolarer Patienten zuriickzu-
fithren sein.

Aus einer weiteren Studie von Inoue et al. (2006) geht hervor, dass eine schlech-
te Mentalisierungsfihigkeit im Spektrum (unipolar- oder bipolar-) depressiver
Erkrankungen mit einem héheren Riickfallrisiko verbunden ist. Vor dem Hinter-
grund der Annahme, dass im Zentrum rezidivierender depressiver Erkrankungen
eine Unfihigkeit steckt, sich aus depressiven Stimmungen zu befreien (Holtzhei-
mer & Mayberg, 2011), konnte das von Inoue et al. (2006) beobachtete Theory
of Mind-Defizit eine mogliche Erklarung fiir haufig beobachtbare Riickfille oder
auch chronifizierte Verldufe darstellen.

Die erste Studie mit dem Fokus auf ToM bei ausschliefslich unipolardepressiven
Erkrankungen wurde von Lee et al. (2005) durchgefiihrt, die die Frage untersuch-
ten, ob soziale Schwierigkeiten depressiver Patienten aus einem first-order ToM-
Defizit bestehen. Sie verwendeten dafiir die Reading the Mind in the Fyes-Aufga-
be (Baron-Cohen et al., 2001), die eine Dekodierung des mentalen Zustands einer
anderen Person anhand sozialer Schliisselreize wie z.B. des Gesichtsausdrucks er-
forderte. Die Probanden sahen dabei die Augenregion einer Person und mussten
davon auf einen von vier vorgegebenen affektiven Zustinden dieser Person schlie-
fsen. Schwer depressive Patienten zeigten dabei weniger zutreffende Identifikatio-
nen affektiver Zustinde als eine Kontrollgruppe, wihrend sich die kognitiven und
perzeptuellen Fahigkeiten von Patienten und Kontrollpersonen nicht unterschie-
den. Somit schlussfolgerten die Autoren, dass bei unipolar-depressiv Erkrankten
spezifische ToM-Defizite vorliegen, die unabhingig von allgemeinen kognitiven
oder perzeptuellen Einschrankungen sind. Allerdings traten in beiden Gruppen
starke Deckeneffekte auf, die die Interpretierbarkeit der Ergebnisse einschrinken.
Dennoch konnten diese Ergebnisse von Uekermann et al. (2008) bestétigt werden,
die in ihrer Untersuchung die Verarbeitung von Humor und Mentalisierungsfa-
higkeiten in einer Gruppe unipolar-depressiver Patienten analysierten und dabei
zeigten, dass die Patienten in beiden Doménen Defizite aufzeigen, die miteinan-
der zusammen zu hingen scheinen.

2010 untersuchten Zobel et al. ToM-Féahigkeiten bei chronisch depressiven Pa-
tienten mittels zweier Cartoon-Geschichten Aufgaben, dem Briine-Test (Briine,
2003) sowie dem WE.EL-Test von Werden und Elikman, der auf den ,Vater und
Sohn“-Geschichten von Ohser (2003) basiert. Sie fanden heraus, dass ToM-Defi-
zite der Patienten im Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen durch allgemeine
Defizite im Bereich der kognitiven Verarbeitung wie Gedéchtnis, Exekutivfunktio-
nen und Aufmerksamkeit erklart werden kénnen. Somit widerspricht diese Studie
den Ergebnissen von Lee et al. (2005). Allerdings differenzierten die Aufgaben
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von Zobel et al. (2010) nicht zwischen Empathie und Mentalisieren, da die men-
talen Zustdnde sowohl mittels beobachtbarer sozialer Informationen (Gesichts-
ausdruck) als auch durch Schlussfolgerungen bzgl. Annahmen, Gedanken und
Gefiihlen antizipiert werden konnten.

Es sind nur wenige Studien vorhanden, die unterschiedliche ToM-Komponenten
separat voneinander getestet haben. Eine davon wurde von Wang et al. (2008)
durchgefiihrt, die psychotische und nicht-psychotische depressive Patienten im
Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen untersuchten. Sie verwendeten die Rea-
ding the Mind in the Fyes-Aufgabe (Baron-Cohen et al., 2001; chinesische Versi-
on) zur Erfassung sozial-perzeptueller ToM-Fihigkeiten und die Fauxpas-Aufgabe
(Baron-Cohen et al., 1999), bei der eingeschéitzt werden musste, ob eine soziale
Interaktionsgeschichte einen Fauxpas enthielt oder nicht, zur Erfassung sozial-
kognitiver ToM-Fahigkeiten. Sie berichteten, dass beide Gruppen depressiver Pa-
tienten im Vergleich zur Kontrollgruppe Defizite in beiden Aufgaben zeigten,
wahrend die Patienten mit psychotischen Symptomen signifikant schlechter ab-
schnitten als die nicht-psychotischen Patienten.

Eine weitere Studie, die verschiedene ToM-Komponenten separat voneinan-
der in einer Gruppe unipolar-depressiver Patienten zum Inhalt hatte, wurde von
Wolkenstein et al. (2011) durchgefiihrt. Sie verwendeten ebenfalls die Reading
the Mind in the Eyes-Aufgabe (Baron-Cohen et al., 2001) sowie den Mouvie for
the Assessment of Social Cognition (MASC; Dziobek et al., 2006). Bei letzterem
betrachteten die Probanden kurze Videosequenzen, die komplexe soziale Situa-
tionen darstellten, und mussten dabei Emotionen einschétzen (affektive ToM),
Verhalten interpretieren und Gedanken vorhersagen (kognitive ToM). Sie fanden
eine signifikant schlechtere Performanz der Patienten im Vergleich zu gesunden
Kontrollprobanden in der Reading the Mind in the Eyes-Aufgabe, wihrend die
Antwortgenauigkeit in der MASC-Aufgabe mit der Zunahme depressiver Sym-
ptome abnahm.

Die Untersuchung chronisch depressiver Patienten mit dem MASC-Test wurde
von Wilbertz et al. (2010) berichtet. Hier zeigte sich kein signifikanter Unterschied
in der Performanz der Patienten im Vergleich zu gesunden Kontrollprobanden.
2015 veroffentlichten Mattern et al. eine Studie zur Untersuchung von affektiven
und kognitiven ToM-Fahigkeiten bei chronisch depressiven Patienten im Ver-
gleich zu einer gesunden Kontrollgruppe. Bei der hier verwendeten ToM-Aufgabe
betrachteten die Probanden eine Bildergeschichte bestehend aus drei konsekuti-
ven Bildern und zogen dabei Riickschliisse auf den mentalen Zustand oder die
visuospatiale Reprisentation von sich selbst bei der Betrachtung der Geschich-
ten oder von der in den Geschichten prasentierten Hauptperson. Die Autoren
berichteten von einer spezifischen Verlangsamung der Patienten bei affektivem
Perspektivwechsel und schlussfolgerten daraus, dass chronisch depressive Patien-
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ten unter einem spezifischen Defizit im Bereich der affektiven im Vergleich zur
kognitiven ToM-Fahigkeit leiden.

Auffallend bei der Betrachtung der hier beschriebenen Studien ist die ausge-
priagte Inhomogenitéit der Ergebnisse, wodurch das Ziehen einer aussagekréftigen
Schlussfolgerung erschwert wird. Hierfiir lassen sich zwei mogliche Griinde nen-
nen. Zum einen kann dies der Heterogenitéit der untersuchten Patientengruppen
geschuldet sein, denen unterschiedliche dtiologische Modelle zugrunde liegen und
die sich auch in der Begebenheit ihrer kognitiven Defizite unterscheiden. Zum an-
deren ist es sehr wahrscheinlich, dass das angewandte Untersuchungsdesign einen
einflussreichen Faktor darstellt und die Resultate aufgrund der grofsen Varianz
an Tests, die zum Teil unterschiedliche ToM-Doménen erfassen, kein eindeutiges
Ergebnis aufweisen. Zudem wurde die Einnahme psychopharmazeutischer Medi-
kation nicht einheitlich kontrolliert, was die Vergleichbarkeit der Untersuchungen
einschrankt.

1.1.6 Neuronale Korrelate von ToM

Um die neurofunktionelle Reprisentation von ToM-Prozessen zu untersuchen
wurden zahlreiche Bildgebungsstudien mit einer grofen Varianz an experimen-
tellen Paradigmen durchgefiihrt. Dazu z&hlen das Vorlesen von Geschichten, das
Betrachten von Bildergeschichten oder Filmsequenzen sowie das Spielen von in-
teraktiven (Video-) Spielen. V6llm et al. (2006) beschreiben, dass Empathie und
ToM neuronal durch iiberlappende Hirnregionen reprasentiert werden, und zwar
im Bereich des medialen Préfrontalkortex, der TPJ sowie der Temporalpole. Je-
doch scheint es auch voneinander abweichende Areale zu geben. Demnach werden
ToM-Prozesse iiber Bereiche im lateralen Orbitofrontalkortex, mittleren frontalen
Gyrus, Cuneus und dem superior temporalen Gyrus gesteuert, wihrend Empa-
thie mit Aktivierungen im paracinguliren Kortex, im anterioren und posterioren
Cingulum und der Amygdala assoziiert wird (Vo6llm et al., 2006). Hein und Sin-
ger (2008) beschreiben, dass der Perspektivwechsel mit Aktivierung im medial
prafrontalen Kortex, im STS, der TPJ und den Temporalpolen verkniipft ist
(hierzu iibereinstimmend Frith & Frith, 2006a), wihrend neuronale Korrelate fiir
Empathie in somatosensorischen und limbischen Arealen (insulire Kortizes, an-
teriores Cingulum) zu finden sind (Frith & Frith, 2006a; Hein & Singer, 2008;
Sabbagh et al., 2004; Saxe & Powell, 2006; Shamay-Tsoory et al., 2009; Siegal &
Varley, 2002).

Zaitchik et al. (2010) gehen der Frage nach, ob Zuschreibungen bzgl. Uberzeu-
gungen neuroanatomisch anders reprasentiert werden als Zuschreibungen bzgl.
Wahrnehmung und Emotionen, da beide Fahigkeiten in unterschiedlichen Ent-
wicklungsphasen reifen. Dies konnte erklaren, warum Schwierigkeiten beim Men-
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talisieren ein Entwicklungsdefizit widerspiegeln. Aufgrund der Annahme, dass fiir
den Perspektivwechsel die TPJ von Bedeutung ist, wurde diese bei der durch-
gefithrten Untersuchung in einen oberen (STS) und einen unteren Bereich (infe-
rior parietaler Lobul, IPL) unterteilt. Uberraschenderweise fanden die Autoren
heraus, dass beide TPJ-Anteile bei Zuschreibungen bzgl. Uberzeugungen stiir-
ker aktiviert waren als bei Zuschreibungen bzgl. Wahrnehmung und Emotionen,
wenngleich vorherige Studien gezeigt haben, dass Aktivierung im STS mit der
Zuschreibung referenzieller Zustande — darunter Wahrnehmung und Emotionen
— assoziiert ist (Saxe et al., 2004a, 2004b).

Gallagher et al. (2000) berichten, dass ToM-Prozesse im medialen Préfron-
talkortex (paracingulirer Kortex) repriisentiert werden. In einer Lésionsstudie
fanden Shamay-Tsoory et al. (2009) heraus, dass ToM-Funktionen mit dem ven-
tromedialen prifrontalen Kortex (Brodmann Areal [BA] 10 und 11) zusammen-
hingen, wihrend Empathiefdhigkeiten im inferior frontalen Kortex abgebildet
werden (BA 44). Eine Studie von Carter et al. (2012) unterstreicht die Bedeu-
tung der TPJ fiir Zuschreibungen bzgl. Intentionen und Vorhaben, da diese eine
bedeutende Rolle bei der Pradiktion des Verhaltens anderer spielt.

In einer Meta-Analyse von Fan et al. (2011) wurden 40 Studien zu neuroana-
tomischen Korrelaten von ToM-Funktionen miteinander verglichen. Dabei wurde
festgestellt, dass das dorsale anteriore Cingulum (dACC), der anteriore mittlere
cinguldre Kortex (aMCC), das supplementirmotorische Areal (SMA) sowie bila-
teral die insuldren Kortizes fiir ToM-Fahigkeiten relevant sind. Die Aktivierung
des dorsalen aMCC hing dabei stirker mit Mentalisierungsprozessen zusammen,
wahrend Empathie mit starkerer Aktivierung in der rechten anterioren Insel as-
soziiert war.

Die neurofunktionelle Reprisentation affektiver ToM-Funktionen wird in einem
Netzwerk bestehend aus dorsomedialem Prifrontalkortex (dmPFC), den bilatera-
len posterioren STS, den bilateralen Temporalpolen, der linken Amygdala, dem
Hippocampus sowie dem linken posterioren Cingulum beschrieben (Schnell et
al., 2011). Die Aktivierung der Amygdala ist dabei vermutlich zuriickzufiihren
auf die Simulation affektiver Zustédnde oder kognitiver Schlussfolgerungen bezo-
gen auf vorherige eigene emotionale Erfahrungen, da diese auch dann aktiviert ist,
wenn keine direkten emotionalen Stimuli présentiert werden (Schnell et al., 2011).
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1.2 Chronische Depression (CD)

1.2.1 Die Last der Chronizitat

Wie in sdmtlichen Bereichen medizinischer Erkrankungen stellen Symptome, die
trotz addquater Behandlung iiber viele Jahre andauern und somit einen chroni-
schen Verlauf nehmen, die grofste Herausforderung dar. ,Herausgefordert” sind
dabei natiirlich allen voran die Betroffenen, deren Lebensweise chronische Symp-
tome am meisten beeintrichtigen und hiufig daran hindern, ihr Leben so selbst-
bestimmt und aktiv zu gestalten, wie sie es sich wiinschen. Auf der anderen Seite
sind aber auch Behandler und Wissenschaftler ,herausgefordert“ wenn es darum
geht, spezifischere Behandlungsmethoden zu entwickeln und hierfiir die Pathoge-
nese noch genauer zu verstehen. Nicht zuletzt sind auch Politik und Gesellschaft
yherausgefordert”, wenn die Betroffenen ihren beruflichen wie familidren Pflichten
nicht mehr nachkommen konnen, als Arbeitnehmer oder Eltern ,wegbrechen* und
durch etliche Klinik- und Reha-Aufenthalte die Kassen des Gesundheitssystems
belasten.

Die chronische Depression stellt hiervon keine Ausnahme dar. Durch hohe Be-
handlungskosten und anhaltende Arbeitsausfille entstehen ckonomische Heraus-
forderungen, die nur noch durch das unségliche Leid der Betroffenen iiberboten
werden (Greenberg et al., 2003; Lothgren, 2004; Paykel et al., 2005). Verglichen
mit den Kosten fiir andere Erkrankungen nahmen Depressionen 1990 noch den
vierten Platz ein, im Jahr 2000 hingegen schon den zweiten Platz (Arnow &
Constantino, 2003) und im Jahr 2030 — so lautet die Prognose der World Health
Organization (2008a) — sollen die Kosten fiir die Behandlung von Depressionen
bis auf Platz eins steigen.

1.2.2 Psychopathologische und psychologische Merkmale

Die Lebenszeitprivalenz depressiver Erkrankungen liegt in den westlichen Léan-
dern bei 17-23% (Chapman et al., 2004; Jacobi et al., 2004; Kessler et al., 2005),
wihrend 21-33% aller Erkrankten einen chronischen Verlauf nehmen (Dunner,
2000; Gilmer et al., 2005). Im Unterschied zu episodischen Verldufen empfinden
chronisch erkrankte depressive Patienten eine stiarkere Einschradnkung in psycho-
sozialen wie interpersonellen Funktionen (Miller et al., 1998) und grofere Lebens-
beeintriachtigungen durch die Symptome (Greenberg et al., 1993). In rund 70%
aller Fille beginnen die depressiven Symptome bereits vor dem 21. Lebensjahr
(early onset; Cassano et al., 1992). Zudem treten grofkere psychische Komorbi-
ditaten, stiarkere Personlichkeitsdysfunktionen und mehr affektive Erkrankungen
unter Verwandten ersten Grades auf als bei episodischem Verlauf (Klein & San-
tiago, 2003). Das Ansprechen auf antidepressive Medikation sowie Psychotherapie

14



1.2 Chronische Depression

ist unter chronisch Depressiven schlechter: es zeigten sich eine langere Wirklatenz,
ein hoheres Nichtansprechen sowie eine hohere Riickfallrate (Keller, 1988, 1990;
Stewart et al., 1989; Thase, 1992; Thase et al., 1994).

Als psychologische Merkmale chronisch depressiver Patienten lassen sich nach
dem Eysenck-Personlichkeits-Inventar (Eysenck & Eysenck, 1968, deutsch 1983)
hohe Werte auf der Skala ,Neurotizismus“ und geringe Werte auf der Skala ,FEx-
traversion” finden. Zudem zeichnen sich die Patienten durch eine geringe Emo-
tionskontrolle und damit einhergehend eine emotionale Dysregulation sowie eine
starke Introvertiertheit aus, die mit geringen interpersonellen Fihigkeiten und
sozialem Riickzug einhergeht (McCullough, 2006). Dariiber hinaus sind Hilflo-
sigkeit und eine als gering wahrgenommene eigene Kontrollierbarkeit des eige-
nen Lebens stark ausgepréigt. Zudem besteht eine externe Kontrolliiberzeugung,
durch die die Betroffenen wichtige lebensgeschichtliche Einfliisse als auferhalb
ihres Einflussbereichs wahrnehmen und somit jegliche personliche Verantwortung
fiir die Depression abgeschoben wird; Faktoren wie Gliick und Pech, Zufall oder
Schicksal iibernehmen stattdessen die kausale Verantwortung fiir den depressiven
Zustand (McCullough, 2006). Hinzu kommt, dass die Patienten eine hohe zeit-
liche Stabilitdat und Globalitét, also simtliche Lebensbereiche beeinflussend, mit
ihrer Erkrankung attribuieren. Selbstbeschuldigung und Wunschdenken stellen
gingige Stressbewéltigungsmechanismen dar. Zudem beschreiben die Patienten
Probleme in einer globalen Weise, wodurch sich eine fehlende problemkonkretisie-
rende, -fokussierende und -differenzierende Verarbeitungsweise bemerkbar macht.
Als Stimuluscharakter (Kiesler, 1997) erwecken die Patienten einen submissiven
bis submissiv-feindseligen Eindruck und bringen sich damit selbst hiufig in eine
unterlegene Opferrolle. Die beschriebenen psychologischen Charakteristika weisen
eine ausgeprégte zeitliche Stabilitdt und Verdnderungsresistenz auf und stellen so-
mit bei der Behandlung eine grofe Herausforderung dar.

1.2.3 Diagnosestellung

Unter dem Begriff der chronischen Depression werden im Sprachgebrauch all die-
jenigen Verldufe subsumiert, bei denen depressive Symptome in chronischer Form
— also iiber eine Zeitspanne von mindestens zwei Jahren — anhalten und die Be-
troffenen auf sdmtliche Behandlungsversuche nur unzureichend ansprechen. Mit
Hilfe des Diagnoseklassifikationssystems ICD-10 (International Statistical Classi-
fication of Deseases, 10. Auflage; World Health Organisation, 2008b) der Welt-
gesundheitsorganisation, das in Deutschland verpflichtend angewandt wird, lasst
sich jedoch als chronischer Verlauf lediglich die Dysthymia (F34.1), also eine
langanhaltende depressive Verstimmung, deren Symptomschwere zu keinem Zeit-
punkt die Kriterien fiir eine depressive Episode erfiillen darf, diagnostizieren. Fiir
eine vor dem Hintergrund einer dysthymen Erkrankung zusétzlich auftretende
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depressive Episode oder mehrere einzelne Episoden lassen sich nach ICD-10 er-
ginzend die Diagnosen F32.x oder F33.x verschliisseln. Die Komorbiditdt von
Dysthymia und episodisch depressiver Erkrankung wird auch als Double Depres-
sion bezeichnet (Carmody et al., 2006). Letztlich wird jedoch die Bandbreite
moglicher chronisch depressiver Verldufe im ICD-10 nicht adaquat abgebildet.

Das DSM-IV-TR (Diagnostic and statistical manual -text revision, 4. Aufla-
ge; deutsche Ausgabe von Saft, 2007; Original: American Psychiatric Association,
2000) hingegen beriicksichtigt neben den Formen der Dysthymen Storung (300.4)
und der einzelnen (296.2x) sowie rezidivierenden Major Depression (296.3x) auch
die Bezeichnung einer chronischen Major Depression fiir depressive Episode, de-
ren Dauer zwei Jahre iiberschreitet. Das DSM-IV ermdglicht ebenso eine Unter-
scheidung zwischen langanhaltenden Verldufen mit (296.36) und ohne (296.35)
vollstindige Remission zwischen einzelnen Episoden, wodurch die Problematik
aufgegriffen wird, Krankheitsverlaufe der rezidivierenden depressiven Stérung mit
unvollstdndiger Remission zwischen den einzelnen Episoden zu beriicksichtigen.
Die Diagnose einer Double Depression kann auch nach DSM-IV durch Kombi-
nation der Dysthymen Storung und einer depressiven Episode vergeben werden.
Dennoch fehlt auch hier eine klare Unterscheidung zwischen episodischen und
chronischen Verldufen depressiver Erkrankungen, die vor dem Hintergrund aktu-
eller Forschungsergebnisse notwendig erscheint (Klein, 2008; McCullough et al.,
2003; McCullough et al., 2000).

Dariiber hinaus verdeutlicht die Beschreibung der Diagnosemdoglichkeiten fiir
depressive Syndrome, dass chronische Verldufe nicht hinreichend Beriicksichti-
gung finden, obwohl in simtlichen Bereichen der Medizin eine chronifizierte Sym-
ptomatik zusétzliches Leiden und psychosoziale Beeintrachtigung fiir die Betrof-
fenen bedeutet, die Behandlung erschwert und nicht zuletzt die Kosten fiir das
Gesundheitssystem deutlich erhdht (Greenberg et al., 2003; Greenberg et al.,
1993; Paykel et al., 2005; World Health Organization, 2008a). Zudem erleiden
Patienten mit chronisch depressiver Symptomatik wesentlich haufiger Riickfille
als episodisch Erkrankte.

Im Falle der chronischen Depression gibt es mit Einfiihrung des DSM-5 (Ame-
rican Psychiatric Association, 2013) im Jahr 2013 nun eine entscheidende Neue-
rung, indem die Diagnose einer ,persistierenden depressiven Stérung (Dysthy-
mia)* (PDD(D)) eingefiithrt wurde und somit der chronisch depressive Verlauf
eine eigene Diagnosekategorie neben der episodisch verlaufenden Depression ein-
nimmt. PDD(D) konsolidiert die DSM-IV Diagnosen ,,Chronische Major Depressi-
on” und ,Dysthyme Stérung” und fasst all diejenigen Symptombilder zusammen,
bei denen eine Depression oder eine depressive Verstimmung iiber die Dauer von
mindestens zwei Jahren (bei Kindern ein Jahr) vorliegt, wobei diese den grofs-
ten Teil des Tages vorhanden ist und die Anzahl der depressiven Tage die nicht-
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depressiven Tagen iiberwiegen. Auch lisst sich im Rahmen der PDD(D) beschrei-
ben, ob die Symptomatik zwischenzeitlich teilweise oder vollstdndig remittiert ist.
Auferdem kann der exakte Verlauf der depressiven Symptomatik spezifiziert wer-
den (dysthymes Syndrom, anhaltende Major Depression, rezidivierender Verlauf
mit oder ohne aktueller depressiver Episode).

1.2.4 Frithkindliche Traumatisierung als adtiologischer
Faktor der chronischen Depression

.Es ist meine feste Uberzeugung, dass
chronisch-depressive Patienten eine
entwicklungsgeschichtlich zuriickge-
bliebene mentale Repriasentation der
Welt haben...*

(McCullough, 2006, S. 27).

Mit diesen Worten leitet James P. McCullough, der sich wissenschaftlich wie
psychotherapeutisch seit Jahrzehnten mit der chronischen Depression beschéftigt
und in beiden Bereichen wichtige Meilensteine gesetzt hat, seine Annahmen zu
entwicklungspsychologischen Defiziten chronisch depressiver Patienten ein. Seine
Schlussfolgerungen iiber die sozial-kognitiven und emotionalen Defizite chronisch
depressiver Menschen basieren auf den entwicklungstheoretischen Abhandlungen
von Jean Piaget, der die normalen Entwicklungsprozesse in ein strukturiertes Stu-
fenmodell gegliedert und als solches beschrieben hat.

Als Grundannahme formuliert Piaget einen reziproken Zusammenhang zwi-
schen Kognition und Emotion, der dazu fiihrt, dass Kinder mithilfe ihrer Ko-
gnitionen das erforschen, ausprobieren oder vermeiden, was sie emotional inter-
essiert, anzieht oder abschreckt. Die Annahme, dass es sich bei Kognitionen als
Motor und Emotionen als Treibstoff um zwei Seiten derselben Medaille handelt
(Piaget, 1967), ist ein Grundstein fiir die Entstehung der chronischen Depressi-
on (McCullough, 2006). So scheint die im Kindes- oder Jugendalter beginnende
Depression das Ergebnis einer fehlerhaften Abstimmung von kognitiven und emo-
tionalen Reifungsprozessen darzustellen, in deren Folge es zu einem durch emo-
tionale Dysregulation beeintrichtigten Verhalten kommt (Cicchetti et al., 1995;
McCullough et al., 1988; McCullough et al., 1994; Piaget, 1981).
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Ein weiterer Reifungsprozess, der fiir die Entstehung der chronischen Depres-
sion entscheidend zu sein scheint, ist die Dezentrierung, die das Kind im Alter
von etwa zwei Jahren dazu befdhigt, sich selbst in der Beziehung zu anderen
wahrzunehmen und den Fokus vom unmittelbaren, gegenwéartigen Moment als
einzigem Erlebenszustand abzuwenden (McCullough, 2006). An dieser Entwick-
lungsschnittstelle, die von Piaget als Denken in formalen Operationen (Inhelder
& Piaget, 1958; Piaget, 1981) beschrieben wird, wirken im Kontext der chro-
nischen Depression maladaptive Interaktionsmuster. Denn durch unvorteilhafte
Beziehungserfahrungen — hauptséchlich in der Interaktion mit nahen Bezugsper-
sonen — haften Kinder an ihrer Ich-bezogenen Weltsicht und erleben die Umwelt
als unsicher, iiberlegen und unkontrollierbar, was sich unmittelbar auf das eigene
Erleben und Verhalten niederschligt und depressive Kognitionen wie Emotionen
hervorruft (McCullough, 2006; Piaget, 1981). In dieser Phase wird ebenso die
Differenzierung zwischen Kognitionen und Emotionen gestirkt und die Wahr-
nehmung weg von der unmittelbaren Umwelt hin zu einer abstrakteren Weltsicht
gelenkt. Dies umfasst die Annahmen, dass Emotionen und Reaktionen moment-
bedingt sind und sich wieder &ndern sowie, dass sich unterschiedliche Menschen
auch unterschiedlich verhalten (McCullough, 2006). Diese Annahmen ins Gegen-
teil gekehrt stellt die intuitive Weltsicht chronisch depressiver Patienten dar. Die
damit einhergehende Projektion vergangener unangenehmer Gefiihle, traumati-
sierender Erfahrungen und verletzender Interaktionen auf zukiinftige Situationen
fithrt schlieklich dazu, dass die Moglichkeit, in Gegenwart und Zukunft abwei-
chende, positive Lernerfahrungen zu machen, negiert wird (McCullough, 2006).

Die néchste, in Piagets Stufenmodell beschriebene Reifungsphase ist die pra-
operatorische Phase, die Kinder zwischen dem zweiten und siebten Lebensjahr
durchlaufen (Piaget, 1981). In den Augen McCulloughs (2006) ist das Funkti-
onsniveau, das Kinder in dieser Phase erreichen, vergleichbar mit dem chronisch
depressiver Erwachsener. Dabei beschreibt McCullough (2006) folgende Paralle-
len:

Prilogisches und prikausales Denken:
Schlussfolgerungen werden ohne Zwischenschritte gezogen und ohne von der ei-
genen Meinung abweichende Aspekte in Erwigung zu ziehen. Die Beschreibung
der eigenen Situation ist wenig differenziert und durch globale sowie verallgemei-
nernde Begriffe gepragt.

Denkprozesse losgelost von Argumentationen und logischen Denk-
weisen anderer:
Zusammenhénge zwischen dem eigenen Verhalten und der Reaktion eines anderen
werden nicht erkannt, auch nicht nach der Konfrontation mit realitdtsbezogenen,
logischen Argumenten.
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Egozentrizitit:
Die eigene Weltsicht wird als wahr definiert, wodurch andere Meinungen hierzu
automatisch als falsch eingestuft werden. Fokus der Aufmerksamkeit liegt auf sich
selbst, den eigenen Gedanken und Gefiihlen, kein Perspektivenwechsel moglich.

Verbale Kommunikation in Monolog-Form:
Hieraus resultiert eine nicht-kooperative Redeweise, bei der kein inhaltlicher Be-
zug zu den Auflerungen eines Gespréichspartners stattfindet.

Keine Fihigkeit zu authentischer interpersoneller Empathie:
Das Verstehen der Emotionen anderer ist nicht moglich und wird in der eigenen
Verhaltensweise daher nicht berticksichtigt.

Mangelnde emotionale Kontrolle unter Stressbedingungen:
Durch Stress wird automatisch ein Zustand von Hilf- und Hoffnungslosigkeit er-
zeugt, in dem chronisch depressive Patienten wie gefangen wirken. Alltégliche
Probleme zu 16sen und zwischenmenschliche Beziehungen nach den eigenen Be-
diirfnissen zu gestalten misslingt, wodurch ein immer wiederkehrender dyspho-
rischer Stimmungszustand erzeugt wird, der fiir die Patienten unkontrollierbar
wirkt.

Als urséchlich fiir das Haftenbleiben Erwachsener in den beschriebenen praope-
ratorischen Denk- und Verhaltensmustern werden friihkindliche Erfahrungen mit
den engen Bezugspersonen gesehen, die sich als missbriuchlich, vernachlassigend
oder invalidierend beschreiben lassen, wodurch erkliart werden kann, warum nicht
alle Kinder in der prioperatorischen Phase depressiv reagieren. Mit dem Uber-
leben beschiftigt wird im Falle traumatisierender Kindheitserfahrungen so eine
positive Reifung zugunsten psychopathologischer Symptome verhindert (Drotar
& Sturm, 1991). Stress — insbesondere in zwischenmenschlichen Bereichen — wird
hierbei héufig als Ausloser fiir depressive Symptome beobachtet, denn den Be-
troffenen stehen kaum interaktionelle Fertigkeiten zur Verfiigung, um Beziehun-
gen nach den eigenen Vorstellungen zu gestalten, und so pragt der chronisch
depressive Patient Interaktionen in der Art, wie er sie von frither kennt. Diese
Ausfiihrungen lassen auf strukturelle wie funktionelle Defizite schliefen, wodurch
bei chronisch depressiven Personen ein Verhaltensmuster ausgelost wird, das an
verletzte Kinder erinnert (McCullough, 2006).

McCullough (2006) formuliert weiter, dass sich Patienten mit frithem und spé-
tem Krankheitsbeginn in der Atiologie der priioperatorischen Denk- und Ver-
haltensmuster unterscheiden. Wéahrend die emotional-kognitive Entwicklung bei
Patienten mit frithem Beginn wahrend der Kindheit durch dysfunktionale Pra-
gungen unterbrochen wird, geht McCullough im Fall eines spiten Beginns davon
aus, dass die Betroffenen im Rahmen einer akuten depressiven Episode im Er-
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wachsenenalter — ausgelost durch Phasen exzessiver Emotionalitét (Piaget, 1981)
—auf ein friitheres Funktionsniveau regredieren, wodurch préoperatorische Denk-
und Verhaltensweisen hervorgerufen werden. Im letzten Fall nimmt die Depres-
sion einen chronischen Verlauf aufgrund der ausbleibenden Remission der Sym-
ptome, eine Dysthymia geht hier nur selten voraus. Dabei wird angenommen,
dass die Patienten im Rahmen der depressiven Krise eine verstarkte Hilf- und
Hoffnungslosigkeit erleben, die das Gefiihl auslost, keine Kontrolle iiber die Welt
und die Geschehnisse um sich herum zu haben. Aufgrund fehlender Handlungs-
alternativen, die zu einer Verbesserung ihres Zustands fithren kénnten, nehmen
Perspektivlosigkeit und Dysphorie weiter zu und versetzen den Betroffenen in
einen praoperatorischen Funktionszustand. Hierzu passend stellen Holtzheimer
und Mayberg (2011) ein atiologisches Modell der Depression vor, das davon aus-
geht, dass sich Depressive nicht allein dadurch auszeichnen, in einer depressiven
Stimmung zu sein, sondern auch durch die Unfidhigkeit, sich aus einem depressiven
Zustand wieder zu befreien, wodurch die hohe Anzahl an behandlungsresistenten
und chronischen Verldufen zustande kommt.

Unter Beriicksichtigung der vermuteten entwicklungspsychologischen Defizite
lasst sich zusammenfassen, dass chronisch depressive Patienten — unabhéngig vom
Beginn der Erkrankung — in der erwachsenen Welt wie praoperatische Kinder
agieren und dadurch mit emotionalen wie sozial-kognitiven Problemen in Fami-
lie, Beruf und Freizeit konfrontiert sind, die sie iiberfordern und zum inneren
wie duferen Riickzug verleiten. Dieser préoperatorische Funktionszustand wird
im Falle eines frithen Beginns mit hoher Wahrscheinlichkeit durch dysfunktionale
interaktionelle Erfahrungen mit Bezugspersonen aus der Kindheit hervorgerufen
und fithrt zu Defiziten in der emotional-kognitiven Funktionalitét, die bis ins Er-
wachsenenalter bestehen bleiben und weiter manifestiert werden.

Die beschriebenen &tiologischen Annahmen konnten in unterschiedlichen Un-
tersuchungen auch empirisch gezeigt werden. In einer Studie aus dem Jahr 2013
berichten Teicher und Samson, dass vernachlissigende und missbrauchliche Er-
fahrungen in der Kindheit einen Einfluss auf die Entstehung des chronisch depres-
siven Erkrankungsverlaufs haben. Zudem konnte empirisch belegt werden, dass
kindliche Traumatisierung die Lebenszeitprivalenz der chronischen Depression er-
hoht und es einen dosis-abhéngigen Zusammenhang zwischen der Frequenz trau-
matisierender Erfahrungen und dem Ausmaf depressiver Symptome gibt (Hovens
et al., 2010). Dariiber hinaus erh6ht kindliche Traumatisierung das Risiko der
Chronizitdt und stellt daher eine unabhingige Determinante fiir die chronische
Depression dar (Klein & Santiago, 2003; Nanni et al., 2012; Wiersma et al., 2009).

Auch die Annahmen McCulloughs zum praoperatorischen Funktionszustand
chronisch depressiver Patienten wurden von Seiten der Forschung aufgegriffen
und empirisch untersucht, siehe hierzu Abschnitt 1.1.4. Bei der geringen Anzahl
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und gleichzeitigen Heterogenitit der hierzu publizierten Forschungsergebnisse zur
Frage, ob chronisch depressive Patienten ein allgemeines ToM-Defizit aufweisen
oder es sich um eine spezifische Einschrinkung der emotionalen Perspektivwech-
selfahigkeiten handelt, postuliert McCullough, dass sich chronisch depressive Pa-
tienten seiner Ansicht nach gerade damit schwer tun, die affektive Perspektive
einer anderen Person nachzuvollziehen bzw. vorherzusagen, wohingegen ein Per-
spektivwechsel in die visuospatiale Sichtweise eines anderen moglich sei. Diese
These wird empirisch bestdrkt durch eine Studie von Mattern et al. (2015) die
zeigt, dass chronisch depressive Patienten bei einer affektiven ToM-Aufgabe eine
spezifische Verlangsamung zeigen im Vergleich zur visuospatialen ToM, was bei
gesunden Kontrollpersonen nicht beobachtet werden konnte. Der Einfluss friiher
traumatischer Erfahrungen auf affektive ToM-Fahigkeiten chronisch depressiver
Patienten ist dabei jedoch noch weitgehend unerforscht.

21



1 Einleitung

1.3 Herleitung der Hypothesen und
Fragestellungen

,Bedauerlicherweise liegen keine spe-
zifischen Forschungsergebnisse vor, die
die Auffassung belegen, dass die frii-
he Misshandlung bzw. Missbrauch bei
chronisch depressiven Patienten mit
frithem Erkrankungsbeginn zu struk-
turellen Schédigungen fiihrt.

(McCullough, 2006, S. 49).

Verschiedene Studien schlussfolgern, dass kindliche Traumatisierung die An-
falligkeit fiir die Entwicklung chronisch depressiver Symptome erhéht (Klein &
Santiago, 2003; Nanni et al., 2012; Wiersma et al., 2009). Zudem konnte gezeigt
werden, dass kindliche Traumatisierung im Allgemeinen einen starken struktu-
rellen wie funktionellen Einfluss auf das Gehirn hat (Chaney et al., 2014; Heim
et al., 2013; Jedd et al., 2015; Teicher et al., 2003; Van Harmelen et al., 2010).
Dariiber hinaus berichtet Beck (2008) vom Einfluss auf kognitive wie behavi-
orale Defizite: kindliche Traumatisierung férdert die Entstehung dysfunktionaler
Annahmen und negativer kognitiver Schemata, einhergehend mit der Tendenz,
die eigene Aufmerksamkeit auf negative Aspekte zu legen sowie Erleben und
Verhalten negativ zu interpretieren. Eine Aktivierung dieser Eigenschaften fin-
det regelméfig in sozialen Interaktionen statt und manifestiert einen depressi-
ven Verarbeitungsmodus, womit automatische Gedanken, kognitive Verzerrung,
dysfunktionale Annahmen, eine unvorteilhafte Informationsverarbeitung sowie
maladaptive Verhaltensmuster bzgl. affektiver, behavioraler und motivationaler
Einstellungen in sozialen Situationen einhergehen (Beck, 2008). Das Aufrechter-
halten solcher dysfunktionaler Kognitionen und Verhaltensweisen spiegelt sich in
Uberlebensstrategien wie Verteidigung, Flucht oder Vermeidung wider. Dadurch
werden auf neuronaler Ebene anhaltende Muster geformt, die destruktives inter-
aktionelles Verhalten begiinstigen und die Priavalenz eines refraktéren emotional-
kognitiven Dilemmas steigern (Neudeck et al., 2012).

Laut McCullough (2003) fithrt kindliche Traumatisierung zu einer emotional-
kognitiven Entgleisung, die eine gesunde Entwicklung sozial-kognitiver Funktio-
nen verhindert, widhrend im Falle chronisch depressiver Patienten die interaktio-
nellen und emotionalen Probleme bis ins Erwachsenenalter andauern (Heim et
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al., 2004; McCullough, 2003). McCullough (2003) postuliert weiterhin, dass kind-
liche Traumatisierung bei chronisch depressiven Patienten spezifische Defizite im
Bereich des affektiven Perspektivwechsels hervorruft, was er als Egozentrizitéit
beschreibt. Diese Annahme wird durch die Studie von Mattern et al. (2015) un-
terstiitzt, in der eine spezifische Verlangsamung affektiver ToM-Fahigkeiten bei
chronisch depressiven Patienten gezeigt werden konnte.

Zusammengefasst legen die unterschiedlichen dtiologischen Aspekte der chro-
nisch verlaufenden Depression nahe, dass negative Beziehungserfahrungen in der
Kindheit einen entscheidenden Faktor fiir die Pathogenese darstellen. Allerdings
, - - Tehlt es vor allem an empirischen Befunden, die eine frithe Misshandlung di-
rekt mit den fiir chronisch-depressive Erwachsene kennzeichnenden phidnomeno-
logischen Problemen in Zusammenhang bringen“ (McCullough, 2006, S. 49). Die
vorliegende Forschungsarbeit hat zum Ziel, diese Liicke mithilfe von bildgebenden
Untersuchungen affektiver ToM-Funktionen chronisch depressiver Patienten mit
frithkindlicher Traumatisierung zu fiillen.

Die dazu durchgefiihrten, hypothesengeleiteten Analysen dieser Forschungs-
arbeit fokussieren auf Aktivierungen in Amygdala und Hippocampus. Dies hat
hauptséchlich drei Griinde: Zum einen wurde von Schnell et al. (2011) gezeigt,
dass diese beiden Regionen eine wichtige Rolle fiir den emotionalen Perspektiv-
wechsel spielen. Zum anderen legen Forschungsergebnisse nahe, dass Amygdala
und Hippocampus durch kindliche Traumatisierung verdndert werden (Dannlow-
ski et al., 2013; Van Harmelen et al., 2013). Dariiber hinaus stehen beide Regionen
auch im Zusammenhang mit depressiven Symptomen (Abercrombie et al., 1998;
Benson et al., 2014; Chaney et al., 2014; McKinnon et al., 2009; Opel et al.,
2014; Sheline et al., 1999; Siegle et al., 2007). Um dies zu beriicksichtigen wur-
de in der vorliegenden Forschungsarbeit der Einfluss von aktueller Depressivitit
sowie kindlicher Traumatisierung auf sozial-kognitive Leistungen separat vonein-
ander analysiert.

Folgende Fragestellungen wurden untersucht:

1. Welchen Effekt hat kindliche Traumatisierung auf die neuronale Représen-
tation affektiver ToM-Funktionen bei chronisch depressiven Patienten?

2. Welchen Effekt hat die aktuelle Depressivitit auf die neuronale Reprisenta-
tion affektiver ToM-Funktionen bei chronisch depressiven Patienten?
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2 Material und Methodik

2.1 Paradigma zur Erfassung behavioraler und
funktioneller Korrelate affektiver ToM

Zur Erfassung von Theory of Mind (ToM)-Funktionen wurden den Patienten
wahrend einer fMRT-Messung 32 false-belief-Geschichten prasentiert, die jeweils
aus drei aufeinander aufbauenden Bildern bestanden. Das verwendete Paradig-
ma wurde zur Erhebung von affektiven und kognitiven bzw. visuospatialen ToM-
Funktionen konzipiert und als solches auch bereits evaluiert (Schnell et al., 2011)
sowie in klinischen Studien implementiert (Mattern et al., 2015; Mohnke et al.,
2014; Walter et al., 2009) und zeigte sich hier als reliables Instrument zur Erfas-
sung von ToM-Funktionen. Die Geschichten bestehen aus einem Protagonisten
(dicke Umrandung) und einer variierenden Anzahl an weiteren Charakteren. Alle
Geschichten wurden in vier Experimentalbedingungen aufgeteilt, die die Patien-
ten instruierten, die Geschichten von Bild-zu-Bild aus ihrer eigenen Perspektive
als aukenstehender Betrachter der Bildergeschichte (1.PP) oder der Perspektive
des Protagonisten (3.PP) bzgl. der visuospatialen Représentation oder des affek-

tiven Zustands zu beurteilen (siehe [Tabelle 2.1)).

Tabelle 2.1: Zusammenfassung der Experimentalbedingungen

Abkiirzung Ausformulierung der Abkiirzung  Beschreibung

1.PPa Erste-Person-Perspektive affektiv Urteil {iber den eigenen emotionalen
Zustand als Betrachter des Bildes
1.PPv Erste-Person-Perspektive visuospatial Urteil iber die Anzahl der sich im eige-

nen Blickfeld als Betrachter des Bildes
befindlichen lebenden Wesen

3.PPa Dritte-Person-Perspektive affektiv Urteil {iber den emotionalen Zustand
des Protagonisten
3.PPv Dritte-Person-Perspektive visuospatial = Urteil {iber die Anzahl der sich im

Blickfeld des Protagonisten befindli-
chen lebenden Wesen

Die experimentalpsychologische Operationalisierung dieser vier Bedingungen
ist in [Abbildung 2.1] dargestellt. Bei der Erstellung der vier Experimentalbe-
dingungen wurde darauf geachtet, dass eine spezifische Untersuchung affektiver
ToM-Fertigkeiten moglich ist. Daher wurden neben der Bedingung 3.PPa (=af-
fektive ToM) die drei Kontrollbedingungen etabliert, die sich jeweils in einem
bzw. zwei Merkmal(en) von der Bedingung 3.PPa unterscheiden. Dieser Unter-
schied besteht entweder in einer Abweichung der Dimension Aspekt (3.PPv) oder
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Perspektive

1. Person (Eigenperspektive) 3. Person (Fremdperspektive)

Fuhlt sich die H
Fihlen Sie sich besser (+) / gleich (=) / uhit sich die Hauptperson besser (+) /

Affektiver schlechter (-) als auf dem Bild zuvor? gleich (=) / schlechter (-) als auf dem Bild
Zustand (1.PPa) zuvor?
: (3.PPa)
Inhalt
Sehen Sie mehr (+) / gleich viele (=) / Sieht die Hauptperson mehr (+) / gleich
Visuospatiale |weniger (-) lebende Wesen als auf dem Bild | viele (=) / weniger (-) lebende Wesen als
Reprasentation zuvor? auf dem Bild zuvor?
(1.PPv) (3.PPv)
(a)
m m
EISIC) Dee
Aufgabe o @ )
1.PPa
oder
1.PPv | |
oder of/
3.PPa
oder m
3.PPv
6,53 s 753 s 7,53 s 7,53 s

(b)

Abbildung 2.1:

Dauer der Stimulusprisentation >

Experimentaldesign. (a) Experimentelle Bedingungen (2x2-Design). Die Pro-
banden wurden instruiert, Bild-zu-Bild Verédnderungen der Cartoon-Geschich-
ten hinsichtlich affektiver oder kognitiver Zusténde (Faktor 1 ,,Aspekt*) aus der
eigenen Perspektive bzw. aus der Perspektive des Protagonisten (dicke Um-
randung, Faktor 2 ,Objekt*) zu beurteilen. (b) Beispielablauf einer Cartoon-
Geschichte. Zunéchst erschien die Aufgabeninstruktion fiir 6,53 s, gefolgt von
den drei konsekutiven Bildern der Cartoon-Geschichte, die jeweils fiir 7,53 s
eingeblendet wurden. Wahrend dieser Zeit wurden die Tastendriicke registriert
und die Reaktionszeiten erfasst. Insgesamt dauerte jeder Durchgang 29,12s.
Die Probanden sollten dabei Verdnderungen auf dem zweiten Bild im Vergleich
zum ersten und auf dem dritten Bild im Vergleich zum zweiten per Tasten-
druck detektieren. Eine explizite Instruktion bzgl. der Antwortgeschwindigkeit
fand dabei nicht statt.

der Dimension Objekt (1.PPa) oder in beiden Dimensionen (1.PPv). Zur Defini-
tion der Dimensionen siehe 1.1.1. Aus der entsprechenden Kontrastierung dieser
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2.2 Einfluss traumatischer Kindheitserfahrungen

genannten Experimentalbedingungen ergibt sich das behaviorale wie funktionelle
Korrelat affektiver Theory of Mind.

Auf die Darstellung von Gesichtsziigen, die auf emotionale Zustdnde hindeu-
ten konnten, wurde verzichtet, damit die Einschitzung des affektiven Zustands
des Protagonisten auf einem emotionalen Perspektivwechsel basiert, anstatt sein
Urteil anhand der automatisch ablaufenden Beurteilung der Gesichtsziige im Rah-
men emotionaler Ansteckung zu treffen. Die Aufgabe wurde zuvor trainiert um
zu garantieren, dass die Patienten alle Anweisungen verstanden und diesen fol-
gen konnten. Die Antworten wurden mithilfe von drei Tasten erfasst, die die
Patienten mit den Fingern der rechten Hand bedienen sollten (linke Taste = we-
niger /schlechter; mittlere Taste = gleich; rechte Taste = mehr/besser).

2.2 Einfluss traumatischer Kindheitserfahrungen

auf die funktionelle Reprasentation affektiver
ToM bei CD

2.2.1 Stichprobe 1
Versuchspersonen

Fiir die Analyse wurden Datenséitze von 25 chronisch depressiven Patienten ein-
geschlossen (64% weiblich, durchschnittliches Alter=41,52 Jahre, SD=11,13 Jah-
re), die zum Zeitpunkt der fMRT-Messung seit mindestens zwei Wochen keine
psychotropen Medikamente einnahmen. Unter Beriicksichtigung des Zusammen-
hangs zwischen Chronizitdt, vermehrten Riickfillen und gesteigerter Resistenz
gegeniiber der angeratenen Behandlung (Keller et al., 1992) wurden Patienten
eingeschlossen, die entweder den DSM-IV Kriterien einer aktuellen chronischen
Major Depression entsprachen oder die Kriterien einer rezidivierenden depressi-
ven Storung mit drei oder mehr bisherigen Episoden (inkl. der aktuellen Episode)
erfiillten. Hierbei reichte es, wenn die Symptome der Major Depression seit einem
Jahr (anstatt seit zwei Jahren) erfiillt waren. Bei rezidivierenden Verldufen durf-
ten zwischen der aktuellen und der vorherigen depressiven Episode nicht mehr
als 2,5 Jahre liegen. Eine Ubersicht iiber die kompletten Ein- und Ausschlusskri-
terien findet sich im Anhang A. Zur ersten Uberpriifung dieser wurde mit den
Probanden zunéchst ein Telefoninterview gefithrt (sieche Anhang B1).

Die fiir diese Forschungsarbeit herangezogene Stichprobe stellt eine Untergruppe
einer bizentrischen randomisierten klinischen Studie (RKS) dar, die den Effekt
von Psychotherapie (CBASP, Cognitive Behavioral Analysis System of Psycho-
therapy) versus SSRI (Selektiver Serotonin-Wiederaufnahmehemmer) Medikation
untersuchte (Schramm et al., 2015). Im Rahmen der RKS wurden 60 Patienten
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rekrutiert. Haupt-Einschlusskriterium war ein Wert von 18 oder mehr auf der
Montgomery-Asberg Depression Rating Scale (MADRS; Montgomery & Asberg,
1979), die vor Einschluss des Patienten in die Studie erhoben wurde. Von den
60 eingeschlossenen Patienten nahmen 34 zusétzlich an der gesonderten fMRT-
Studie teil, wobei die Patienten zwei Messtermine absolvierten — einen vor Beginn
der Behandlung und einen acht Wochen nach Behandlungsbeginn. Da der Fokus
dieser Auswertung nicht auf der Analyse von Therapieeffekten lag, werden nur die
Datensitze der ersten fMRT-Messung einbezogen. Fiinf der 34 im MRT gemes-
senen Patienten wurden vor der Datenauswertung ausgeschlossen, drei Patienten
aufgrund fehlender Werte des Childhood Trauma Questionnaire (CTQ), ein Pa-
tient erfiillte nicht vollstiandig die Kriterien einer chronischen Depression und ein
Patient aufgrund seiner Linkshéndigkeit. Im Rahmen dieser Arbeit wurden die
Daten des Theory of Mind-Paradigmas ausgewertet, welches eines von vier funk-
tionellen Paradigmen darstellte, die im Rahmen der fMRT-Studie erhoben wur-
den. Nach der Vorverarbeitung der fMRT-Daten mussten vier weitere Patienten
von der Datenanalyse ausgeschlossen werden, da sie sich wihrend der Messung
zu viel bewegt hatten. Somit wurden schlieflich 25 Patienten in die Auswertung
eingeschlossen. Alle Patienten waren rechtshindig (Edinburgh handedness inven-
tory-Wert > 0,8; Oldfield, 1971) und gaben ihr schriftliches Einverstédndnis zur
Studienteilnahme (siche Anhang B3), nachdem ihnen der Hintergrund und das
Prozedere der Studie erkldrt wurde (siche Anhang B2). Die Durchfiihrung der
Studie entsprach den Regularien der Ethikkommissionen der Medizinischen Fa-
kultéiten beider Studienzentren (Unikliniken Bonn und Freiburg), der finanziellen
Forderungsstellen und der Deklaration von Helsinki (World Medical Association,
2004).

Der fMRT-Teil der Studie schloss zusitzlich N=27 gesunde Kontrollprobanden
ein, die als Vergleichsgruppe der Erfassungen funktioneller Verinderungen inner-
halb der Patientengruppe iiber den Therapieverlauf dienten. Das gesunde Kon-
trollkollektiv wird in der hier prisentierten Arbeit lediglich zur Uberpriifung der
Haupteffekte des Experimentalparadigmas herangezogen. Ein Gruppenvergleich
war aufgrund der sehr unterschiedlichen Varianz der Traumatisierungswerte von
Kontroll- und Patientengruppe nicht anwendbar, sodass auf korrelative Analysen
innerhalb der Patientengruppe zuriickgegriffen wurde.

Datenerfassung

fMRT-Daten Die MRT-Messungen wurden in den Universitidtskliniken Bonn
und Freiburg durchgefiihrt und bestanden im Falle des ToM-Paradigmas aus ei-
ner Echo planar imaging (EPI)-Sequenz, durchgefiihrt an SIEMENS Trio MR-
Geraten mit einer Feldstarke von 3 Tesla. Die 459 whole-brain-Messungen erfolg-
ten jeweils aufsteigend in einem Flip-Winkel von 80 mit einer Time of Repetition
(TR) von 2070ms und einer Time of Echo (TE) von 30ms. Die Auflsung der
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2.2 Einfluss traumatischer Kindheitserfahrungen

Aufnahmen betrug 64 x 64 Voxel mit 35 Schichten, wihrend die Schichtdicke
3,5 mm betrug, inbegriffen eines Spalts von 20%. Die Grofe jedes Voxels wurde
festgelegt auf 3,1 x 3,1 x 3,5mm.

Verhaltensdaten Die Geschichten wurden mithilfe der Software ,Presentation”
(Neurobehavioral systems, Albany, California) préasentiert und den Patienten mit-
tels LCD-Videobrille (Nordic Neurolab, Bergen, Norway) oder eines Bildschirms
angezeigt. Die Tastendriicke wurden iiber ein MRT-taugliches Glasfaserkabel an
ein entsprechendes Empfangsgerit weitergeleitet und dort registriert.

Klinische Charakteristika und kindliche Traumatisierung Der Schweregrad
der aktuellen depressiven Symptomatik wurde von erfahrenen und gegeniiber der
Behandlung verblindeten Fachkriften mittels MADRS durchgefiihrt (siehe An-
hang B7). Die MADRS wurde zum einen vor Einschluss in die Studie erhoben,
zum anderen nach der Randomisierung auf einen der Behandlungsarme, was zeit-
lich vor der fMRT-Messung lag. Fiir die im Rahmen dieser Studie durchgefiihr-
ten korrelativen Analysen wurden die Werte vom Zeitpunkt der Randomisierung
verwendet, um zu verhindern, dass die Varianz des MADRS-Wertes durch die
Restriktion eines Mindestwertes von 18 fiir den Einschluss in die Studie reduziert
wird.

Fiir die Erfassung kindlicher Traumatisierung wurde der Selbstbewertungs-Fra-
gebogen Childhood Trauma Questionnaire (CTQ-SF) verwendet (siehe Anhang
B6), dessen fiinf Subskalen emotionale Vernachldssigung®, ,emotionaler Miss-
brauch®, ,kérperliche Vernachlassigung®, , kérperlicher Missbrauch® und ,sexueller
Missbrauch® jeweils fiinf Items beinhalten (Gast et al., 2001). Jedes Item wird
anhand einer fiinf-Punkte Likert Skala bewertet (1 = ,nie“ bis 5 = ,sehr hiufig®).
Zur Berechnung der Gesamt- und Subskalenwerte werden die Werte der Ttems ad-
diert, wodurch sich Werte zwischen 5 und 25 fiir jede einzelne Subskala ergeben.
Die Gesamtwerte konnen zwischen 25 und 125 Punkten variieren. Aufgrund hoher
Interkorrelationen zwischen den einzelnen Subskalen (r=0,35 bis 0,67; Wingen-
feld et al., 2010) wurden fiir die Datenauswertung die einzelnen Subskalenwerte
zu einem Summenwert addiert, anstatt die Werte der einzelnen Subskalen zu ver-
wenden.

Datenauswertung

fMRT-Daten Die fMRT-Analysen wurden mittels der Software Statistical Pa-
rametric Mapping (SPM8, Wellcome Department of Cognitive Neurology, Lon-
don, UK; www.fil.ion.ucl.ac.uk) durchgefiihrt, die in Matlab 7.11 (Mathworks,
Natick, Massachusetts, USA) implementiert wurde. Die Vorverarbeitung umfasste
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die Verarbeitungsschritte Realignment aufs mittlere Bild, Reslicing, Slice-timing
(mittlere Schicht als Referenz), Normalizing auf das MNI (Montreal Neurological
Institute) -EPI-template (Voxelgrofe 3,0 x 3,0 x 3,0 mm) und Smoothing (8 mm
Gaufsscher Kernel bei full width at half mazimum [fwhm]). Angeschlossen wur-
de eine First-Level-Analyse, basierend auf dem Allgemeinen Linearen Modell.
Um ein experimentelles Modell zu erstellen wurden neun Regressoren definiert:
vier Block Regressoren fiir die Zeit der experimentellen Bedingungen, vier Block
Regressoren fiir die eingeblendeten Instruktionen und ein ereignisgebundener Re-
gressor fiir den Tastendruck. Um den Effekt von kindlicher Traumatisierung und
Schwere der Depressivitit auf die affektiven ToM-Funktionen zu untersuchen wur-
den multiple Repressionen berechnet. Um die Korrelation von CTQ- und MA-
DRS-Werten mit den differenziellen Kontrasten ,Emotionaler Fokus* (3.PPa >
3.PPv) und ,Perspektivwechsel (3.PPa > 1.PPa) getrennt voneinander zu be-
rechnen, wurden zwei multiple Regressionsmodelle erstellt. Diese beiden differen-
ziellen Kontraste wurden ausgewahlt, da beide das neuronale Korrelat affektiver
ToM darstellen, was in einer vorherigen Studie gezeigt werden konnte (Schnell
et al., 2011). Um den Einfluss des Studienzentrums, des Geschlechts der Pati-
enten und des Alters herauszurechnen wurden diese Variablen als Covariates of
no interest beriicksichtigt. Zudem wurde der Effekt von kindlichem Trauma im
Regressionsmodell, das den Einfluss der Depressivitdt untersucht, mittels einer
Kovariate herausgerechnet und vice versa um zu verhindern, dass die Effekte von
gleicher Varianz beider Variablen getrieben sind.

Die a priori Regions of Interest (ROI), also Amygdala und Hippocampus (sie-
he 1.3), wurden mithilfe anatomischer Masken der anatomy toolbozr (Eickhoff et
al., 2007) isoliert und auf einem Signifikanzlevel von p<0,05 FWE (family-wise
error) korrigiert (small volume correction). Wihrend das Hauptinteresse in funk-
tionellen Aktivierungsunterschieden in Amygdala und Hippocampus lag, wurden
explorative whole-brain-Analysen auf einem Signifikanzlevel von p<0,001 (un-
korrigiert) berechnet, um moglichen allgemeinen korrelativen Effekten zwischen
MADRS- und CTQ-Werten und Hirnaktivierungen gerecht zu werden.

Verhaltensdaten Die statistische Analyse der klinischen, traumabezogenen so-
wie Verhaltensdaten wurde anhand von SPSS 21 (SPSS Inc., Chicago, Illinois,
USA) durchgefiihrt. Als Signifikanzniveau wurde dabei p<0,05 gewéhlt. Die Aus-
wertung der Verhaltensdaten betrachtete sowohl die Reaktionszeit als auch die
Korrektheit der Antworten. Als Reaktionszeit wurde die Antwortlatenz verwen-
det, die ein Proband benétigte, um nach Einblenden des zweiten bzw. dritten
Bildes der Cartoon-Geschichten mit einem Tastendruck zu reagieren. Die Reak-
tionszeiten wurden anschlieffend pro Experimentalbedingung iiber beide Durch-
giange und alle Patienten gemittelt.

Die Korrektheit der Antworten wurde anhand der Antworten eines Probanden-
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kollektivs bestimmt, die eine paper-and-pencil Version des Paradigmas ausfiillten.
Fiir die Bedingung 1.PPv wurde dabei eine der drei Antwortmoglichkeiten als
korrekt definiert, weil die Einschétzung der eigenen visuospatialen Perspektive
keinen Interpretationsspielraum zulésst. In den Bedingungen 3.PPa und 3.PPv
wurden die Antworten in ihrer Richtigkeit entsprechend der Antwortverteilung
des Probandenkollektivs gewichtet, da es aufgrund des erforderlichen Perspek-
tivwechsels zu Interpretationsfreirdumen kam. Fiir die Bedingung 1.PPa wurde
keine korrekte Antwort definiert und dementsprechend auch nicht ausgewertet,
da die affektiven Urteile in dieser Bedingung einen starken Bezug zu subjektiven
Voreinstellungen haben und dadurch keine richtige oder falsche Antwort definiert
werden konnte. Zudem ist zu beriicksichtigen, dass es sich in den verschiedenen
Bedingungen um unterschiedliche Arten von Urteilen handelte, d.h. der Vergleich
keine Riickschliisse auf Unterschiede in der Schwierigkeit der Aufgaben erlaubt.

2.2.2 Stichprobe 2
Versuchspersonen

Zur statistischen Auswertung wurden Datensidtze von 57 unmedizierten chro-
nisch depressiven Patienten eingeschlossen (68% weiblich, durchschnittliches Al-
ter=41,26 Jahre, SD=12,52 Jahre). Die Einschlusskriterien umfassten dhnlich
wie in der ersten Studie chronische sowie rezidivierende Verlaufe: die Patienten
mussten die DSM-IV Diagnosen einer chronischen Major Depression, einer Ma-
jor Depression bei gleichzeitig bestehender Dysthymia oder einer rezidivierenden
depressiven Episode mit unvollstindiger Remission zwischen den Episoden bei
einem Anhalten der notwendigen Symptome von mindestens zwei Jahren erfiil-
len. Die aktuelle Depressivitat der Patienten zum Zeitpunkt des Einschlusses in
die Studie wurde mittels der 24 Items umfassenden Hamilton Rating Scale of
Depression (HRSD-24; Hamilton, 1967) erhoben und musste einen Wert von 20
oder mehr betragen. Zuséatzlich mussten die Patienten einen frithen Beginn der
Depression (early onset) aufweisen, also vor dem 21. Lebensjahr erkrankt sein.
Psychotrope Substanzen durften seit mindestens zwei Wochen vor der fMRT-
Untersuchung nicht konsumiert worden sein. Eine Ubersicht iiber simtliche Ein-
und Ausschlusskriterien findet sich im Anhang A. Ebenso wie in Studie 1 wurden
diese vorab zunéchst im Rahmen eines telefonischen Interviews tiberpriift (siche
Anhang B1).

Die Patienten dieser fMRT-Messung entstammen einer multizentrischen RKS zur
Erforschung des Effekts von einer storungsspezifischen psychotherapeutischen In-
tervention (CBASP) im Vergleich zu einer unspezifischen psychotherapeutischen
Behandlung (supportive Therapie, ST; Schramm et al., in press). Die im Rah-
men dieser RKS rekrutierten Patienten hatten die freie Wahl, zusétzlich an der
angeschlossenen fMRT-Untersuchung teilzunehmen. Bei vorliegendem Interesse
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und Erfiillung der relevanten Kriterien fiir eine fMRT-Messung wurden die ent-
sprechenden Patienten in die fMRT-Studie eingeschlossen und nahmen an zwei
fMRT-Erhebungen teil; die erste fand in der Woche vor Beginn der therapeuti-
schen Intervention und die zweite nach 24 Therapiesitzungen statt. Aufgrund der
fiir diese Arbeit formulierten Hypothesen wurden lediglich die Datensétze des ers-
ten fMRT-Messzeitpunktes zur Datenauswertung verwendet. Im Rahmen dieser
Arbeit wurden die Daten des Theory of Mind-Paradigmas ausgewertet, welches
eines von vier funktionellen Paradigmen darstellte, die im Rahmen der fMRT-
Studie durchgefiihrt wurden.

Insgesamt nahmen 74 Patienten an der fMRT-Untersuchung teil. Von diesen
mussten drei Patienten wegen fehlenden Einverstidndnisses zur Verwertung der
fMRT-Daten sowie vier Patienten aufgrund von Linkshédndigkeit von der Ana-
lyse ausgeschlossen werden. Vier Datensidtze wurden aufgrund unvollstindiger
bzw. fehlender CTQ-Werte der Patienten fiir die Analyse nicht verwendet. Nach
der Vorverarbeitung der fMRT-Daten mussten sechs weitere Patienten von der
Datenanalyse ausgeschlossen werden, da sie sich wahrende der Messung zu viel
bewegt hatten.

Somit wurden schlieflich Datensétze von 57 Patienten fiir die Auswertung beriick-
sichtigt. Alle Patienten waren rechtshiandig (Edinburgh handedness inventory-
Wert > 0,8; Oldfield, 1971) und gaben ihr schriftliches Einverstindnis zur Stu-
dienteilnahme (siehe Anhang B5), nachdem sie iiber die wissenschaftliche Fra-
gestellung sowie den genauen Ablauf aufgeklirt wurden (siehe Anhang B4). Die
Durchfithrung der Studie entsprach den Regularien der Ethikkommissionen der
Medizinischen Fakultéten aller fiinf Studienzentren (Unikliniken Bonn, Heidel-
berg, Liibeck, Freiburg, Marburg), der finanziellen Forderungsstellen und der
Deklaration von Helsinki (World Medical Association, 2004).

Wie in Studie 1 wurden auch hier die Daten der N=44 gesunden Kontrollpro-
banden ausgewertet, um die Haupteffekte des Experimentaldesigns zu iiberprii-
fen. Auch hier wich die Varianz der CTQ-Werte der Kontrollgruppe signifikant
von denen der Patientengruppe ab, sodass Gruppenvergleiche mit Hinblick auf
den Einfluss kindlicher Traumatisierung nicht méglich waren, sondern auf eine
korrelative Untersuchung der Patientengruppe zuriickgegriffen wurde.

Datenerfassung

fMRT Daten Die Erhebung der MRT-Daten fand in den Universitatskliniken
Bonn, Heidelberg, Liibeck, Freiburg und Marburg statt. Das ToM-Paradigma
wurde mittels einer EPI-Sequenz erfasst. In den Zentren Heidelberg, Freiburg
und Marburg wurden SIEMENS Trio Tim MR-Gerédte und in Bonn ein SIE-
MENS Trio MR-~Gerét, jeweils mit einer Feldstirke von 3 Tesla, verwendet. Das
Liibecker Zentrum erhob die MRT-Daten an einem Philips Achieva Scanner. Die
459 whole-brain-Messungen erfolgten jeweils aufsteigend in einem Flip-Winkel
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von 80 mit einer TR von 2070 ms und einer TE von 30ms. Die Auflésung der
Aufnahmen betrug 64 x 64 Voxel mit 32 Schichten, wihrend die Schichtdicke
3,5mm betrug, inbegriffen eines Spalts von 20%. Die Groke jedes Voxels wurde
festgelegt auf 3,0 x 3,0 x 3,5mm.

Verhaltensdaten In Ubereinstimmung mit der ersten Studie wurde ,Presenta-
tion“ (Neurobehavioral systems, Albany, California) verwendet, um die Geschich-
ten zu préisentieren und den Patienten mittels LCD-Videobrille (Nordic Neurolab,
Bergen, Norway) oder eines Bildschirms angezeigt. Die Tastendriicke wurden iiber
ein MRT-taugliches Glasfaserkabel an ein entsprechendes Empfangsgerit weiter-
geleitet und dort registriert.

Klinische Charakteristika und kindliche Traumatisierung Die aktuelle De-
pressivitdt wurde von erfahrenen und gegeniiber der Behandlung verblindeten
Fachkriiften mittels HRSD-24 erhoben (siche Anhang B9). Die HRSD-24 wurde
das erste Mal vor Einschluss in die Studie erhoben und ein weiteres Mal nach
der Randomisierung auf eine der Interventionen, was in der Woche vor der MRT-
Messung geschah. Fiir die korrelativen Analysen, die in dieser Arbeit berichtet
werden, wurden die Werte vom Zeitpunkt der Randomisierung verwendet. Ziel
dessen war es zu verhindern, dass die Varianz der HRSD-24-Werte durch das
Einschlusskriterium von mindestens 20 Punkten reduziert wird.

Zur Erfassung der kindlichen Traumatisierung wurde erneut der CTQ-SF ver-
wendet, siche Beschreibung unter 2.2.1 (Gast et al., 2001) und Anhang B8. Im
Einklang mit der ersten Studie wurden erneut die Summenwerte aller fiinf Subska-
len (emotionale Vernachldssigung und Missbrauch, korperliche Vernachléssigung
und Missbrauch, sexueller Missbrauch) wegen der ausgepréigten Interkorrelation
der einzelnen Skalen verwendet.

Datenauswertung

fMRT Daten Die Auswertung der funktionellen Bildgebungsdaten wurde mit-
hilfe der Software ,Statistical Parametric Mapping” (SPM8, Wellcome Depart-
ment of Cognitive Neurology, London, UK; www.fil.ion.ucl.ac.uk) durchgefiihrt,
die in Matlab 7.11 (Mathworks, Natick, Massachusetts, USA) implementiert wur-
de. Die Vorverarbeitung wurde um die Anwendung der ArtRepair Toolbor (Ma-
zaika et al., 2009) erweitert und umfasste somit die Verarbeitungsschritte Art-
Slice, Realignment aufs mittlere Bild, ArtMotionAdjust und -Regress sowie Art-
Global zur Bewegungskorrektur, ArtDespike, Normalizing auf das MNI-EPI-tem-
plate (Voxelgroke 3,0 x 3,0 x 3,0mm) und Smoothing (8 mm Gaufscher Kernel
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bei fwhm). Angeschlossen wurde eine First-Level-Analyse auf Basis des Allge-
meinen Linearen Modells. Das Modell wurde identisch mit Studie 1 mittels neun
Regressoren erstellt: vier Block Regressoren fiir die Zeit der experimentellen Be-
dingungen, vier Block Regressoren fiir die eingeblendeten Instruktionen und ein
ereignisgebundener Regressor fiir den Tastendruck. Mithilfe der Funktion Art-
Redo wurde abschlieffend pro Datensatz ein neues, korrigiertes SPM-file erstellt,
welches fiir die weiterfithrenden Second-Level-Analysen verwendet wurde.

Zur Uberpriifung der unter 1.3 genannten Hypothesen wurde mithilfe multipler
Regressionsanalysen der Einfluss kindlicher Traumatisierung und aktueller De-
pressivitiat auf die affektiven ToM-Funktionen berechnet. Hierfiir wurden zwei
verschiedene multiple Regressionsmodelle aufgesetzt, welche die differenziellen
Kontraste ,Emotionaler Fokus“ (3.PPa > 3.PPv) und ,Perspektivwechsel“ (3.PPa
> 1.PPa) widerspiegeln. In Ubereinstimmung zur ersten Studie stellen diese bei-
den Kontraste das neuronale Korrelat affektiver ToM dar (Schnell et al., 2011).
Um den Einfluss des Studienzentrums, des Geschlechts der Patienten und des
Alters herauszurechnen, wurden diese Variablen als Covariates of no interest be-
riicksichtigt. Das Studienzentrum wurde dabei als Dummy-Variable verschliisselt,
wodurch alleine fiinf Kovariaten entstanden. Zudem wurde der Effekt von kind-
lichem Trauma im Regressionsmodell, das den Einfluss der Depressivitit unter-
sucht, als Kovariate herausgerechnet und vice versa: Hierdurch sollte verhindert
werden, dass die Effekte von iibereinstimmender Varianz beider Variablen getrie-
ben werden.

Erneut wurden Amygdala und Hippocampus als a priori Regions of Interest
(ROI) definiert, mithilfe anatomischer Masken der anatomy toolbox (Eickhoff
et al., 2007) isoliert und auf einem Signifikanzlevel von p<0,05 FWE korrigiert
(small volume correction). Ergénzend wurden explorative whole-brain-Analysen
auf einem Signifikanzlevel von p<0,001 (unkorrigiert) berechnet, um mogliche
allgemeine korrelative Effekte zwischen HRSD-24- und CTQ-Werten und Hirn-
aktivierungen zu beriicksichtigen.

Verhaltensdaten Die statistische Analyse der klinischen, traumabezogenen so-
wie Verhaltensdaten wurde anhand von SPSS 21 (SPSS Inc., Chicago, Illinois,
USA) durchgefiihrt. Als Signifikanzniveau wurde dabei p<0,05 gewihlt.

Die Auswertung der Verhaltensdaten beinhaltete wie in Studie 1 die mittleren
Reaktionszeiten sowie Korrektheiten der Antworten. Hierbei wurde das identi-
sche Vorgehen wie in der ersten Studie angewandt (siehe 2.2.1).
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3 Ergebnisse

3.1 Deskriptive, klinische und traumabezogene
Charakteristika beider Stichproben

Eine Ubersicht iiber demographische, klinische und traumabezogene Charakte-
ristika beider Stichproben wird in [Tabelle 3.1 dargestellt.

Tabelle 3.1: Darstellung der Verteilung des Merkmals ,;Geschlecht“ sowie Mittelwerte und Stan-
dardabweichungen (SD) des Merkmals ,Alter beider Stichproben. Zudem Mittel-
werte und SD von CTQ-Gesamtwerten /-Subskalenwerten und Depressivitéts-Wer-
ten (MADRS/HRSD-24).

Stichprobe 1 (N=25) Stichprobe 2 (N=57) p (2-seitig)

Geschlecht 64% w (N=16) 68% w (N=39) 0,695 @
Mittelwert +SD Mittelwert +SD
b
Alter 41,52 11,12 41,26 12,52 0,927
CTQ Gesamtwert 47,44 13,67 52,15 16,62 0,185
CTQ Subskalenwerte
Emot. Missbrauch 12,20 5,20 13,14 5,51 0,463 °
Emot. Vernachlissigung 14,76 5,43 15,79 5,44 0,433 °
Kérperl. Missbrauch 6,12 2,17 8,12 4,79 0,011  *b
Korperl. Vernachldssigung 7,24 2,20 8,53 2,29 0,032 *b
Sexueller Missbrauch 7,12 4,74 6,57 2,94 0,598 b
Depressivitét 25,44 24,12
(MADRS) 799 (HRSD-24) 5,33

* Signifikanzniveau p<0,05; *=Chi?-Test; ?=¢-Test bei unabhingigen Stichproben; w=weiblich

Die Verteilung der Merkmalsausprigung ,Geschlecht unterscheidet sich in bei-
den Gruppen nicht signifikant voneinander (Chi*=0,154, p=0,695), ebenso ist die
Verteilung des Merkmals ,,Alter” in beiden Gruppen nicht signifikant unterschied-
lich (p=0,927). Beim Vergleich der Traumatisierungsschwere zeigte sich, dass die
mittleren CTQ-Gesamtwerte der Patienten beider Stichproben nicht signifikant
voneinander abweichen. Betrachtet man allerdings die fiinf Subskalen separat
voneinander, so fillt auf, dass die Patienten der zweiten Stichprobe signifikant
hoher ausgepriagte Subskalenwerte fiir  koérperlichen Missbrauch® und ,korperli-
che Vernachlissigung” aufweisen als die Patienten der ersten Stichprobe.
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3 Ergebnisse

Die Verteilung der CTQ-Werte ist in [Abbildung 3.1| dargestellt. Im Vergleich
mit anderen Studien, die eine Korrelation zwischen Depressivitit und kindlichem
Trauma zusammen mit funktionellen Daten untersucht haben (Dannlowski et al.,
2013; Grant et al., 2011; Hovens et al., 2012), ist die Varianz der Werte dieser
Forschungsarbeit &hnlich, wodurch das Aufdecken korrelativer Effekte moglich
wére.
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Abbildung 3.1: Verteilung der Auspridgung kindlicher Traumatisierung beider Stichproben
(Stpr.)

Innerhalb der Stichprobe 1 erzielten nur zwei Patienten (8%) auf keiner der
CTQ-Subskalen einen Wert oberhalb der Kategorie ,kein bis minimal®, die Stich-
probe 2 umfasste fiinf Patienten (9%), die auf keiner der Subskalen hohere Werte
als ,kein bis minimal“ aufwiesen. Die hochsten Werte wurden in beiden Stich-
proben auf der Subskala ,emotionale Vernachlassigung”, gefolgt von den Subska-
lenwerten zu ,emotionalem Missbrauch® erreicht. Im Vergleich zu der Verteilung
kindlicher Traumatisierung in einer Stichprobe chronisch depressiver Patienten
von Wiersma et al. (2009) berichteten unsere Stichproben von mehr emotionaler
Vernachlédssigung” und ,sexuellem Missbrauch”. Die Patienten der Stichprobe 1
wiesen im Vergleich zur Stichprobe der Wiersma-Studie eine dhnliche Auspri-
gung an korperlichen Missbrauchserfahrungen auf, wiahrend die Patienten der
zweiten Stichprobe hiufiger als die Patienten der Wiersma-Studie von korperli-
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3.1 Charakteristika beider Stichproben

chem Missbrauch betroffen waren. Kindheitserfahrungen, die im CTQ auf den
Skalen ,emotionaler Missbrauch® und ,kérperliche Vernachliassigung® abgebildet
werden, wurden von Wiersma et al. (2009) anders benannt, sodass auf einen
direkten Vergleich der entsprechenden Skalenausprigungen an dieser Stelle ver-
zichtet wird.

Bei einem Vergleich der Traumatisierungsauspragungen beider Stichproben
fallt auf, dass die Stichprobe 2 mehr extreme Traumatisierung in den Bereichen
Lemotionaler Missbrauch®* (20 vs. 40%), ,emotionale Vernachldssigung® (28 vs.
42%),  korperlicher Missbrauch® (0 vs. 21%) sowie ,korperliche Vernachldssigung”
(0 vs. 9%) aufweist. Die Traumatisierungsauspriagungen beider Stichproben un-
terscheiden sich jedoch statistisch gesehen in ihrer Verteilung nicht signifikant
voneinander (iiberpriift mit Mann-Whitney- U-Test), was vermutlich daran liegt,
dass das Verhéltnis der Patienten, die keine bis eine minimale Traumatisierung
auf den einzelnen Subskalen aufweisen, zwischen beiden Patientengruppen relativ
ausgeglichen ist.

Ein Vergleich der Depressivitats-Werte beider verwendeter Skalen ist in
dargestellt (http://www.ids-gids.org/index2.html#table4, Stand 03.08.
2016). Demnach lésst sich die durchschnittliche Depressivitét der Patienten bei-
der Stichproben als mittel schwer bezeichnen. Da in der Literatur keine Um-
rechnungstabelle von MARDS in HRSD-24 oder vice versa vorliegt, wurden fiir
einen exakten Vergleich die MADRS- bzw. HRSD-24-Werte in HRSD-17-Werte,
einer verkiirzten Version des HRSD-24, umgerechnet (Umrechnung von MADRS
in HRSD-17 mittels Umrechnungstabelle aus Carmody et al., 2006). Dabei er-
gab sich ein durchschnittlicher HRSD-17-Wert der ersten Stichprobe von 18,96
(SD=5,82) und der zweiten Stichprobe von 17,39 (SD=4,65), die sich nicht si-
gnifikant voneinander unterscheiden (p=0,239; zweiseitiger gepaarter ¢-Test) und
somit als gleichwertig angesehen werden koénnen.

Tabelle 3.2: Vergleich der Depressivitits-Werte beider Skalen (MADRS vs. HRSD-24)
Schwere der Depressivitit MADRS-Werte HRSD-24-Werte

keine 0-6 0-9

leicht 7-19 10-18
mittel schwer 20-34 19-26
schwer 35-60 27-34
sehr schwer - 35-75

Eine Ubersicht iiber die exakten Diagnosen der Patienten beider Stichproben,
die den chronischen Verlauf spezifizieren, findet sich in [Abbildung 3.2

37



3 Ergebnisse
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Abbildung 3.2: Verteilung der einzelnen Diagnosen beider Stichproben, die den chronisch depressiven Verlauf spezifizieren
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3.2 Behaviorale Daten beider Patientenstichproben

Alle 25 Patienten der ersten Stichprobe erfiillten zum Zeitpunkt des Studienein-
schlusses nach DSM-IV die Kriterien einer episodischen Major Depression (MD).
22 Patienten davon erlebten den Beginn der Depression vor dem 21. Lebensjahr,
womit sie als frith erkrankt (early onset) eingestuft werden. Von 16 Patienten
konnte das exakte Ersterkrankungsalter ermittelt werden, im Mittel lag dies bei
14,3 Jahren (SD=1,7; Werte lagen zwischen 12 und 17 Jahren). Die weiteren
sechs Patienten berichteten einen Beginn der Symptomatik vor dem 21. Lebens-
jahr, ohne ein exaktes Erkrankungsalter benennen zu kénnen. Das Erkrankungs-
alter der restlichen drei Patienten lag bei 31, 49 und 54 Jahren. Das mittlere
Erkrankungsalter der 16 early onset Patienten mit bekanntem Erkrankungsalter
korrelierte weder mit CTQ-Gesamtwert noch mit MADRS-Wert signifikant.

Die 57 Patienten der zweiten Stichprobe erkrankten alle vor dem 21. Lebensjahr
und weisen mit 12,5 Jahren (SD=4,6) ein signifikant niedrigeres Erkrankungsal-
ter als die Patienten der ersten Stichprobe auf (p=0,024). Das Erkrankungsalter
variierte dabei zwischen vier und 20 Jahren. Ein early onset der depressiven Er-
krankung stellte in dieser Studie im Gegensatz zu Studie 1 eines der Einschlusskri-
terien dar. Das Erkrankungsalter der Patienten aus Studie 2 korrelierte dariiber
hinaus signifikant negativ mit dem CTQ-Gesamtwert (r=-0,289, p=0,029), nicht
jedoch mit dem HRSD-24-Wert. Somit zeigt sich, dass in einer Gruppe chronisch
depressiver Patienten diejenigen am friihesten erkrankt sind, die in ihrer Kind-
heit eine starke Traumatisierung erfahren haben. Ein Zusammenhang zwischen
Erkrankungsalter und Schwere der aktuellen Depressivitit konnte jedoch nicht
nachgewiesen werden. 53 der 57 Patienten erfiillten die Kriterien fiir eine MD
zum Zeitpunkt des Einschlusses in die Studie.

3.2 Behaviorale Daten beider
Patientenstichproben

Die Analyse behavioraler Effekte fiir die Patientengruppe der ersten Studie in Be-
zug auf die Haupteffekte der vier Experimentalbedingungen ergab, dass die Reak-
tionszeit (RT) fiir visuospatiale Urteile aus der eigenen Perspektive (RT=2,84s;
SD=0,63) signifikant kiirzer war (p<0,001, zweiseitige gepaarte ¢-Tests) als die
Reaktionszeiten der Bedingungen 1.PPa (RT=3,67s; SD=0,83), 3.PPv (RT=
3,46s; SD=0,63) und 3.PPa (RT=3,74s; SD—0,69). Dies entspricht den Ergeb-
nissen von Schnell et al. (2011) im Rahmen einer Gruppe gesunder Probanden
unter Verwendung desselben Paradigmas. Zudem benoétigten die Patienten signi-
fikant mehr Zeit fiir affektive Urteile aus der Fremdperspektive als fiir visuospa-
tiale Urteile aus der Fremdperspektive (p<0,05, zweiseitiger gepaarter ¢-Test).
Die Reaktionszeit fiir affektive Urteile aus der eigenen Perspektive hingegen un-
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3 Ergebnisse

Tabelle 3.3: Mittelwerte und Standardabweichungen der Reaktionszeiten und Raten korrekter
Antworten beider Stichproben

Stichprobe 1 (N=25) Stichprobe 2 (N=57) p (2-seitig)

Mittelwert +SD Mittelwert +SD

RT 3.PPa 3,745 0,69 3,435 0,30 0,079
RT 3. PPy 3,465 0,63 3,195 0,71 0,095
RT 1.PPa 3,67s 0,83 3,31s 0,78 0,084
RT 1.PPv 2,84s 0,63 2,698 0,68 0,350
Rate korrekter

o ppy | 449% 12,72 45,65% 10,67 0,692
Rate korrekter

e 4 ppy | OLTB% 18,43 64,14% 17,18 0,583
Rate korrekter 84,50% 11,98 84,76% 17,91 0,939

Antworten 1. PPv

terschied sich nicht signifikant von den Antwortzeiten der Bedingungen 3.PPa
und 3.PPv. Weitere Reaktionszeitunterschiede konnten nicht detektiert werden.
Bei der Untersuchung der Korrektheit der Antworten stellte sich heraus, dass
der Fehlergrad von der eigenen Perspektive zur Fremdperspektive sowie vom vi-
suospatialen zum affektiven Fokus anstieg (1.PPv: 84,5% korrekte Antworten,
3.PPv: 61,8%, 3.PPa: 44,5%; p<0,001 fiir alle drei Paarvergleiche, zweiseitige ge-
paarte t-Tests). Wie unter 2.2.1 beschrieben ist hierbei zu beriicksichtigen, dass
ein Vergleich der Bedingungen keinen Aufschluss iiber die Schwierigkeit der un-
terschiedlichen Aufgaben erlaubt. Da es sich bei der Bedingung 1.PPa um ein
subjektives Urteil, basierend auf personlichen Vorerfahrungen, handelt, wurden
hierfiir keine korrekten Antwortmoglichkeiten definiert.

Die beschriebenen behavioralen Haupteffekte des Experiments konnten in Stu-
die 2 repliziert werden. So bendétigten die Patienten der zweiten Stichprobe eben-
so signifikant weniger Zeit fiir visuospatiale Urteile aus der eigenen Perspektive
(RT=2,69s; SD=0,68; p<0,001, zweiseitiger gepaarter ¢-Test) als fiir ihre Reakti-
on in den anderen Bedingungen (1.PPa: RT=3,31s; SD=0,78; 3.PPv: RT=3,19s;
SD=0,71; 3.PPa: RT=3,43s; SD=0,80). Auch unterschied sich die RT fiir affek-
tive Urteile aus der Fremdperspektive von visuospatialen Urteilen aus Fremd-
und Eigenperspektive (p<0,005 fiir alle drei Paarvergleiche, zweiseitige gepaarte
t-Tests), ein Unterschied der RTs in der Bedingung 1.PPa mit den Bedingungen
3.PPa und 3.PPv ergab sich hingegen nicht. Bei der Auswertung der Korrekt-
heit der Antworten zeichnete sich wiederum das gleiche Bild ab wie in der ersten
Studie, sodass die Richtigkeit der Antworten in der Bedingung 1.PPv (84,8% kor-
rekte Antworten) am hochsten war und zur Bedingung 3.PPv (64,1% korrekte
Antworten) und von dieser zur Bedingung 3.PPa (45,7% korrekte Antworten)
jeweils signifikant abnahm (p<0,001, zweiseitiger gepaarter ¢-Test).

Ein Vergleich der behavioralen Daten beider Patientenstichproben ist in Ta-
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3.3 Behaviorale Daten der Kontrollstichproben

belle dargestellt. Signifikante Gruppenunterschiede hinsichtlich der
Reaktionszeiten sowie der Korrektheit der Antworten ergaben sich nicht.

Um den Zusammenhang zwischen kindlicher Traumatisierung, Depressivitit
und den behavioralen Werten zu untersuchen wurden CTQ-Werte, MADRS- bzw.
HRSD-24-Werte, Reaktionszeiten sowie die Rate der korrekten Antworten mit-
einander korreliert (siche [Tabelle 3.4). Fiir Stichprobe 1 fand sich ein korrelativer
Zusammenhang zwischen CTQ- und MADRS-Werten (r=0,461, p<0,05). Zudem
ergaben sich diverse Korrelationen zwischen den einzelnen Reaktionszeiten sowie
den Raten der korrekten Antworten (siehe , wodurch deutlich wird,
dass die einzelnen behavioralen Antworten (Latenzzeit und Korrektheit) nicht
unabhingig voneinander sind. Ein korrelativer Zusammenhang zwischen Psycho-
pathologie und Verhaltensdaten konnte nicht nachgewiesen werden.

Stichprobe 2 wies ebenso interkorrelative Effekte von Latenzzeit und Korrekt-
heit der behavioralen Reaktionen auf (siehe [Tabelle 3.4)). Zudem ergaben sich
negative Korrelationen zwischen CTQ-Werten und der Rate der korrekten Ant-
worten in den Bedingungen 3.PPa und 1.PPv, woraus abgeleitet werden kann,
dass die Rate der korrekten Antworten selektiv fiir emotionale Perspektivwechsel
sowie visuospatiale Urteile aus der Eigenperspektive mit steigender Traumati-
sierung sinkt. Ein Zusammenhang zwischen Traumatisierung und Depressivitéit
wurde in dieser Stichprobe nicht nachgewiesen.

3.3 Behaviorale Daten der Kontrollstichproben

Die Analyse behavioraler Effekte fiir das Kontrollpersonenkollektiv der ersten
Studie in Bezug auf die Haupteffekte der vier Experimentalbedingungen zeigte,
dass die RT fiir visuospatiale Urteile aus der eigenen Perspektive (RT=2,59s;
SD=0,50) signifikant kiirzer war (p<0,001, zweiseitige gepaarte ¢-Tests) als die
Reaktionszeiten der Bedingungen 1.PPa (RT=3,11s; SD=0,82), 3.PPv (RT=
3,00s; SD=0,48) und 3.PPa (RT=3,02s; SD=0,46). Dies stimmt mit den Ergeb-
nissen von Schnell et al. (2011) im Rahmen einer Gruppe gesunder Probanden
unter Verwendung desselben Paradigmas iiberein. Weitere Reaktionszeitunter-
schiede konnten nicht detektiert werden. Bei der Untersuchung der Korrektheit
der Antworten stellte sich heraus, dass der Fehlergrad von der eigenen Perspekti-
ve zur Fremdperspektive sowie vom visuospatialen zum affektiven Fokus anstieg
(1.PPv: 92,4% korrekte Antworten, 3.PPv: 74,3%, 3.PPa: 48,8%; p<0,001 fiir alle
drei Paarvergleiche, zweiseitige gepaarte t-Tests).

Die Analyse behavioraler Effekte fiir das Kontrollpersonenkollektiv der zwei-
ten Studie in Bezug auf die Haupteffekte der vier Experimentalbedingungen er-
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Tabelle 3.4: Korrelationsmatrix mit Korrelationskoeffizienten r nach Pearson der Faktoren kindliche Traumatisierung, Depressivitéit, Reakti-
onszeit (RT) und Rate korrekter Antworten fiir Stichprobe 1 (a) und 2 (b)

(a) Stichprobe 1 CTQ MADRS RT 3.PPa RT 3.PPv  RT 1.PPa RT 1.PPv  RT emot. RT Korrekte Korrekte Korrekte

Fokus Perpsektiv-  Antworten  Antworten  Antworten
wechsel 3.PPa 3.PPv 1.PPv

CTQ 1

MADRS 0,461* 1

RT 3.PPa -0,206 -0,086 1

RT 3.PPv -0,024 -0,137 0,584%%* 1

RT 1.PPa -0,045 0,116 0,726%* 0,573** 1

RT 1.PPv -0,038 -0,091 0,618%* 0,559%* 0,548%* 1

RT emot. Fokus -0,209 0,045 0,530%* -0,379 0,229 0,120 1

RT Persp.wechsel -0,181 -0,271 0,151 -0,126 0,570%* -0,050 0,304 1

Korr. Antw. 3.PPa -0,018 -0,134 -0,290 -0,236 -0,398%* -0,272 -0,084 0,226 1

Korr. Antw. 3.PPv 0,332 0,114 -0,054 0,245 -0,269 0,041 -0,318 0,323 0,320 1

Korr. Antw. 1.PPv -0,028 0,104 0,067 0,166 -0,122 0,144 -0,097 0,256 0,362 0,616%* 1

(b) Stichprobe 2 CTQ HRSD-24 RT 3.PPa RT 3.PPv RT 1.PPa RT 1.PPv  RT emot. RT Korrekte Korrekte Korrekte
Fokus Perpsektiv-  Antworten  Antworten  Antworten

wechsel 3.PPa 3.PPv 1.PPv

CTQ 1

HRSD-24 0,160 1

RT 3.PPa 0,166 0,182 1

RT 3.PPv 0,079 0,125 0,716%* 1

RT 1.PPa 0,135 0,120 0,782%* 0,642%* 1

RT 1.PPv 0,128 0,110 0,751%%* 0,748%* 0,636%* 1

RT emot. Fokus 0,135 0,101 0,518%* -0,226 0,303* 0,131 1

RT Persp.wechsel 0,055 0,102 0,379%* 0,148 -0,281% 0,212 0,347%* 1

Korr. Antw. 3.PPa -0,338%* -0,050 -0,165 -0,186 0,142 -0,215 -0,002 -0,043 1

Korr. Antw. 3.PPv -0,192 -0,202 -0,202 0,141 -0,146 0,097 -0,109 -0,094 0,546%* 1

Korr. Antw. 1.PPv -0,278%* 0,049 -0,022 -0,065 -0,051 0,018 -0,110 0,042 0,478%* 0,539** 1

Signifikanzniveau: ¥*=<0,05; ¥**=<0,01

RT = Reaktionszeit; emot. Fokus = emotionaler Fokus; Persp.wechsel = Perspektivwechsel; Korr.

RT emot. Fokus = RT 3.PPa - RT 3.PPv; RT Persp.wechsel = RT 3.PPa - RT 1.PPa

Antw. = Korrekte Antworten
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gab, dass die Reaktionszeit fiir visuospatiale Urteile aus der eigenen Perspektive
(RT=2,69s; SD=0,59) signifikant kiirzer war (p<0,001, zweiseitige gepaarte t-
Tests) als die Reaktionszeiten der Bedingungen 1.PPa (RT=3,27s; SD=0,74),
3.PPv (RT=3,23s; SD=0,69) und 3.PPa (RT=3,53s; SD=0,79). Dies entspricht
den Ergebnissen von Schnell et al. (2011) im Rahmen einer Gruppe gesunder
Probanden unter Verwendung desselben Paradigmas. Zudem reagierten die Kon-
trollpersonen signifikant schneller auf visuospatiale denn auf emotionale Urteile
aus der Fremdperspektive (p<0,05, zweiseitiger gepaarter ¢t-Test). Weitere Reak-
tionszeitunterschiede konnten nicht detektiert werden. Bei der Untersuchung der
Korrektheit der Antworten stellte sich heraus, dass der Fehlergrad von der eige-
nen Perspektive zur Fremdperspektive sowie vom visuospatialen zum affektiven
Fokus anstieg (1.PPv: 85,9% korrekte Antworten, 3.PPv: 72,6%, 3.PPa: 50,0%;
p<0,001 fiir alle drei Paarvergleiche, zweiseitige gepaarte t-Tests).

3.4 Funktionelle Daten

3.4.1 Patientenstichprobe 1

Die Auswertung der funktionellen Daten umfasste vier Multiple-Regressionsmo-
delle, mithilfe derer die Korrelation von kindlicher Traumatisierung (CTQ-Ge-
samtwerte) und depressiven Symptomen (MADRS-Werte) mit affektiven ToM-
Fahigkeiten zweiseitig getestet wurde, wobei die neuronalen Korrelate des ,emo-
tionalen Fokus® (3.PPa > 3.PPv) und des ,Perspektivwechsels* (3.PPa > 1.PPa)
iberpriift wurden (Abbildung 3.3]).

Innerhalb der Masken, die wie unter 2.2.1 beschrieben fiir die a priori definier-
ten Regions of Interest (ROIs) erstellt wurden, fanden sich signifikante Korrela-
tionen fiir jedes der vier Modelle.

3.PPa > 3.PPv (Emotionaler Fokus): CTQ-Gesamtwert korreliert positiv
mit der differenziellen Aktivierung in der linken Amygdala (lokales Maximum bei
MNI-Koordinate x=-30, y=-2, z=-22; Z=4,62; Cluster-Groke k=68, FWE small
volume korrigiert fiir Amygdala-Maske p<0,05). Eine negative Korrelation wurde
nicht gefunden. Zudem korrelierte der MADRS-Wert negativ mit der differenziel-
len Aktivierung in einem Cluster, das den linken Hippocampus (CA, FD, Subicu-
lum) und Parahippocampus umfasst, was als Effekt der aktuellen Depressivitét
angesehen werden kann (lokales Maximum im linken parahippocampalen Gyrus
bei MNI-Koordinate x=-26, y=-42, z=-2; Z=4,60; Cluster-Grofe k=43; FWE
small volume korrigiert fiir Hippocampus/Parahippocampus Maske p<0,05). Ei-
ne positive Korrelation gab es nicht.
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Abbildung 3.3:

Multiple Regressionsanalyse von CTQ- und MADRS-Werten mit MR-Signal der
differenziellen Aktivierung wéihrend der ToM-Generierung aus Studie 1. Beziig-
lich des Kontrasts ,Emotionaler Fokus* (linke Spalte) korreliert die differenzielle
Aktivierung positiv mit dem CTQ-Gesamtwert in der linken Amygdala (MNI:
-30, -2, -22). Eine negative Korrelation wurde fiir MADRS-Werte und der Ak-
tivierung des linken (Para-) Hippocampus (HC) detektiert (MNI: -26, -42, -2).
Der Kontrast ,,Perspektivwechsel“ (rechte Spalte) zeigte einen positiven Zusam-
menhang zwischen CTQ-Gesamtwert und der Aktivierung in der bilateralen
Amygdala (MNI links: -30, -4, -18; rechts: 32, -4, -18). MADRS-Werte korrelier-
ten negativ mit der differenziellen Aktivierung im linken (Para-) Hippocampus
(MNT: -26, -20, -24).

3.PPa > 1.PPa (Perspektivwechsel): CTQ-Gesamtwert korreliert positiv
mit der differenziellen Aktivierung in linker und rechter Amygdala (links: z=-30,

y=4, 2=-18;

7=4,60; Cluster-Grofe k=24; rechts: £=32, y=-4, z=-18; 7=3,28;

Cluster-Grofe k=18; FWE small volume korrigiert fiir Amygdala-Maske p<0,05).
Eine negative Korrelation wurde nicht entdeckt. Der MADRS-Wert korrelierte
negativ mit der differenziellen Aktivierung in einem Cluster aus linkem Hippo-
campus (Subiculum, CA) und Parahippocampus, wihrend das Cluster-Maximum
im linken parahippocampalen Gyrus lag (r=-26, y=-20, 2=-24; Z=4,08; Cluster-

Grofe k=48;

FWE small volume korrigiert p<0,05). Erneut wurde keine positive
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Korrelation gefunden.

In Ergdnzung zu der beschriebenen hypothesengeleiteten Auswertung wurden
in einem zweiten Schritt explorative whole-brain-Korrelationen auf einem Signifi-
kanzniveau von p=0,001 unkorrigiert berechnet. Dabei konnte eine Reihe von kor-
relativen Zusammenhéngen zwischen den experimentellen Effekten (,Emotionaler
Fokus* und ,Perspektivwechsel*) und kindlicher Traumatisierung bzw. aktueller
Depressivitit in unterschiedlichen Hirnarealen aufgedeckt werden. Eine Zusam-
menfassung der Ergebnisse findet sich in [Tabelle 3.5] [Tabelle 3.6/ und [Tabelle 3.7
Differenzielle Hirnaktivierung in der Bedingung ,Emotionaler Fokus” korrelierte
negativ mit dem MADRS-Wert im linken lingualen Gyrus (z=-26, y=-44, z—-
2; Z=4,69). Differenzielle Hirnaktivierung in der Bedingung , Perspektivwechsel*
korrelierte positiv mit dem CTQ-Gesamtwert im rechten lingualen Gyrus (z=20,
y=-92, z=0; Z=4,78), dem superioren temporalen Gyrus (z=50, y=0, z=-10;
Z=4,53), dem Cingulum (z=-6, y=-20, 2=36; Z=3,46) und dem bilateralen Tha-
lamus (links: z=-16, y=-26, 2=0; Z=4,27; rechts: =18, y=-26, 2=0; Z=3,67).
Eine negative Korrelation zwischen MADRS-Wert und differenzieller Hirnaktivie-
rung wurde im rechten parahippocampalen Gyrus (z=-34, y=-36, z=-8; Z=4,49)
und rechten Thalamus (z=18, y=-26, 2=0; Z=3,53) detektiert.

Tabelle 3.5: Positive Korrelation zwischen CTQ-Gesamtwert und BOLD-Antwort fiir die Be-
dingung ,Emotionaler Fokus* (3.PPa > 3.PPv; Schwelle auf Voxel-Level p<0,001
unkorrigiert, Cluster-Grofe k<10 Voxel)

Hirn- Struktur Cluster- Voxel Voxel MNI (mm)
lappen Grofe
Hemisphire Label k T Z z y z
limbisch R Parahippocampaler Gyrus 19 4,64 3,75 34 -44 -6
L Amygdala 89 4,62 3,74 -30 -2 -22
L Parahippocampaler Gyrus 3,88 3,29 -22 -8  -28
temporal L Lingualer Gyrus 18 4,83 3,85 -28 -44 -2
R Fusiform Gyrus 57 4.9 3,89 50 -10 -28
L Fusiform Gyrus 17 4,46 3,64 -34 -34 -28
R Temporalpol 24 4,17 3,47 52 6 -22
R Lingualer Gyrus 34 4,18 3,48 22 -46 -2
okzipital R Lingualer Gyrus 3,99 3,36 28  -58 -2
frontal R Medial frontaler Gyrus 10 4,53 3,68 8 42 58

Tabelle 3.6: Positive Korrelation zwischen CTQ-Gesamtwert und BOLD-Antwort fiir die Be-
dingung ,Perspektivwechsel“ (3.PPa > 1.PPa; Schwelle auf Voxel-Level p<0,001
unkorrigiert, Cluster-Grofie £<10 Voxel)

Hirn- Struktur Cluster- Voxel Voxel MNI (mm)
lappen Grofe
Hemisphire Label k T Z z y z
limbisch L Cinguldrer Gyrus 311* 6,95 4,85 -6 -20 36
L Cinguldrer Gyrus 4,97 3,93 -8 -12 40
R Cingulérer Gyrus 4,33 3,57 8 -10 34
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Superior temporaler Gyrus
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Mittlerer temporaler Gyrus
Mittlerer temporaler Gyrus
Superior temporaler Gyrus
Superior temporaler Gyrus
Mittlerer temporaler Gyrus
Superior temporaler Gyrus
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Mittlerer temporaler Gyrus
Inferior temporaler Gyrus
Superior temporaler Gyrus
Superior temporaler Gyrus
Superior temporaler Gyrus
Mittlerer temporaler Gyrus
Mittlerer temporaler Gyrus
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Superior frontaler Gyrus
Superior frontaler Gyrus
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Precentraler Gyrus
Precentraler Gyrus

Medial frontaler gyrus
Medial frontaler gyrus
Inferior frontaler Gyrus
Superior frontaler Gyrus
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Superior frontaler Gyrus
Inferior frontaler Gyrus
Supramarginaler Gyrus
Postcentraler Gyrus
Thalamus

Posteriores Cingulum
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Thalamus
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Hirnstamm

Hirnstamm

43
26
28
48

18
101

1232%*

12
26

426*

144

216%*

58
217

99

45

43

62

11
37

13
11
19
12
10
103
18
236*
190
58
72
30
29
28
23

5,84
4,01
4,74
4,11
3,99
3,87
4,15
4,05

6,8
6,29
5,27
4,51
3,04
3,89
6,19

5,6
5,21
5,42
1,46
5,11
1,45
4,37

4,7
4,66
4,52
4,63
4,41
4,25
4,51
4,03

4,7
3,06
3,91
4,28
4,18
4,22
4,15
4,09
4,12

4,1

4,1

3,83
4,78

5,63
4,75
4,55

15
4,33
4,11
4,07
1,07

4,37
3,9
3,8

3,43

3,36

3,28

3,46
3,4

4,78

4,57

4,09

3,67

3,33

3,29

4,53

4,25

4,06

4,16

3,65

3,64
3,59
3,78
3,76
3,68
3,74
3,61
3,52
3,67
3,39
3,78
3,34
3,31
3,54
3,48

3,5
3,46
3,42
3,44
3,43
3,43
3,36
3,25
3,83
3,37
4,27
3,81

3,7
3,67
3,57
3,43
3,41
3,41

-50
-48
-56
-52
-60

-46

-18
-4
-12

-72
-84
-92
-88
-80
-80
-88
-86

-4

-62
-48
-14

-32

-2
-50
-58
-12

-6
-20
-68

52
48
48
-16
-16
-22
-26
-20
12
58
-26
52
26
-58
-10
-26
-46
-44
-22

-28
-18

*signifikant auf FWE-korrigiertem Cluster-Level (p<0,05)
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Tabelle 3.7: Negative Korrelation zwischen MADRS-Wert und BOLD-Antwort fiir die Bedin-
gung , Emotionaler Fokus* (3.PPa > 3.PPv; Schwelle auf Voxel-Level p<0,001 un-
korrigiert, Cluster-Grofte k<10 Voxel)

Hirn- Struktur Cluster- Voxel Voxel MNI (mm)
lappen Grofie
Hemisphire Label k T Z z y z
okzipital L Cuneus 31 4,68 3,77 -6 -90 10
temporal L Lingualer Gyrus 86 6,58 4,69 -26 -44 -2
parietal L Postcentraler Gyrus 20 4,49 3,66 -32 -34 70
L Postcentraler Gyrus 10 4,19 3,49 42 24 40

Tabelle 3.8: Negative Korrelation zwischen MADRS-Wert und BOLD-Antwort fiir die Bedin-
gung , Perspektivwechsel“ (3.PPa > 1.PPa; Schwelle auf Voxel-Level p<0,001 un-
korrigiert, Cluster-Grofte k<10 Voxel)

Hirn- Struktur Cluster- Voxel Voxel MNI(mm)
lappen Grofe
Hemisphire Label k T Z z y z
limbisch L Parahippocampaler Gyrus 72 5,25 4,08 -26 -20 -24
R Parahippocampaler Gyrus 223% 6,12 4,49 34 -46 -8
R Parahippocampaler Gyrus 4,82 3,85 26 -30 -20
Cerebellum/ R Culmen 5,75 4,32 26 -42 -22
anterior
temporal R Mittlerer temporaler Gyrus 116 6,02 4,45 48 -6 -18
R Superior temporaler Gyrus 5,62 4,26 50 2 -10
R Temporalpol 3,89 3,3 50 4 -18
R Superior temporaler Gyrus 26 4,25 3,52 44 -24 0
R Mittlerer temporaler Gyrus 4,17 3,47 46  -28 -8
R Mittlerer temporaler Gyrus 11 3,85 3,27 48  -46 4
sublobar R Thalamus 27 4,27 3,53 18 -26 0
Pons L Hirnstamm 32 4,99 3,94 0 -18 -32
Medulla L Hirnstamm 28 4,1 3,43 -6  -42 50

*signifikant auf FWE-korrigiertem Cluster-Level (p<0,05)

Die unter 3.2 und 3.4 berichteten Ergebnissen der behavioralen und funktio-
nellen Datenanalyse aus Studie 1 wurden bereits in einer Publikation berichtet
(Hentze et al., 2016).

3.4.2 Patientenstichprobe 2

Die funktionellen Daten der zweiten Studie wurden in gréftmoglicher Uberein-
stimmung zur ersten Studie ausgewertet. Es wurden vier Multiple-Regressionsmo-
delle erstellt, welche die Korrelation von kindlicher Traumatisierung (CTQ-Ge-
samtwerte) und depressiven Symptomen (HRSD-24-Werte) mit affektiven ToM-
Fahigkeiten zweiseitig untersuchen. Das neuronale Korrelat affektiver ToM wurde
dabei erneut mittels der beiden Kontraste ,Emotionaler Fokus“ (3.PPa > 3.PPv)
und ,,Perspektivwechsel“ (3.PPa > 1.PPa) erfasst (Abbildung 3.4)).
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Abbildung 3.4: Multiple Regressionsanalyse von CTQ- und HRSD-24-Werten mit MR-Signal
der differentiellen Aktivierung wéhrend der ToM-Generierung aus Studie 2. Fiir
den Kontrast ,Emotionaler Fokus“ (linke Spalte) konnten keine signifikanten
korrelativen Effekte mit CTQ und HRSD-24 gefunden werden. Der Kontrast
»Perspektivwechsel* (rechte Spalte) zeigte einen negativen Zusammenhang zwi-
schen CTQ-Gesamtwert und der Aktivierung im rechten Hippocampus (MNI:
21, -13, -8). Signifikante Korrelationen mit den HRSD-24-Werten waren inner-
halb der ROIs nicht detektierbar.

Zunichst wurden fiir beide differenziellen Kontraste ROI-Analysen mit den a

priori definierten Hirnarealen Amygdala und Hippocampus durchgefiihrt (siehe
2.2.2).

3.PPa > 3.PPv (Emotionaler Fokus): Es zeigte sich keine signifikante
Korrelation des CTQ-Gesamtwerts mit der differenziellen Aktivierung in Amyg-
dala und Hippocampus. Das Regressionsmodell zur Uberpriifung von Effekten
der HRSD-24-Werte ergab ebenfalls keinen signifikanten Zusammenhang mit dif-
ferenziellen Aktivierungen innerhalb beider ROIs.

3.PPa > 1.PPa (Perspektivwechsel): Die Korrelation von CTQ-Werten
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und differenzieller Aktivierung ergab einen negativen Zusammenhang zwischen
der Auspridgung der Traumatisierung und der differenziellen funktionellen Ak-
tivierung im rechten Hippocampus (siehe [Abbildung 3.4} lokales Maximum bei
MNI-Koordinate z=21, y=-13, 2=-8; Z=3,53 Cluster-Grofke k=10, FWE small
volume korrigiert fiir Hippocampus-Maske p<0,05). Dieses Cluster umfasste eben-
falls Bereiche der rechten Amygdala (FWE small volume korrigiert fiir Amygdala-
Maske p<0,05). Der HRSD-24-Wert korrelierte nicht mit der differenziellen Ak-
tivierung in beiden ROIs.

In Ergdnzung zu den a priori Analysen wurden wie in der ersten Studie ex-
plorative whole-brain-Korrelationen auf einem Signifikanzniveau von p=0,001 un-
korrigiert durchgefiihrt. Fiir den Kontrast ,Emotionaler Fokus“ ergab sich dabei
kein korrelativer Zusammenhang zwischen CT(Q- und HRSD-24-Werten und der
differenziellen Hirnaktivierung.

Fiir den Kontrast ,,Perspektivwechsel” ergab sich eine negative Korrelation zwi-
schen CTQ-Wert und differenzieller Aktivierung im rechten Gyrus parahippocam-
palis (=36, y=-37, z2=40; Z=3,63; siche [Tabelle 3.9). Zudem fand sich ein kor-
relativer Effekt im bilateralen mittleren temporalen Gyrus (links: z=-45, y=-52,
z=4; 7=3,92; rechts: £=48, y=-58, z=10; Z=3,96). Dariiber hinaus korrelierten
CTQ-Wert und differenzielle Hirnaktivierung im linken Cinguldren Gyrus negativ
miteinander (z=-12, y=-37, z=40; Z=3,75). Aukerdem fand sich eine negative
Korrelation zwischen CTQ-Wert und differenzieller Aktivierung im rechten Tha-
lamus (=24, y=-31, 2=7; Z=3,48) sowie im rechten Priakuneus (z=15 y=-52,
z=16; Z=3,37). Eine positive Korrelation zwischen CTQ-Wert und der differen-
ziellen Aktivierung war nicht nachweisbar. Ebenso zeigten sich keine korrelativen
Zusammenhénge mit den HRSD-24-Werten.

Tabelle 3.9: Negative Korrelation zwischen CTQ-Gesamtwert und BOLD-Antwort fiir ,,Perspek-
tivwechsel“ (3.PPa > 1.PPa; Schwelle auf Voxel-Ebene p<0,001 unkorr., Cluster-
Grofe k=10 Voxel)

Hirn- Struktur Cluster Voxel Voxel MNI (mm)
lappen Grofe
Hemisphire Label k T Z z y z
limbisch R Hippocampus 21 3,89 3,6 24  -16 -8
R Hippocampus 3,70 3,45 18 -22 -8
R Parahippocampaler Gyrus 11 3,92 3,63 36 -37 -14
L Cinguldrer Gyrus 12 4,06 3,75  -12  -37 40
temporal R Mittlerer temporaler Gyrus 140 4,34 3,96 48  -58 10
L Mittlerer temporaler Gyrus 48 4,28 3,92 -45 -52 4
sublobar R Thalamus 14 3,73 3,48 24 -31 7
R Precuneus 10 3,61 3,37 15 -52 16
okzipital L Superior okzipitaler Gyrus 13 3,82 3,55 -30 -82 31
L Lingualer Gyrus 26 3,75 3,49 -15 -67 -8
L Lingualer Gyrus 3,43 3,23 -18 -76 -8
L Lingualer Gyrus 3,35 3,16 -9 -73 -2
parietal R Angularer Gyrus 17 3,72 3,47 42 -67 31
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3.4.3 Aktivierungen der Kontrollgruppen

Um generelle Effekte beider Patientenstudien zu evaluieren wurden in einem
nichsten Auswertungsschritt die Daten der Kontrollgruppen beider Studien aus-
gewertet und mit den Aktivierungen der Stichprobe aus der Studie von Schnell
et al. (2011) verglichen. Eine grafische Darstellung dieses Vergleichs findet sich
in [Abbildung 3.5l Dadurch soll iiberpriift werden, ob das Paradigma in allen drei
Stichproben gesunder Probanden vergleichbare differenzielle Aktivierungsmuster
erzeugt. So kann evaluiert werden, ob innerhalb der drei Studien voneinander
abweichende Variablen (Scannertypen, Anzahl der Studienzentren, unterschiedli-
che Stichprobengréfen) einen signifikanten Einfluss auf die Messergebnisse haben.

@

3.PPa>1.PPa
(»,Perspektivwechsel)

Schnell et al. (2011) Studie 1 Studie 2

(b)
3.PPa>3.PPv
(s Emotionaler Fokus*)

Schnell et al. (2011) Studie 1 Studie 2

Abbildung 3.5: Vergleich der Aktivierungsmuster gesunder Kontrollprobanden. (a) Neuronale
Korrelate der Bedingung ,,Perspektivwechsel“. Das Probandenkollektiv der Stu-
die von Schnell et al. (2011) weist eine differenzielle Aktivierung in okzipitalen
Arealen sowie der TPJ auf. Studie 1 ergénzt dieses Muster um differenzielle
Aktivierung im STS. In Studie 2 zeigt sich neben einem differenziellen Aktivie-
rungsmuster im okzipitalen Bereich sowie der TPJ zusétzlich ein Muster in pa-
rietalen Regionen. (b) Differenzielle Aktivierungsmuster der Bedingung ,,Emo-
tionaler Fokus®. Probanden der Studie von Schnell et al. (2011) sowie der Studie
1 zeigen deutliche Uberlappungen mit differenziellen Aktivierungen in okzipi-
talen, medial frontalen sowie temporalen (STS, TPJ, Temporalpole) Regionen,
wahrend sich das Aktivierungsmuster der zweiten Studie auf differenzielle Ak-
tivierung in der TPJ sowie ein kleines Cluster im Okzipitalkortex beschrinkt.
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Die im Rahmen dieser Arbeit vorgestellten Analysen sind die ersten, die funktio-
nelle Effekte kindlicher Traumatisierung in einer Kohorte unmedizierter chronisch
depressiver Patienten untersuchen. Der Fokus der Auswertungen lag dabei haupt-
sichlich auf Effekten, die in den limbischen Regionen Amygdala und/oder Hip-
pocampus zu detektieren waren, da dies einen Hinweis darauf liefern wiirde, ob
diese Hirnregionen eine Mediatorrolle zwischen kindlicher Traumatisierung, ein-
geschriankten sozial-kognitiven Féahigkeiten und Depressivitit darstellen. Dieser
Ansatz steht im Einklang mit dtiologischen Annahmen und empirischen Befun-
den, die darauf hindeuten, dass kindliche Traumatisierung die Anfélligkeit fiir
chronische Depression steigert (Chapman et al., 2004; McCullough, 2003; Nan-
ni et al., 2012; Wiersma et al., 2009). Allerdings berichten nicht alle chronisch
depressiven Patienten von traumatisierenden Erfahrungen in ihrer Kindheit, was
nahelegt, dass die Korrelate von kindlicher Traumatisierung und Depression in
einer Gruppe chronisch depressiver Patienten voneinander unterscheidbar sein
sollten.

Im Rahmen der ersten Studie konnte ein korrelativer Zusammenhang zwischen
dem Ausmafs kindlicher Traumatisierung und der differenziellen Amygdala-Ak-
tivierung bei der Generierung von affektiver gegeniiber visuospatialer ToM be-
obachtet werden. Gleichzeitig bestand eine Korrelation zwischen der aktuellen
Depressivitiat und der differenziellen Hirnaktivierung in Bereichen der Amygdala
und des (Para-) Hippocampus. Wahrend die Erfahrung kindlicher Traumatisie-
rung mit einer gesteigerten Amygdala-Aktivierung assoziiert war, zeigte sich die
aktuelle Depressivitit als verbunden mit Aktivierung im linken Hippocampus
und Parahippocampus.

Die Ergebnisse der zweiten Studie lassen im Gegensatz hierzu keine klare Dif-
ferenzierung zwischen Hirnarealen zu, die wihrend eines affektiven Perspektiv-
wechsels im Zusammenhang mit kindlicher Traumatisierung und aktueller De-
pressivitdt aktiviert sind. Als einziger signifikanter Effekt ist hier der negative
korrelative Zusammenhang zwischen kindlicher Traumatisierung und funktionel-
ler Aktivierung in der rechten Amygdala sowie im rechten (Para-) Hippocampus
in der Bedingung , Perspektivwechsel zu nennen. Die aktuelle Depressivitit kor-
reliert mit keinem Cluster in limbischen Regionen.

Die Nicht-Replikation der Ergebnisse aus Studie 1 erschwert eine eindeutige
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ibergreifende Interpretation beider Studien hinsichtlich der eingangs genannten
Hypothesen und erfordert zunéchst vielmehr eine ausfiihrliche Diskussion des
Einflusses unterschiedlichster Variablen auf den Ausgang der Datenanalysen.

Aus diesem Grund ist vor der Interpretation der Befunde aus Studie 1 oder 2
zunéchst zu diskutieren, welche Griinde dieser Nicht-Replikation zugrunde liegen
konnten. Hierdurch soll eine Aussage iiber die Sicherheit getroffen werden, mit
der die Befunde aus den beiden Studien Aussagen iiber die tatséchlichen Effekte
der Traumatisierung auf die Funktion des ToM-Systems zulassen. Die Griinde fiir
solche moglichen Unterschiede in der Aussagesicherheit ergeben sich bei einem an
sich gut etablierten Experimentalparadigma (Schnell et al., 2011; Walter et al.,
2011) mit hoher Reliabilitit (intraclass correlation coefficients von 0,76 bis 0,82;
Mohnke et al., 2014) aus verschiedenen anderen Komponenten.

Mogliche Erklarung fiir Unterschiedlichkeit der Ergebnisse
beider Studien

Beide im Rahmen dieser Arbeit vorgestellten Studien erfiillen sdmtliche Quali-
tétskriterien, die fiir die Durchfiihrung klinischer Studien festgelegt wurden. Die
Auswahl der Patienten sowie die Erfassung der klinischen Charakteristika wurden
von erfahrenen Diagnostikern anhand standardisierter Verfahren vorgenommen
und auch die Durchfiihrung der Datenerhebung und Datenauswertung erfolgte
nach streng festgelegten Richtlinien und Standards. Das verwendete Paradigma
wurde bisher in verschiedenen Studien angewandt und zeigte sich als reliables In-
strument zur Erfassung von affektiven und kognitiven Mentalisierungsfiahigkeiten
(Mohnke et al., 2014; Schnell et al., 2011; Walter et al., 2011). Dennoch gehen die
Ergebnisse beider Studien drastisch auseinander, was angesichts der hohen Uber-
einstimmung in Studiendesign, Datenerhebung und -auswertung beider Studien
nicht nachvollziehbar erscheint. Um dennoch méogliche einflussreiche Faktoren zu
diskutieren und so die Unterschiedlichkeit der Ergebnisse besser einordnen zu
konnen, werden im Folgenden einige Unterschiede und ihre Bedeutung fiir die
Interpretation der Ergebnisse erldutert.

Unterschiede in den Eigenschaften der untersuchten Gruppen
Fin- und Ausschlusskriterien bzgl. Diagnosen und Krankheitsverlauf

Trotz starker Ubereinstimmung der Ein- und Ausschlusskriterien beider Stich-
proben gibt es einzelne Unterschiede. Die Diagnosen der in Studie 2 eingeschlosse-
nen Patienten umfassten ausschliefslich Patienten, die seit mindestens zwei Jahren
die Kriterien fiir eine depressive Episode oder eine Dysthymia erfiillen, wihrend
dieses Kriterium in Studie 1 auf ein Jahr verkiirzt war. Jedoch zeigt [Abbildung 3.2|
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deutlich, dass trotz aufgeweichten Einschlusskriteriums alle Patienten aus Stich-
probe 1 das zwei-Jahres-Kriterium erfiillten, sodass dies keinen ausschlaggeben-
den Effekt auf die Ergebnisse haben kann.

Bei genauer Betrachtung der einzelnen Diagnosen beider Stichproben fallt auf,
dass die Patienten der zweiten Stichprobe mit 35% am h&ufigsten unter einer
chronischen MD litten, wiahrend diese Diagnose unter den Patienten aus Stich-
probe 1 nur mit 16% vertreten war. Gleichzeitig erfiillten mit 56% die meisten
Patienten aus Stichprobe 1 die Diagnose einer Double Depression, wihrend in
Stichprobe 2 lediglich 21% die Kriterien fiir eine Double Depression erfiillten.
Méglicherweise kann also die Verteilung der unterschiedlichen Diagnosen einen
Einfluss haben. Da es allerdings das Ziel war, funktionelle Effekte in einer Grup-
pe chronisch Depressiver im Allgemeinen zu untersuchen, sollte entsprechend der
Hypothese die individuelle Form des chronisch depressiven Verlaufs keine ent-
scheidende Rolle spielen.

Auch Mittelwert und Varianz der Depressivitits-Werte beider Patientengrup-
pen unterschieden sich nicht signifikant voneinander, sodass auch dieser Faktor
bei der Suche nach méglichen Ursachen herausfillt.

Einen weiteren Unterschied der Ein- und Ausschlusskriterien stellt der early
onset der depressiven Symptomatik dar, was alle 57 Patienten der Studie 2 er-
fiillten, aber nur 22 der 25 eingeschlossenen Patienten der ersten Studie. Es ist
jedoch davon auszugehen, dass die geringe Anzahl der late onset Patienten in
Studie 1 keinen bedeutenden Einfluss auf den Zusammenhang von Traumatisie-
rung und funktioneller Aktivierung in der Gesamtgruppe nimmt.

Weiterhin ist ein signifikanter Unterschied im Alter bei Ersterkrankung zu fin-
den, das in Studie 1 bei 14,3 Jahren und in Studie 2 bei 12,5 Jahren lag. Betrach-
tet man die Vielzahl der sozial-kognitiven Entwicklungsschritte, die bereits in
der frithen Kindheit stattfinden, so ldsst sich vermuten, dass zu einem friiheren
Zeitpunkt einsetzende depressive Symptome und Verhaltensweisen die Reifung
des Kindes unterschiedlich beeinflussen kann und mdglicherweise zu gravieren-
deren sozial-kognitiven Einbuften fiihrt als dies ein spiterer Erkrankungsbeginn
vermag. Diese Annahme wird durch das Ergebnis unterstiitzt, dass in Studie 2
Erkrankungsalter und Schwere der Traumatisierung signifikant negativ miteinan-
der korrelieren, was unabhéngig von der aktuellen Depressivitit zu sein scheint.
Dies bedeutet, dass ein frithes Erkrankungsalter mit einer schweren Traumatisie-
rung zusammenhéngt und beide Faktoren einander bedingen.

Aufgrund der einerseits eingeschrankten Varianz des Erkrankungsalters und
einer zugleich wesentlich héheren Varianz des Erkrankungsalters in Stichprobe 1
sowie des Fehlens des exakten Erkrankungsalters von sechs Patienten der ersten
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Stichprobe war es leider nicht mdéglich, dieses als Kovariate mit im funktionellen
Modell zu beriicksichtigen. Es kénnte also sein, dass der Effekt der kindlichen
Traumatisierung auf die Aktivierung von Amygdala und Hippocampus mit dem
Erkrankungsalter interagiert und daher die Ergebnisse beider Studie aufgrund
der Unterschiede im mittleren Erkrankungsbeginn nicht vergleichbar sind.

Deskriptive, traumabezogene und behaviorale Daten

Beide Stichproben unterscheiden sich nicht signifikant in der Verteilung von
Alter sowie Geschlecht der Teilnehmer, weshalb diese beiden Variablen als ur-
sichliche Faktoren fiir die Divergenz der Ergebnisse wegfallen. Auch weisen die
Gesamtwerte der Traumatisierung auf den ersten Blick keinen signifikanten Unter-
schied auf, jedoch finden sich in Stichprobe 2 durchschnittlich signifikant héhere
CTQ-Subskalenwerte fiir ,kérperliche Vernachldssigung” und ,korperlichen Miss-
brauch” als in Stichprobe 1. Somit waren die Patienten der zweiten Stichprobe
nicht nur frither von depressiven Symptomen betroffen, sondern erlebten im Kin-
desalter auch mehr korperliche Traumatisierung.

Um zu iiberpriifen, ob also die Art der Traumatisierung (emotional vs. kor-
perlich) einen Einfluss auf den neuronalen Zusammenhang zwischen Traumati-
sierungsgrad und funktioneller Aktivierung wéhrend der ToM-Generierung hat,
wurden die Analysen anstatt mit dem CTQ-Gesamtwert mit der Summe aus den
Subskalenwerten fiir korperliche und emotionale Traumatisierung durchgefiihrt.
Hierfiir wurden jeweils die Subskalenwerte fiir Missbrauchs- und Vernachléssi-
gungserfahrungen addiert. Fiir korperliche Traumatisierung ergab sich in Stich-
probe 1 kein korrelativer Zusammenhang mit der differenziellen Aktivierung in
der Bedingung ,Perspektivwechsel in Amygdala oder Hippocampus, wiahrend
Stichprobe 2 eine negative Korrelation mit Aktivierung in der bilateralen Amyg-
dala, im bilateralen Hippocampus sowie im bilateralen Parahippocampus aufwies
(p=0,001). Setzt man das Signifikanzniveau jedoch herunter (p=0,005), so findet
sich in Stichprobe 1 dhnlich wie bei Verwendung des CTQ-Gesamtwerts eine po-
sitive Korrelation zwischen CTQ (korperliche Subskalen) und Aktivierung in der
linken Amygdala sowie im linken Hippocampus.

Anschliefsend wurde das Modell anstatt mit den Werten fiir korperliche Trau-
matisierung mit den dquivalenten Subskalenwerten fiir emotionale Traumatisie-
rung (Addition der Subskalenwerte fiir ,emotionalen Missbrauch* und ,emotio-
nale Vernachldssigung®) berechnet. Hierbei ergab sich fiir Stichprobe 1 ein posi-
tiver Zusammenhang zwischen CTQ (emotionale Subskalen) und der differenzi-
ellen Aktivierung in der bilateralen Amygdala, im bilateralen Hippocampus so-
wie im bilateralen Parahippocampus (p=0,001). Die zweite Studie erzielt hierbei
einen negativen korrelativen Zusammenhang mit der differenziellen Aktivierung
im rechten (Para-) Hippocampus (p=0,001). Aus dieser Uberpriifung, ob der kor-
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relative Zusammenhang zwischen Traumatisierung und Hirnaktivierung durch ei-
ne der Subskalen fiir korperliche und emotionale Traumatisierung getrieben wird,
lasst sich keine klare Tendenz erkennen. Zwar erscheint die positive Korrelation
mit limbischen Regionen in Studie 1 bei Verwendung der emotionalen Subskalen-
werte robuster zu sein, bei Herabsetzen des Signifikanzniveaus unter Verwendung
der korperlichen Subskalenwerte gleichen sich die Aktivierungsmuster jedoch wie-
der an. In Studie 2 erscheint die Verwendung der korperlichen Subskalenwerte des
CTQ zu umfangreicheren negativen korrelativen Effekten in limbischen Regionen
zu fiihren, allerdings kommt es auch unter Verwendung der emotionalen Subska-
lenwerte zu einer Deaktivierung limbischer Regionen. Somit ldsst sich festhalten,
dass die Art der Traumatisierung (emotional vs. kérperlich) keinen entscheiden-
den Einfluss auf die diskrepanten Ergebnisse aus Studie 1 und 2 zu haben scheint.

Auch wenn sich die CTQ-Gesamtwerte zwischen beiden Gruppen in Mittelwert
und Verteilung nicht signifikant voneinander unterscheiden so bliebe dennoch die
Moglichkeit offen, dass der entgegengesetzte Effekt in Studie 2 hauptsichlich
durch diejenigen Patienten getrieben wurde, die besonders hohe Traumatisie-
rungswerte aufweisen, und sich somit in dem Ergebnis ein neuronales Korrelat
besonders schwerer kindlicher Traumatisierung abbildet. Um die Relevanz dieser
Moglichkeit einzuschétzen wurde eine zusatzliche Analyse fiir die grofere Stich-
probe 2 gerechnet. Diese Stichprobe wurde um diejenigen Patienten reduziert,
deren CTQ-Gesamtwert oberhalb des CTQ-Durchschnittswerts der Patienten aus
Stichprobe 1 (47,5) zuziiglich einer SD (13,5) lag. Dadurch reduzierte sich Stich-
probe 2 um alle Patienten, deren CTQ-Gesamtwert > 60 war, auf eine Stichpro-
bengrofe von N=38. Die Analyse mit dieser reduzierten Stichprobe ergibt nun
keinen negativen Zusammenhang mehr zwischen CTQ und differenzieller Akti-
vierung in Amygdala und Hippocampus (p=0,001). Jedoch findet sich auch keine
positive Korrelation von CT(Q und Hirnaktivierung in limbischen Arealen, wie
es in Studie 1 der Fall ist. Zudem zeigt sich eine positive Korrelation zwischen
HRSD-24-Wert und differenzieller Aktivierung im linken Hippocampus. Eine ne-
gative Korrelation zwischen HRSD-24-Wert und Hirnaktivierung in limbischen
Regionen ergibt sich nicht. Diese Ergebnisse sind ebenfalls gegensétzlich zu de-
nen aus Studie 1. Zwar scheint der negative Zusammenhang zwischen Traumati-
sierung und Hippocampus-Aktivierung in Stichprobe 2 hauptsédchlich durch die
stark traumatisierten Patienten getrieben zu sein - was auch anzunehmen war -,
allerdings ergeben sich nach Ausschluss eben jener schwer traumatisierten Patien-
ten, und dadurch bei vergleichbarem CTQ-Gesamtwert beider Stichproben, nicht
die anhand von Studie 1 zu erwartenden Effekte. Zudem korreliert die Depressi-
vitét positiv mit Aktivierung im linken Hippocampus, wihrend die Depressivitit
in Studie 1 negativ mit der Aktivierung des linken Hippocampus zusammenhéngt.

Interessanterweise besteht bei der beschriebenen Teilung der Stichprobe 2 in
eine weniger und eine mehr traumatisierte Substichprobe ein signifikanter Unter-
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schied im Alter bei Erkrankung beider Substichproben. Dies bedeutet, dass die
Patienten mit einem CTQ-Gesamtwert > 60 signifikant friiher erkrankt sind als
diejenigen mit einem CTQ-Gesamtwert < 60 (p=0,03). Dieser Effekt betont den
Zusammenhang von Erkrankungsalter und kindlicher Traumatisierung und un-
terstreicht die moglicherweise eingeschrankte Vergleichbarkeit beider Studiener-
gebnisse aufgrund des signifikant unterschiedlichen Erkrankungsalters.

Bleibt noch die Uberpriifung des Einflusses der behavioralen Leistungen der
Probanden auf den funktionellen Gruppenunterschied. Es kénnte moglich sein,
dass die Probanden aufgrund systematischer Unterschiede der Kontextbedingun-
gen der Studien 1 und 2 unterschiedliche Leistungen in der Aufgabenlésung zeigen
und diese wiederrum mit der differenziellen Aktivierung wiahrend der ToM-Auf-
gabe verbunden sind. Primér bestehen allerdings keine signifikanten Unterschiede
in Reaktionszeit und Korrektheit der Antworten zwischen beiden Gruppen.

legt dar, dass in Studie 2 eine negative Korrelation zwischen CTQ-
Gesamtwert und den Raten der korrekten Antworten in den beiden Bedingun-
gen 3.PPa und 1.PPv besteht, die sich in Studie 1 nicht findet. Aufgrund dieser
Korrelation zwischen CTQ und Performanz kénnte das funktionelle Ergebnis in
Studie 2 also anstatt durch die Traumatisierung auch durch die Antwortrichtig-
keit getrieben sein. Fiir diese Analyse wurden anstatt der CTQ-Gesamtwerte die
Raten der korrekten Antworten in der Bedingung 3.PPa als covariate of interest
verwendet, da diese Komponente durch den funktionellen differenziellen Kontrast
abgebildet wird. Hierbei ergeben sich jedoch fiir beide Stichproben keine korre-
lativen Effekte zwischen Aktivierung in Amygdala und/oder Hippocampus und
der Rate der korrekten Antworten. Somit kann der Verdacht, dass der berichte-
te korrelative Zusammenhang in Studie 2 ein Korrelat der Performanz anstatt
der Traumatisierung ist, nicht erhirtet werden, wenngleich interaktionelle Effek-
te zwischen Performanz, Traumatisierung und neuronaler Aktivierung moglich

bleiben.
Mogliche Effekte der Messmethode
Erfassung kindlicher Traumatisierung

Ein weiterer Einflussfaktor auf die Ergebnisse dieser Arbeit ist die Erfassung
kindlicher Traumatisierungserfahrungen mittels eines retrospektiven Selbstbeur-
teilungs-Fragebogens. Diese Selbsteinstufung kann neben allgemeinen Erinne-
rungseffekten auch durch die aktuelle Depressivitit beeinflusst und dadurch ver-
fialscht worden sein, bspw. aufgrund eines negativen Erinnerungsbias. Dies kénnte
vor allem dann der Fall sein, wenn Depressivitdt und Schwere der Traumatisie-
rung miteinander positiv korrelieren, was in Studie 1, nicht aber in Studie 2 der
Fall ist. Auf den Einfluss dieser Interkorrelation von Depressivitit und Trauma-
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tisierung wird spéater noch eingegangen. Es lisst sich jedoch nicht ausschliefen,
dass insbesondere die CTQ-Werte der Stichproben durch einen solchen negativen
Erinnerungsbias verzerrt wurden. Allerdings erldutert eine Studie von Spinhoven
et al. (2014), dass Psychopathologie z.B. im Rahmen depressiver Erkrankungen
das Antwortverhalten im CTQ Selbstbeurteilungsbogen im Vergleich zu gesunden
Kontrollpersonen nicht signifikant verédndert und die Validitit des Fragebogens
auch im Falle einer depressiven Erkrankung besteht.

Die Verwendung des CTQ ist gleichzeitig auch deshalb ein Vorteil, da auf-
grund der hohen Verbreitung in wissenschaftlichen Studien die CTQ-Auspragun-
gen und-Verteilung mit denen anderer Studien oder anderer Patientengruppen
verglichen werden konnen. Zudem bestétigte eine Studie die Reliabilitdt und Va-
liditdt der deutschen CTQ-SF Version zur retrospektiven Erfassung kindlicher
Traumatisierungserfahrungen an einer bevolkerungsrepréisentativen Stichprobe
(Klinitzke et al., 2012).

FEzxperimentalpsychologisches Design des funktionellen Stimulationsparadigmas
und Datenauswertung

Zur funktionellen Auswertung der erhobenen fMRT-Daten wurden in beiden
Studien mithilfe des Programms SPM zwei verschiedene multiple Regressionsmo-
delle erstellt. Um die Daten von Einflussfaktoren, die fiir die Interpretation der
Ergebnisse nicht von Interesse sind, zu bereinigen, wurden die Variablen Studi-
enzentrum, Geschlecht und Alter der Patienten als covariates of no interest in
den Regressionsmodellen beriicksichtigt. Dies lief in Studie 1 und 2 weitestgehend
identisch ab. Als Ausnahme ist die Variable Studienzentrum zu nennen, die in
Studie 1 mit zwei Studienzentren als dichotome Variable verschliisselt wurde. Da
in Studie 2 Daten aus fiinf Studienzentren einflossen, wurden hier Dummy-Va-
riablen erstellt, wodurch sich die Anzahl der covariates of no interest auf sieben
erh6hte, wihrend in Studie 1 lediglich drei covariates of no interest zur Verschliis-
selung der Kovariaten notig waren. Mit steigender Anzahl an Kovariaten steigen
auch die Freiheitsgrade und das Modell verliert an Varianzaufklarung, weshalb es
sein kann, dass in Studie 2 Varianz aus dem Modell herausgerechnet wurde, die
in Studie 1 einen mafsgeblichen Einfluss auf das Ergebnis hat. Dies konnte auch
die vergleichsweise kleinen Aktivierungscluster in Studie 2 erkléren.

Einen weiteren Einfluss auf die unterschiedlichen FErgebnisse beider Studien
konnen die verschiedenen Methoden zur Bewegungskorrektur der fMRT-Bilder
haben. Das Ziel der Bewegungskorrektur ist es sicherzustellen, dass die hémo-
dynamische Reaktion eines bestimmten Voxels trotz moglicher Kopfbewegun-
gen des Probanden derjenigen anatomischen Struktur zugeordnet wird, der sie
entstammt. In Studie 1 wurde diese Bewegungskorrektur im Rahmen des stan-
dardmaéfigen Vorverarbeitungsprozederes mittels des Verarbeitungsschrittes Rea-
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lignment durchgefiihrt. Bei Studie 2 wurde hingegen auf die aufwandigere Proze-
dur der ArtRepair Toolbox zuriickgegriffen. Durch dieses abweichende Vorgehen
kann die Bewegungskorrektur in beiden Studien unterschiedlich ausgefallen sein,
was moglicherweise einen Einfluss auf die Unterschiede der Ergebnisse beider Stu-
dien hat. Grund fiir die Verwendung der ArtRepair Toolbox in Studie 2 war das
Bestreben, aufgrund des hohen Wertes der Patientendaten méglichst viele Da-
tensétze in die Auswertung einbeziehen zu konnen.

Korrelative Analysen

Durch die Verwendung von Regressionsmodellen zur Datenauswertung bleibt
eine kausale Interpretation der Ergebnisse verwehrt. Es ist lediglich mdglich, Aus-
sagen iiber stochastische Zusammenhinge einzelner Faktoren zu treffen. Wenn-
gleich dadurch die Interpretierbarkeit der Ergebnisse eingeschrinkt wird, liefen
sich mit dieser Methode dennoch spezifische Zusammenhinge zwischen kindli-
cher Traumatisierung und chronischer Depression erkennen. Dennoch wire es
hilfreich, eine Gruppe chronisch depressiver Patienten zu untersuchen, die sich
anhand eines dichotomen Merkmals ,traumatisiert oder ,nicht traumatisiert” in
zwei Subgruppen teilen liefe. So wire es moglich, mithilfe von Gruppenverglei-
chen den Effekt kindlicher Traumatisierung auf sozial-kognitive Fahigkeiten noch
praziser zu erfassen. Die Rekrutierung einer solchen ,nicht traumatisierten” Pa-
tientengruppe ist allerdings aufgrund der hohen Traumawahrscheinlichkeit unter
chronisch depressiven Patienten sehr schwierig.

Reliablitat der fMRT Messungen

Uber die hohe Reliabilitit des verwendeten ToM-Paradigmas wurde schon be-
richtet (vgl. Mohnke et al., 2014). In diesem Zusammenhang wirft die Unter-
schiedlichkeit der Ergebnisse aus Studie 1 und 2 die Frage auf, ob sich die eigent-
lich stabilen Ergebnisse des Paradigmas in beiden Studien grundsétzlich unter-
scheiden. Hierfiir wurde auf die Daten der gesunden Kontrollprobanden zuriick-
gegriffen, die in beiden Studien standardmaéfig miterhoben wurden. Hierdurch
soll also iiberpriift werden, ob die allgemeinen Effekte des Paradigmas, wie sie in
einer Studie von Schnell et al. (2011) mit dem identischen Paradigma dargestellt
wurden, sich anhand der Kontrollstichproben aus Studie 1 und 2 replizieren las-
sen.

Um dies zu iiberpriifen wurden One-sample t-Tests innerhalb der Kontrollgrup-
pen beider Studien fiir die Bedingungen ,,Perspektivwechsel“ und ,Emotionaler
Fokus* berechnet (siehe [Abbildung 3.5)). Die Kontrollgruppe aus der ersten Stu-
die zeigte dabei Aktivierungen im rechts-hemisphérischen STS, der TPJ sowie in
frontomedialen Regionen in der Bedingung ,FEmotionaler Fokus“, was vergleich-
bar ist mit den Ergebnissen von Schnell et al. (2011). Im selben Kontrast ergab
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sich fiir Stichprobe 2 lediglich ein Aktivierungsmuster in der rechts-lateralen TPJ
sowie dem posterioren Teil des STS. Frontale Regionen sind hier nicht aktiviert.
Der fehlende Nachweis einer differenziellen Aktivierung von typischen ToM-Re-
gionen in Studie 2 ist sehr auffillig, da in dem gréferen Sample grundsétzlich eine
stiarkere Power fiir den Nachweis des in anderen Studien (Mohnke et al., 2014;
Schnell et al., 2011; Walter et al., 2009) mehrfach replizierten Effekts zu erwarten
ist.

Bei der Uberpriifung méglicher Ursachen fiir diese unterschiedlichen Aktivie-
rungsmuster stellte sich heraus, dass es in der zweiten Kontrollstichprobe zu syste-
matischen Ausléschungen in frontalen sowie temporalen Regionen gekommen ist,
die im Rahmen des Vorverarbeitungsprozederes entstanden sind, da die Rohda-
ten der gesunden Kontrollprobanden keine derartigen Ausloschungen aufwiesen.
Aufgrund dieser systematischen Verzerrung der Aktivierungsmuster und der aller
Wahrscheinlichkeit daraus resultierenden abweichenden differenziellen Effekte des
affektiven Inhalts von Perspektivwechseln ist letztlich davon auszugehen, dass in
der jetzigen Form der Datenanalyse die zweite Studie keine verldssliche Aussage
iber die Effekte der Traumatisierung auf diese differenzielle Aktivierung zulésst.
Das als hierfiir urséchlich angenommene Vorverarbeitungsprozedere bedarf einer
systematischen Uberpriifung, die u.a. die Priifung des gesamten Datensatzes, der
einzelnen Auswertungsschritte sowie der Referenzierung auf Phantommessungen
in Zusammenarbeit aller Konsortiumsmitglieder erfordert.

Interpretation der Ergebnisse aus Studie 1

Die Diskussion und Interpretation der funktionellen Ergebnisse beschrinkt sich
somit — mit aller gebotenen Vorsicht angesichts der unklaren Befunde in Studie
2 — auf die Ergebnisse von Studie 1. Hierzu soll zunéchst eine wissenschaftliche
Einordnung des beobachteten Zusammenhangs zwischen den berichteten differen-
ziellen Kontrasten in Amygdala und Hippocampus und deren bekannten Funk-
tionen erfolgen. Dieser differenzielle Kontrast in Amygdala und Hippocampus
kann im Zusammenhang mit den bekannten Funktionen beider Hirnstrukturen
verstanden werden. Die Amygdala ist an der Verarbeitung emotional relevanter
Informationen beteiligt, indem sie emotionale Reaktionen generiert und emotio-
nale Verbindungen durch Projektionen in kortikale und subkortikale Regionen
wie dem Hippocampus im Gedéchtnis speichert (LeDoux, 1996; Sheline et al.,
1999).

Bei der Interpretation der pathophysiologischen Bedeutung der Korrelation
zwischen depressiven Symptomen und parahippocampaler Aktivierung wiahrend
affektiver ToM lasst sich eine eingeschrankte Interaktion zwischen Hippocampus
und Neokortex iiber diese Struktur vermuten. Es gibt allerdings nur wenige Da-
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ten zu parahippocampalen Funktionen im Kontext von Depressionen. Dem Hip-
pocampus selbst werden Funktionen beim assoziativen, kontextuellen und raum-
lichen Lernen sowie bei der Generierung von Gedéichtnisinhalten zugeschrieben
(Davidson et al., 2002; Pechtel & Pizzagalli, 2011). Zudem wurde in einer Studie
von Rubin et al. (2014) die Bedeutung des Hippocampus fiir ein adidquates So-
zialverhalten hervorgehoben, das ein angemessenes Enkodieren, Auffrischen und
eine flexible Steuerung von zusammenhéngenden Gedéichtnisinhalten erfordert.

Bei Depressionen scheint es - in Reaktion auf negative Worter, negative Ge-
sichtsausdriicke und negative emotionale Stimuli - zu einer andauernden Amygda-
la-Aktivierung zu kommen (Abercrombie et al., 1998; Kessler et al., 2011; Sheline
et al., 2001; Siegle et al., 2002; Siegle et al., 2007). Aufgrund der Verbindung zwi-
schen Amygdala und Hippocampus wird angenommen, dass es infolge der anhal-
tenden Amygdala-Aktivierung zu wiederholten, negativen Assoziationen kommt
(DeRubeis et al., 2008). Studien, die funktionelle hippocampale Veranderungen
im Kontext depressiver Erkrankungen untersucht haben, sind rar. FEine Unter-
suchung von MacQueen et al. (2003) berichtet, dass bei depressiven Patienten
hippocampale Funktionen wie das Wiedererinnern von Gedéchtnisinformationen
— unabhéngig von Volumenverdnderungen — beeintrichtigt seien.

Abgesehen von funktionalen Manifestationen depressiver Symptome wurde deut-
lich, dass auch die Erfahrung von Traumatisierung in der Kindheit unter gesun-
den Individuen einen Einfluss auf das limbische System hat (Chaney et al., 2014;
Dannlowski et al., 2013). In einer Studie von Dannlowski et al. (2013) konn-
te gezeigt werden, dass kindliche Traumatisierung und die Ansprechbarkeit der
Amygdala auf unterschwellig priasentierte negative Gesichtsausdriicke positiv mit-
einander korrelieren, wihrend Van Harmelen et al. (2013) schlussfolgerten, dass
kindliche Traumatisierung die allgemeine Amygdala-Reaktivitit auf emotionale
Ausdriicke erhoht, und zwar sowohl bei gesunden Individuen als auch bei Pati-
enten mit depressiven oder dngstlichen Symptomen.

Da kindliche Traumatisierungserfahrungen wahrend wichtiger Entwicklungs-
stufen auftreten und maladaptive Lernerfahrungen die Entwicklung von emotio-
nalen, sozialen und kognitiven Hirnfunktionen beeinflussen kénnen, stellen per-
sistierende funktionelle Effekte von kindlicher Traumatisierung vermutlich einen
Vulnerabilitdtsmarker dar, der auch in (aktuell) nicht depressiven Individuen de-
tektierbar ist. Die Ergebnisse der ersten Studie demonstrieren solch einen dis-
kreten Langzeiteffekt von kindlicher Traumatisierung auf Amygdala-Funktionen,
da die gezeigte Korrelation von Traumatisierung und Amygdala-Hyperaktivitit
auch noch wihrend einer depressiven Episode detektierbar ist und von den funk-
tionellen Korrelaten der aktuellen Depressivitdt unterschieden werden konnen.
Wenn man annimmt, dass sich die Aktivierung der Amygdala wiahrend affektiver
ToM auf eigene emotionale Erfahrungen bezieht, auf die bei der Schlussfolge-
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rung bzgl. des affektiven Zustands einer anderen Person zuriickgegriffen wird
(Schnell et al., 2011; Singer & Lamm, 2009), stellt die beobachtete Korrelati-
on zwischen kindlicher Traumatisierung und gesteigerter Amygdala-Aktivierung
wahrend affektiven Mentalisierens vermutlich eine Hyper-Reaktivitit dar, in der
eigene vergangene emotionale Erfahrungen fiir das Urteil herangezogen werden.
Diese Hyper-Aktivitét ist nicht die direkte Folge einer iibertriebenen Beurteilung
aversiver Reize, da keine direkten emotionalen Stimuli prasentiert werden. Dass
sich dieser korrelative Effekt bei emotionalen Urteilen aus der Fremdperspektive
und nicht aus der Eigenperspektive finden lisst, ist ein Zeichen dafiir, dass irrtiim-
liche Annahmen wihrend des emotionalen Hineinversetzens in eine andere Person
hierfiir verantwortlich sein konnten. Zusammengefasst lésst sich vermuten, dass
chronisch Depressive mit Traumatisierungserfahrungen in der Kindheit Defizite
in sozial-kognitiven Fahigkeiten aufweisen, die durch eine erhohte Amygdala-Ak-
tivierung wahrend des Mentalisierens mediiert werden, dhnlich wie die Ergebnisse
von Grant et al. (2011) dies fiir unipolar depressiv Erkrankte bei der Betrachtung
negativer Gesichter zeigen konnten. So konnte es also sein, dass im Falle von kind-
licher Traumatisierung die generelle Anfilligkeit fiir einen chronisch depressiven
Verlauf — unabhéngig von der aktuellen Depressivitdt — aufgrund einer Amygdala-
Hyperaktivitdt wihrend sozial-kognitiver Prozesse beeinflusst wird, beispielswei-
se durch Eingreifen in den Pathomechanismus der chronischen Depression.

In Anlehnung an die Ergebnisse von Rubin et al. (2014) ldsst sich die negative
Korrelation zwischen depressiven Symptomen und differenzieller Aktivierung im
Hippocampus als reduzierte Flexibilitit sozial-adaptiver Fertigkeiten von Patien-
ten mit extremer Symptomauspragung interpretieren. So verhindert die reduzier-
te Hippocampus-Aktivierung eine adiquate Anpassung des eigenen Sozialverhal-
tens an aktuelle zwischenmenschliche Erfahrungen.

Diese Uberlegung kniipft an aktuelle tiologische Depressionsmodelle wie das
von Holtzheimer und Mayberg (2011) an, die postulieren, dass es Individuen,
die eine erhohte Anfilligkeit fiir eine Depression aufweisen, nicht gelingt, sich
aus depressiven Zustidnden, die aufgrund stressreicher Lebensereignisse entste-
hen mogen, durch Regulierung der eigenen Gefiihle zu befreien. Eine Studie von
Grant et al. (2011) hat neurofunktionelle Effekte von kindlicher Traumatisie-
rung auf die Wahrnehmung von Gesichtsausdriicken in einer Gruppe depressiver
Patienten untersucht und herausgefunden, dass die Amygdala scheinbar einen
Mediator zwischen kindlicher Traumatisierung und der Manifestation einer De-
pression darstellt, allerdings in Abhéngigkeit von der Art der Traumatisierung.
Diese Schlussfolgerung wird durch die Annahme bestérkt, dass die gesteigerte
Amygdala-Ansprechbarkeit in Reaktion auf negative Reize auch nach Remissi-
on der depressiven Symptome stabil zu bleiben scheint (Victor et al., 2010). In
Ubereinstimmung mit den Ergebnissen dieser Studie berichten Grant et al. (2011)
von dosis-abhéngigen Effekten kindlicher Traumatisierung auf die Amygdala-Ak-
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tivierung. So zeigen die hier vorliegenden Ergebnisse, dass der Effekt kindlicher
Traumatisierung auf Amygdala-Funktionen bereits dann sichtbar wird, wenn es
um kognitives Referenzieren von Emotionen ohne direkte emotionale Reize geht.

Die negative Korrelation zwischen aktueller Depressivitdt und der Aktivierung
im linken lingualen Gyrus, die in Studie 1 in der Bedingung ,,Emotionaler Fokus*
beobachtbar war, ist moglicherweise auf eine reduzierte Aufmerksamkeitsfahigkeit
zuriickzufiihren, die wirksam wird, wenn es darum geht, sich in einem depressiven
Zustand auf emotionale Inhalte zu fokussieren (Landre et al., 2001; McDermott
& Ebmeier, 2009).

Da die Analyse der Verhaltensdaten zur Generierung affektiver ToM keinen
korrelativen Effekt aufweisen, scheinen die funktionellen Zusammenhéinge von
Depressivitit und kindlicher Traumatisierung mit Hirnaktivierungen nicht auf
die Verhaltenseben iibertragen werden zu konnen bzw. werden auf dieser nicht
voneinander unterscheidbar reprasentiert.
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Fazit

... . . fehlt es vor allem an empirischen
Befunden, die eine frithe Misshand-
lung direkt mit den fiir chronisch-de-
pressive Erwachsene kennzeichnenden
phénomenologischen Problemen in Zu-
sammenhang bringen.“

(McCullough, 2006, S. 49).

Ziel dieser Arbeit war es, die beschriebene Liicke mithilfe der bildgebenden
Untersuchungen affektiver ToM-Funktionen chronisch depressiver Patienten mit
frithkindlicher Traumatisierung zu fiillen. Die Ergebnisse der ersten Studie mit
N =25 chronisch depressiven Patienten legen nahe, dass kindliche Traumatisie-
rung und aktuelle Depressivitit wahrend der Generierung eines affektiven Per-
spektivwechsels voneinander unterscheidbare neuronale Korrelate aufweisen. Dem-
nach iibernimmt die Amygdala eine Mediatorrolle zwischen kindlicher Traumati-
sierung und der Fahigkeit zu affektiver ToM, wihrend eine negative Korrelation
zwischen aktueller Depressivitat und differenzieller (para-) hippocampaler Akti-
vierung auf eine reduzierte Integrationsfahigkeit von interaktionellen Erfahrungen
im Rahmen eines depressiven Zustands hindeutet.

Die Ergebnisse der zweiten Studie mit N=57 chronisch depressiven Patien-
ten wiirden im Gegensatz dazu darauf hinweisen, dass die Erfahrung kindlicher
Traumatisierung zu einer emotionalen Hemmung (=amygdaldre Deaktivierung)
wahrend des affektiven Perspektivwechsels fiihrt. Es ist allerdings wichtig festzu-
halten, dass die Aussagekraft der zweiten Studie im Wesentlichen durch metho-
dische Probleme reduziert erscheint, da sich die bisher gut replizierbaren Effekte
affektiven Perspektivwechsels in der Gruppe der Kontrollprobanden aus Studie
2 nicht nachvollziehen liefien und systematische Ausloschungen in fiir die be-
schriebenen neuronalen Prozesse wichtigen Hirnregionen gefunden werden konn-
ten. Dies schrinkt die Validitat der Ergebnisse der zweiten Studie allerdings so
sehr ein, dass meines Erachtens das generelle Auswertungsprozedere zunéchst
griindlich evaluiert und ggf. angepasst werden muss, bevor valide Schlussfolge-
rungen aus den hier beschriebenen Daten moglich sind. Dieser Schritt bendtigt
aufgrund der Multizentrizitit der Gesamtstudie die Mitarbeit und Zustimmung
aller Konsortiumsmitglieder.

Bezug nehmend auf die Ergebnisse der ersten Studie lésst sich festhalten, dass
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die Effekte kindlicher Traumatisierung auf die Funktionen des limbischen Sys-
tems nicht von aktueller Depressivitatsausprigung abhingen, sondern von Kind-
heitserfahrungen. Hierauf sollte im Rahmen psychotherapeutischer Interventio-
nen spezifisch eingegangen werden, um sozial-kognitive Funktionen nachtriglich
zu trainieren und so die Anfilligkeit fiir depressive Symptome langfristig zu re-
duzieren. Dies wird im Rahmen der CBASP-Behandlung bereits beriicksichtigt.

Desweiteren sind Studien von Noten, die den Einfluss verschiedener Traumaty-
pen voneinander unterscheidbar machen, um die durch kindliche Traumatisierung
bedingten Amygdala-Veranderungen besser zu verstehen bzw. abzugrenzen. Da
die Amagydala-Aktivierung wihrend der Verarbeitung emotionaler Stimuli nicht
nur bei depressiven Patienten, sondern auch bei gesunden Individuen durch den
Einfluss kindlicher Traumatisierung veréndert ist (Dannlowski et al., 2013), sind
aufserdem Studien notwendig, um spezifische Verbindungen zwischen Amygdala-
Ansprechbarkeit wihrend affektivem Perspektivwechsel und depressiver Psycho-
pathologie zu untersuchen. Daher wére es erforderlich herauszufinden, ob die
funktionalen Korrelate von kindlicher Traumatisierung in der Amygdala spezi-
fisch fiir die chronisch depressive Erkrankung sind, oder ob diese in episodisch
erkrankten Depressiven oder gesunden Individuen in gleicher Weise gefunden wer-
den konnen.
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Anhang A: Ein- und Ausschlusskriterien fir beide Studien

STUDIE 1

Einschlusskriterien:

Patienten mussten folgende Kriterien erfiillen, um in die Studie eingeschlossen zu
werden:
- Erfiillen der DSM-IV Kriterien fiir eine gegenwartige depressive Episode im
Rahmen einer

o chronischen Major Depression (Abdnderung: depressive Symptome
seit mindestens 2 Jahr anstatt seit 2 Jahren anhaltend)

o rezidivierenden Major Depression (mindestens 3 Episoden, wobei
die vorherige Episode nicht langer als 2,5 Jahre vor dem Beginn der
jetzigen Episode liegen darf)

- Alter zwischen 18 und 65 Jahren

- Einen Wert von mindestens 18 auf der Montgomery-Asberg Depression
Rating Scale (MADRS) zum Zeitpunkt des Einschlusses in die Studie

- Keine Einnahme psychotroper Medikamente fiir mind. 2 Wochen vor Beginn
der Studie, bei Bedarf wurde stufenweises Ausschleichen der Medikation
unter drztlicher Aufsicht empfohlen

- Rechtshiandigkeit (mindestens 8 Punkte im Handigkeitsfragebogen)

- Kurz- oder Weitsichtigkeit maximal zwischen -5 und +2 Dioptrien

AusschlussKkriterien:

Patienten wurden nicht in die Studie eingeschlossen, wenn eines oder mehrere der
folgenden Kriterien erfiillt waren:
- Akutes Suizidrisiko
- Psychotische Symptome, bipolare Erkrankung oder Demenz in der
Vorgeschichte oder aktuell
- Ausgepragter Substanzmissbrauch oder —-abhangigkeit
- Schizotype, antisoziale oder Borderline Persdnlichkeitsstérung
- Ernsthafte kognitive Beeintrachtigung
- neurologische Erkrankungen oder Hirnverletzungen (z.B. Schlaganfall,
Blutungen, Enzephalitis)
- Korperliche Erkrankungen wie z.B. Bluthochdruck, Nieren-, Lungen-, oder
Herzerkrankungen, Epilepsie, unbehandelte Schilddriisen-erkrankungen
- Tinnitus
- Klaustrophobie
- Metallimplantate
- Tatowierungen / Permanent - MakeUp
- Bei Frauen: Schwangerschaft
- Kein fliissiges Beherrschen der deutschen Sprache
- Verweigerung eines schriftliche Einverstandnisses zur Studienteilnahme



STUDIE 2

Einschlusskriterien:

Patienten mussten folgende Kriterien erfiillen, um in die Studie eingeschlossen zu
werden:

Erfilllen der DSM-1IV Kriterien fiir eine gegenwartige depressive Episode im
Rahmen einer
o chronischen Major Depression
o Major Depression, die eine zuvor bereits bestehende Dysthymia
liberlagert
o rezidivierenden Major Depression bei unvollstindiger Remission
zwischen den Episoden, die seit mind. 2 Jahren andauert
Erkrankungsalter vor dem 21. Lebensjahr (=early onset)
Alter zwischen 18 und 58 Jahren
Einen Wert von mindestens 20 auf der 24 Items umfassenden Hamilton
Rating Scale of Depression (HRSD-24) zum Zeitpunkt des Einschlusses in die
Studie
Keine Einnahme psychotroper Medikamente fiir mindestens 2 Wochen vor
Beginn der Studie, bei Bedarf wurde stufenweises Ausschleichen der
Medikation unter drztlicher Aufsicht empfohlen
Rechtshiandigkeit (mindestens 8 Punkte im Handigkeitsfragebogen)
Kurz- oder Weitsichtigkeit maximal zwischen -5 und +2 Dioptrien

AusschlussKriterien:

Patienten wurden nicht in die Studie eingeschlossen, wenn eines oder mehrere der
folgenden Kriterien erfiillt waren:

Anderweitige psychiatrische Erkrankung

neurologische Erkrankungen oder Hirnverletzungen (z.B. Schlaganfal],
Blutungen, Enzephalitis)

Korperliche Erkrankungen wie z.B. Bluthochdruck, Nieren-, Lungen-, oder
Herzerkrankungen, Epilepsie, unbehandelte Schilddriisen-erkrankungen
Tinnitus

Klaustrophobie

Metallimplantate

Tatowierungen / Permanent - MakeUp

Bei Frauen: Schwangerschaft

Kein fliissiges Beherrschen der deutschen Sprache

Verweigerung eines schriftliche Einverstandnisses zur Studienteilnahme



Anhang B: Formulare.

Anhang B1: Telefonscreening fur fMRT-Untersuchung (Studien 1 und 2)

Screening-Bogen: fMRI

Was muss der Untersucher Uber den Probanden wissen?

Screening-Datum:
Name:
Adresse;

Telefonnummer:
email:
Geschlecht

Gewicht
GrolRe

Alter (> 14 und <60):

Muttersprache deutsch?

Abschatzen, ob ausreichende
Deutschkenntnisse flr die
Paradigmen und die
Neuropsychologie?

2011

Vorname:
I m L w
Kg
cm

Jahre,

Geburtsdatum
[] ja [ ] nein
[] ja [ ] nein

Beruf:
Schulbildung selbst [0 Volksschule [0 Hauptschule O Realschule [ Fachabi O Studium
Jahre:
Fragen zur Gesundheit und zur Eignung fir den Scanner / die Studien
1) Sind Sie Brillentrager? ja
wenn ja, sind Sie kurzsichtig? ] [ja Dpt
Weitsichtig? ] [ja Dpt




Haben Sie eine Hornhautverkrimmung?

Schielen Sie? Konnen Sie durch ein Fernglas
sehen?
Kodnnen Sie 3 dimensional sehen?

2)

Sind Sie Rechtshander? (bitte den Edinburgh —
Handigkeitsfragebogen - siehe nachfolgend-
benutzen) Rechtshander, wenn 2 8
Rechtsantworten

Instruktion: ,Jetzt geht es darum, mit welcher Hand sie die meissten

Handigkeitsfragebogen (Edinburgh Inventory nach

Oldfield, 1971)

Dja
Dja
Dja
Dja

D nein

D nein
D nein

D nein

alltaglichen Tatigkeiten durchfiihren. Bitte nennen Sie mir die Hand, mit

der Sie die nachfolgend von mir abgefragte Tatigkeiten ausfiihren. Wenn

Sie zum Beispiel immer mit rechts schreiben, so erhalten sie ein Kreuz in

der Spalte ,Rechts”, schreiben Sie immer mit links, so erhalten sie das

Kreuz in der Spalte ,links“. Benutzen sie einmal die rechte und ein

anderes Mal die linke Hand so erhalten sie das Kreuz in der Spalte ,Mix".

Also sagen sie einfach bei jeder Tatigkeit, rechts, links oder gemischt.”

Tatigkeit rechts

links

mix

1
2
3
4
5.
6
7
8
9

10. den Deckel einer Schachtel 6ffnen

Summe (Rechtshander, wenn rechts 2 8):

. etwas schreiben

. etwas zeichnen

. etwas werfen

. eine Schere benutzen

Zahne putzen

. ein Messer halten

. einen Loffel halten

. einen Besen halten (obere Hand)

. ein Streichholz anziinden




Kriterium: Handpraferenz wird angenommen, wenn mindestens acht

der zehn Tatigkeiten vorwiegend mit der linken bzw. rechten Hand

ausgefuhrt werden.

13) Befinden sich Metallteile in lhrem Korper?

Metallprothesen nach Operationen von
Knochenbrtchen

Zahnersatz (Brucken, Kronen) oder Zahnklammer
nicht entfernbare Piercings

Herzschrittmacher / Defibrillator

Implantate und Prothesen jeglicher Art
Gefaliclips, Drahte etc. an Blutgefalien
Infusionspumpen

Spirale aus Metall (z.B. Kupfer)

Granatsplitter / Reste von Schussverletzungen

Arbeiten Sie derzeit oder haben Sie friher in der
metallverarbeitenden Industrie gearbeitet? Haben
Sie in der vergangenen Woche Schleifarbeiten oder
ahnliches an metallischen Werkstoffen
durchgefuhrt?

4) Haben Sie Tatowierungen? Permanent Make up?
Wenn ja, wo?

5) Besteht bei Ihnen derzeit die Mdglichkeit einer
Schwangerschaft?

Leiden Sie unter Tinnitus?

[] ja [ I nein

10) Leiden Sie an (einer) oder hatten Sie einmal eine/n

Bluthochdruck (>140/90mmHg)
Niedriger Blutdruck (<110/80mmHg)
Nierenerkrankung
Lungenerkrankung

Herzerkrankung

Dja
Dja
Dja
Dja
Dja
Dja
Dja
Dja
Dja
Dja

Dja
Dja
Dja
Dja
Dja

[ ] nein

I nein
I nein
I nein
I nein
I nein
I nein
I nein
[ I nein
[ I nein

D nein

D nein

I nein
I nein
L] nein
L] nein
LI nein



Operation am Herzen
Operation am Kopf/Hals

sonstige Operationen

Dja
Dja
Dja

11) Leiden Sie an einer der folgenden Erkrankungen
oder hatten Sie schon einmal

Bewusstlosigkeit
Epilepsie

Schlaganfall
Schéadel-Hirn-Verletzung

Sonstige neurologische Erkrankungen

12) Waren Sie schon einmal dauerhaft wegen einer
korperlichen Erkrankung in arztlicher Behandlung?

Wenn ja, weswegen?

13) Hatten Sie schon einmal Probleme mit der
Schilddrise?

Wenn ja, welcher Art (Uber -oder Unterfunktion) ?

Sind Sie medikamentds eingestellt?

14) Nehmen sie irgendwelche Medikamente?

Dja
Dja
Dja
Dja
Dja

Dja

Wenn ja, welche?

15) Leiden Sie unter Klaustrophobie? Hatten Sie Angst
davor, ca. eine Stunde lang in einer engen Rohre
zu liegen, die vorne und hinten gedffnet ist?

Dja

16) Haben Sie Probleme beim Farbsehen?

D nein
D nein
D nein

I nein
I nein
I nein
I nein
I nein

[ ] nein

| Inein

D nein

D nein

[ | nein
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Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

Sie wurden nach lhrer Bereitschaft gefragt, an einer wissenschaftlichen Studie teilzunehmen.
Bevor Sie lhre Entscheidung treffen, mdchten wir Ihnen Informationen (iber diese Studie geben.
Bitte lesen Sie diese sorgféltig durch. Sie kdnnen sich gerne jeder Zeit bei Unklarheiten oder
Fragen an uns wenden.

Allgemeine Information

In einem ausflhrlichen Gesprach werden Sie Uber Wesen, Bedeutung und Tragweite der
wissenschaftlichen Studie aufgeklart und dber den zu erwartenden Nutzen sowie Uber mogliche
Risiken der Behandlung informiert.

Ziel der wissenschaftlichen Untersuchung

In der Studie geht es darum, bei chronisch depressiven Patientinnen die Wirksamkeit eines
depressionsspezifischen  Psychotherapieverfahrens (CBASP) mit einem  Antidepressivum
(Escitalopram) plus arztlichen Gesprachen zu vergleichen.

Diese Studie basiert auf den folgenden Befunden:

1) Die Psychotherapie CBASP erwies sich bei chronisch depressiven Patienten als
besonders wirksam.

2) Escitalopram ist ein neueres Antidepressivum, welches seit einigen Jahren in Deutschland
und auch weltweit im Handel ist und sich durch ein besonders geringes Risiko von
Nebenwirkungen sowie sehr gute Wirksamkeit auszeichnet.

Basierend auf der bisher vorliegenden Datenlage weil man jedoch nicht, ob eine der beiden

Therapieformen in der Behandlung chronischer Depressionen der anderen deutlich iiberlegen ist.

Informationen zum Psychotherapieverfahren

CBASP ist ein Psychotherapieverfahren, das verhaltensbezogene, gedankenbezogene und auf das
Zwischenmenschliche bezogene Strategien beinhaltet. Das Verfahren ist bisher die einzige
Psychotherapie, welche speziell auf die Bedirfnisse chronisch depressiver Patienten
zugeschnitten ist. Im CBASP wird davon ausgegangen, dass chronisch depressive Menschen -
unter anderem - durch schwierige Erfahrungen in der Kindheit nicht oder nur unzulanglich gelernt
haben, dass sie in sozialen Situationen ihre Ziele und Winsche erreichen kénnen. Da sie haufig
nicht mehr sehen, dass sie selbst an ihrem Zustand etwas andern konnen, verfallen sie in eine
Hilflosigkeit und Hoffnungslosigkeit. Daher besteht ein wichtiges Ziele der Therapie darin, dass
man erkennt, welche konkreten Konsequenzen das eigene Verhalten hat und wie man Erfolge
erzielen kann. Die Patienten sollen lernen, wie sie von anderen das bekommen konnen, was sie
sich wlinschen. Zudem wird durch eine ganz personliche und vertrauensvolle therapeutische
Beziehung versucht, neue positive Beziehungserfahrungen in der Therapie zu vermitteln.

Ablauf der wissenschaftlichen Studie

Im Rahmen der geplanten wissenschaftlichen Studie werden insgesamt 60 Patientinnen und
Patienten mit einer chronischen Depression in Freiburg und Bonn untersucht. Ob Sie CBASP oder
Escitalopram plus unterstitzende arztliche Kurzgesprache erhalten, wird zufallsbedingt
entschieden.

Zu Beginn der Studie wird eine intensive psychologisch-diagnostische Eingangsuntersuchung mit
lhnen durchgefiihrt. Diese umfasst ein Interview sowie mehrere Fragebdgen. Zusétzlich werden
alle Studienteilnehmerinnen von einem Arzt/einer Arztin kérperlich untersucht. AuRerdem erfolgen
eine Blutabnahme (Blutbild, Elektrolyte, Leber- und Nierenwerte, Entziindungszeichen) und die
Bestimmung der Vitalzeichen (Blutdruck, Kérpergewicht, Herzfrequenz).

Die CBASP-Behandlung umfasst eine 28wdchige ambulante Behandlung mit insgesamt 22
Sitzungen, die jeweils 50 Minuten dauern und von erfahrenen Psychotherapeutinnen durchgefiihrt



werden. In den ersten vier Behandlungswochen finden die Sitzungen zweimal wéchentlich, in den
folgenden vier Wochen einmal wéchentlich statt. Danach erfolgen 14tagige Sitzungen.

Die Behandlung mit Escitalopram wird von wichentlichen kurzen (ca. 10-15 Min.) Arztgesprachen
begleitet, die auf Symptome und maégliche medikamentése Nebenwirkungen bezogen sind. Die
Medikamenteneinnahme erfolgt taglich; die Dosis betragt in der ersten Woche 10mg, danach
20mg. Eine Dosisreduzierung aus therapeutischen Grinden ist jederzeit méglich, jedoch sollten
10mg taglich nicht unterschritten werden.

Zusatzlich zu diesen Terminen erfolgen sogenannte Studienvisiten zur Beurteilung von
Wirksamkeit und Sicherheit der Behandlung. Dabei werden Sie von einem psychologischen
Mitarbeiter (der nicht dartber informiert ist, wie Sie in der Studie behandelt werden, also
,verblindet*) tber lhren psychischen Zustand befragt. AuBerdem werden Sie regelmaRig gebeten,
Fragebdgen zu lhrem Gesundheitszustand auszufillen. Dadurch ist eine sorgféltige klinische
Beobachtung lhres psychischen und kérperlichen Zustandes méglich

Zur Beurteilung der Wirksamkeit des jeweiligen Verfahrens ist es sinnvoll, die Behandlung
mindestens 8 Wochen lang durchzufiinren. Sollte sich danach keine Verbesserung ergeben haben,
kénnen Sie das jeweilige andere Verfahren zuséatzlich erhalten, d.h. bisher mit CBASP
behandelte Patienten erhalten zusatzlich Escitalopram; bei bislang mit Escitalopram behandelten
Patienten beginnt eine zuséatzliche CBASP-Therapie.

Die Einhaltung der Untersuchungs- und Therapietermine kdnnen flr den Erfolg der Studie von
entscheidender Bedeutung sein. Wahrend der Dauer der Therapiestudie sollte eine andere
medikamentése oder psychotherapeutische Behandlung nur in Absprache mit dem
Studientherapeuten erfolgen.

Zusatzuntersuchungen

Um besser zu verstehen, ob, warum und bei welchen Patienten die -eingesetzten
Behandlungsmethoden wirksam sind, werden ergénzende Untersuchungen durchgeflhrt. Wir
bitten Sie, an diesen ebenfalls teilzunehmen. Es steht lhnen jedoch frei, ob sie an den einzelnen
oder allen dieser Zusatzuntersuchungen teilnehmen. Zusatzliche Risiken entstehen durch diese
weiteren Untersuchungen nicht.

In einer Bildgebungsstudie wird vor und nach acht Wochen Behandlung eine funktionelle
Kernspintomographie (MRT) durchgefiihrt. Die Untersuchung im Kernspintomographen dauert ca.
70 Minuten und beinhaltet vier Aufgaben:

1) emotional positive, negative und neutrale Fotos betrachten
2) Bildergeschichte betrachten und Fragen beantworten, was die Hauptfigur denkt und fiihlt;
3) Vorhersagen, wie fiktive Gesprachspartner auf positive und negative Satze reagieren; und
4) auf einen Lichtblitz hin so schnell wie mdglich eine Taste driicken (wenn Sie schnell
genug sind, kdnnen Sie bei dieser Aufgabe Geld gewinnen).
AuRerdem findet eine ca. 90-minltige neuropsychologische Testung statt, bei der

Aufmerksamkeits- und  Gedéchtnisfunktionen untersucht werden. Nach dem heutigen
Erkenntnisstand der klinischen Forschung gibt es bei der MRT-Untersuchung keine
gesundheitlichen Risiken, wenn Folgendes beachtet wird: aufgrund des Magnetfeldes dirfen Sie
wahrend der Untersuchung keine metallischen Gegenstdnde am oder im Kérper tragen. Trager
eines Herzschrittmachers oder bestimmter Metall-Implantate konnen deswegen nicht im MRT
untersucht werden. Hierzu werden Sie von dem Untersucher detailliert befragt und erhalten eine
gesonderte Einwilligungserklarung.

In einer genetischen Untersuchung wird lhnen zu Beginn der Behandlung ca 10 ml Blut
entnommen. Diese Blutproben werden bis zur Beendigung der Behandlung aller Patienten in dieser
Studie eingefroren, danach wird aus ihnen das Erbmaterial DNA isoliert. Molekiile, die fir die
Entstehung einer Depression und den Behandlungsverlauf wichtig sind, kommen oft in



unterschiedlichen Varianten vor. Aus der DNA kann bestimmt werden, welche Varianten vorliegen;
dies kann wiederum in Zusammenhang mit z.B. Krankheitsschwere oder Behandlungserfolg
gebracht werden. Zum jetzigen Zeitpunkt konnen wir lhnen nicht genau sagen, welche Gene
endgiiltig bestimmt werden; dies ist abhéngig vom Stand der Wissenschaft am Ende der Studie.
Zusatzlich mochten wir die DNA und die erhobenen Daten zu Ihrer Person und lhrer Erkrankung in
anonymisierter Form in ein Archiv einbringen, um auch bei zukinftig auftauchenden
Fragestellungen darauf zurlickgreifen zu kénnen. Theoretisch ware es moglich, jeden Aspekt der
Erbinformation, auch unabhangig von Depressionen, zu bestimmen. Die Daten werden in dieser
Teilstudie jedoch so anonymisiert, dass es nach Studienende nicht mehr méglich sein wird,
genetische Informationen einem bestimmten Individuum zuzuordnen. Es kénnen Ihnen deshalb
auch keine Riickmeldungen zu individuellen Ergebnissen dieser Untersuchung gegeben werden.

In einer pharmakologischen Untersuchung werden bei den mit Escitalopram behandelten
Patienten die Wirkstoffkonzentrationen dieser Substanz im Blut bestimmt. Ziel dieser Zusatzstudie
ist es, zu klaren, ob ein Zusammenhang zwischen Wirkstoffkonzentration und Behandlungserfolg
besteht. Dazu wird Ihnen in bestimmten Abstanden Blut abgenommen und darin die Konzentration
von Escitalopram bestimmt.

Zu erwartende Vorteile durch eine Teilnahme an der Studie

Die Studienpatienten werden engmaschig betreut und erhalten kostenfrei eine ausfiihrliche
Diagnostik sowie eine fiir sie kostenfreie psychotherapeutische bzw. pharmakologische
Behandlung. Mit der Teilnahme an der Studie kdnnen moglicherweise Ihre chronische Depression
beeinflusst und Ihre Probleme gebessert werden. Es ist jedoch auch méglich, dass Sie durch Ihre
Teilnahme keinen direkten Nutzen fiir lhre psychische Gesundheit haben. Die Ergebnisse dieser
wissenschaftlichen Untersuchung werden jedoch in jedem Fall dazu beitragen, dass zukiinftig die
Behandlung der chronischen Depression verbessert wird.

Mogliche Risiken und Nebenwirkungen

Bei einer Behandlung mit CBASP kann es theoretisch zu einer psychischen Belastung durch die in
den Therapiesitzungen besprochenen Themen kommen. Mdgliche unerwiinschte Wirkungen von
Escitalopram wie Ubelkeit, Schlafstérungen oder Schwindel kdnnen vermehrt in der ersten oder
zweiten Behandlungswoche auftreten und nehmen bei fortgesetzter Behandlung an Intensitat und
Haufigkeit ab. Weiterhin kann es unter Behandlung mit Escitalopram zu Unruhe, Schlafstérungen,
sexuellen Stérungen und Abnahme der Libido kommen.

In beiden Behandlungsarmen kann es im Laufe der Therapie aufgrund der Behandlung oder bei
ausbleibendem Erfolg zum Auftreten oder einer Zunahme von Suizidalitat kommen. Sie werden
regelmaflig zum Thema Suizidalitdt befragt; zusatzlich bitten wir Sie dringend, sich bei
Suizidgedanken jederzeit an das Studienpersonal oder geeignete Notfalldienste zu wenden.

Bitte teilen Sie uns jede Verschlechterung lhres Gesundheitszustandes umgehend mit, unabhangig
davon, ob Sie einen Zusammenhang mit der wissenschaftlichen Studie vermuten.

Freiwilligkeit der Teilnahme

Die Teilnahme an dieser wissenschaftlichen Studie ist freiwillig. Sie koénnen lhre Teilnahme
jederzeit ohne Angabe von Griinden beenden, ohne dass lhnen dadurch irgendwelche Nachteile
entstehen.

Sofern Sie sich dazu entschlieflen, vorzeitig aus der Therapiestudie auszuscheiden oder Ihre
Teilnahme aus anderen Griinden vorzeitig beendet wird, ist es in lhrem eigenen Interesse wichtig,
dass Sie ein Gesprach mit dem/r Studienleiter/in flihren, um die Notwendigkeit und Art einer
weiteren Therapie zu besprechen.



Die wissenschaftliche Untersuchung wird vorzeitig beendet, wenn dies fiir medizinisch notwendig
erachtet wird.

Vertraulichkeit der Daten

Die personenbezogenen Daten und Informationen aus dieser wissenschaftlichen Studie werden
vertraulich behandelt. Die im Rahmen der wissenschaftlichen Studie erhobenen Daten werden in
anonymisierter Form unter Einhaltung des Datenschutzes von Mitarbeitern der Abteilung
Psychiatrie und Psychotherapie wissenschaftlich ausgewertet. Mit der Einwilligung zur Teilnahme
an dieser wissenschaftlichen Studie erkléren Sie sich bereit, dass Sie mit der im Rahmen dieser
Untersuchung erfolgenden Aufzeichnung von Daten zu lhrer Gesundheit und der erhobenen
Befunde und ihrer Auswertung durch wissenschaftliche Mitarbeiter an der Abteilung flir Psychiatrie
und Psychotherapie einverstanden sind. Alle Personen, die Einsicht in lhre Unterlagen haben oder
erhobenen Befunde und wissenschaftlichen Daten auswerten, sind an das Datengeheimnis geman
Bundesdatenschutzgesetz gebunden.

Hinweis fiir Verkehrsteilnehmer

Escitalopram kann das Reaktionsvermdgen soweit verandern, dass die Fahigkeit zur aktiven
Teilnahme am Strallenverkehr, zum Bedienen von Maschinen oder zum Arbeiten ohne sicheren
Halt beeintréchtigt wird.

Stand dieser Information

Diese Information berlicksichtigt alle Umstande und Daten, die bis Dezember 2008 (iber CBASP
und Escitalopram bekannt waren. Sollten sich wesentliche Anderungen ergeben, die Ihnen als
Teilnehmer an dieser wissenschaftlichen Untersuchung zur Kenntnis gebracht werden sollen,
werden Sie umgehend darber informiert.

Fur weitere Fragen zu der beschriebenen Studie stehen wir Ihnen jeder Zeit zur Verflgung.

Dr. med. Claus Normann Priv. Doz. Dr.phil. Elisabeth Schramm




Anhang B3: Einverstandniserklarung zu Studie 1

Universitatsklinik fur Psychiatrie und
Psychosomatik

Abtl. fir Psychiatrie und Psychotherapie

Geschaftsfuhrender Direktor: Hauptstr. 5 )
Prof. Dr. Mathias Berger D-79104 Freiburg
Tel 0761 270-6501

Fax 0761 270-6619

Einverstindniserklarung

Cognitive Behavioral Analysis System of Psychotherapy (CBASP)
versus Escitalopram bei chronischen Depressionen

Version & Datum: 1, 01.01.2008

Leiter der klinischen Priifung/Sponsor:
Dr. med. Claus Normann
Abteilung fir Psychiatrie und Psychotherapie
Universitatsklinikum Freiburg; Hauptstr. 5, 79104 Freiburg
Tel. 0761-2706501, FAX 0761-2706619
Claus.Normann@uniklinik-freiburg.de

Stellvertretender Leiter: Dr. Elisabeth Schramm
Abteilung flr Psychiatrie und Psychotherapie
Universitatsklinikum Freiburg; Hauptstr. 5, 79104 Freiburg
Tel. 0761-2706501, FAX 0761-2706619
Elisabeth.Schramm@uniklinik-freiburg.de

Name des Probanden:

(Vorname) (Nachname)

Geburtsdatum:

Studiennummer:



Ich bin durch Frau / Herrn Dr. liber Wesen, Bedeutung und
Tragweite der Studie sowie zu erwartende Wirkungen und tGber moégliche unerwiinschte
Wirkungen aufgeklart worden.

Ich habe die Patienteninformation gelesen und verstanden. Ich hatte ausreichend
Gelegenheit, Fragen zu stellen und mich fir die Teilnahme an der Studie zu entscheiden.
Weitere Fragen habe ich zur Zeit nicht.

Meine Teilnahme an der Studie ist freiwillig.

Ich kann die Teilnahme ohne Angabe von Griinden jederzeit beenden, ohne dass mir
dadurch Nachteile entstehen. Sollte der Grund fir die Studienbeendigung allerdings in
der Beeintrachtigung meines Befindens liegen, die ich auf die eingenommene Substanz
zurtckfihre, so werde ich dies dem Studienarzt mitteilen.

Ich wurde dariber informiert, dass bei Teilnahme an dieser Studie eine gem. §40 des
Arzneimittelgesetzes vorgeschriebene Patientenversicherung besteht. Weiterhin ist mir
bekannt, dass ich diesen Versicherungsschutz gefahrde, wenn ich mich ohne Absprache
mit dem Studienarzt einer anderen medizinischen Behandlung (ausgenommen Notfille)
unterziehe oder eine Verschlechterung meines Gesundheitszustandes diesem nicht
unverziiglich mitteile.

Ich erklare mich bereit, zu den oben genannten Bedingungen an dieser Studie
teilzunehmen. Ein Duplikat der Patienteninformation und Einverstandniserklarung
wurde mir ausgehandigt.

Ich erklare mich auRerdem einverstanden, dass im Rahmen des Projektes
Videoaufnahmen von meinen Therapiesitzungen angefertigt und zu wissenschaftlichen
Zwecken benutzt werden (falls ja, bitte ankreuzen).

O Videoaufzeichnungen der Psychotherapie-Sitzungen

Ich bin bereit, an den folgenden Zusatzuntersuchungen teilzunehmen (falls ja, bitte
ankreuzen), Gber die ich in der Patienteninformation sowie im Aufklarungsgesprach
informiert wurde:

O Bildgebungsstudie
O genetische Untersuchung
O pharmakologische Untersuchung

Ort, Datum Unterschrift des Probanden

Ort, Datum Unterschrift des Studienarztes



Anhang B4: Probandeninformation zu Studie 2

UniversitatsKlinikum Heidelberg
Zentrum fur Psychosoziale Medizin

Klinik fur Allgemeine Psychiatrie

Prof. Dr. med. Sabine Herpertz
Arztliche Direktorin

Dr. med. Knut Schnell
Kommissarischer Geschaftsfiihrender Oberarzt

Informationsblatt fir Patienten/Innen mit chronischer Depression
Uber die wissenschaftliche Untersuchung

“Neuronale Mechanismen und Pradiktoren der Verbesserung
von Affektregulation durch Psychotherapie*

Liebe Patientin, lieber Patient,

wir freuen uns Uber Ihr Interesse, an einer wissenschaftlichen Studie

teilzunehmen.

Das Ziel unserer Studie soll sein, Unterschiede zwischen verschiedenen
Verlaufstypen der Depression genauer zu untersuchen. Es wird u.a.
angenommen, dass sich Patienten mit chronischer von Patienten mit
episodischer Depression und von gesunden Personen in verschiedenen
Bereichen, beispielsweise beim Nachvollziehen der Emotionen anderer
Menschen, unterscheiden. In dieser Studie soll mit Hilfe der funktionellen
Magnetresonanztomographie (fMRT) untersucht werden, ob sich zwei
psychotherapeutische Behandlungsmethoden fiur die chronische Depression in
ihrer Wirkung auf die Hirnfunktion unterscheiden. Wir vergleichen hierbei das
Cognitive Behavioural Analysis System of Psychotherapy (CBASP) und die
Supportive Therapie.

Zur Beantwortung dieser Frage untersuchen wir neben einer Gruppe von
Patienten, die wie Sie an einer chronischen Depression leiden, als Vergleich

auch Patienten mit episodischer Depression und gesunden Kontrollpersonen.




Hierdurch erhoffen wir uns Erkenntnisse, um so die Therapien in Zukunft besser
auf die chronische und episodische Depression abstimmen zu kénnen. Weiterhin
soll untersucht werden, auf welche Hirnfunktionen die speziell auf die chronische
Depression abgestimmte CBASP-Psychotherapie (s.0.) einen Einfluss hat und ob
sie tatsdchlich gezielt auf soziale Funktionen des Gehirns wirkt. Die
Untersuchungen zu dieser zweiten Fragestellung werden lediglich mit chronisch
depressiven und gesunden Studienteilnehmern durchgefiihrt. Ein besseres
Verstandnis der der Verdnderung der Hirnfunktion im Rahmen
psychotherapeutischer Behandlung unterstitzt maRgeblich die Entwicklung
verbesserter Behandlungsmethoden.

Beschreibung des Studienablaufs:

Die Studienteilnahme beinhaltet ein &rztliches Untersuchungsgespréach und zwei
fMRT-Untersuchungen. Das arztliche Gesprach findet am Tag vor der ersten
fMRT-Untersuchung statt. Die zweite fMRT-Untersuchung folgt im Abstand von
20 Wochen.

Das arztliche Untersuchungsgesprach dient zur Sicherung der Diagnose und
Abklarung mdglicher Ausschlusskriterien. Darliber hinaus werden ein
strukturiertes Interview zur Erfassung lhrer Stimmung sowie ein kurzer Test zur
Einschatzung lhrer kognitiven Leistungsfahigkeit durchgefiihrt. Die Dauer dieses
Termins betragt ca. 3 Stunden.

Die Termine, an denen die fMRT-Untersuchungen durchgefiihrt werden,
beginnen mit einer ausfiihrlichen Erklarung der Aufgabenstellungen
einschlieRlich einer kurzen Ubungsphase zu einer der Aufgaben. Insgesamt wird
hierflir ca. ¥2 Stunde bendtigt.

Die Messungen im Magnetresonanztomographen gliedern sich jeweils in zwei
Abschnitte, die insgesamt ca. 70 Minuten in Anspruch nehmen und Folgendes
beinhalten:

- Aufnahmen der Gebiete im Gehirn, die aktiv sind, wahrend Sie die unten
erlauterten Aufgaben durchfiihren (sogenannte funktionelle MRT, ca. 52
Minuten)

- Die Aufnahme genauer Bilder vom Gehirn in Ruhe (sogenannte Ruhe-
fMRT, strukturelle MRT und Perfusions-MRT, ca. 26 Minuten).

Falls Sie wuinschen, konnen die Untersuchungen zwischen diesen beiden

Aufnahmen jeweils flr eine 5minttige Pause unterbrochen werden.



Aufgaben:

Die fMRT-Untersuchungen beinhalten jeweils vier Aufgaben, die lhre aktive
Mitarbeit erfordern. Alle Aufgaben werden lhnen vor den Messungen ausfihrlich
erklart.

1) Im ersten Versuch geht es darum Fotos mit positivem, negativem oder
neutralen Inhalt zu betrachten.

2) Im zweiten Versuch werden Gesprache mit drei verschiedenen
Gesprachspartnern in alltaglichen Situationen simuliert. Sie sollen mit
diesen kurze Satze wechseln und auf deren Reaktion achten.

3) Die dritte Aufgabe besteht aus Bildergeschichten mit je 3
aufeinanderfolgenden Szenen. Sie sollen hierbei beurteilen, wie Sie sich
fuhlen, wie sich die Person auf dem Bild fuhlt oder wie viele Lebewesen
zu sehen sind.

4) Bei dieser Aufgabe kénnen Sie Geld gewinnen (maximal 20€)! Den
Gewinn sammeln Sie, indem Sie zum richtigen Zeitpunkt schnell einen
Knopf dricken. In unterschiedlichen Bedingungen kdnnen Sie 2€
erhalten, wenn Sie schnell genug sind, aber diese auch wieder verlieren,
sollten Sie es nicht innerhalb einer bestimmten Zeit schaffen den Kopf zu
dricken. lhr Gewinn wird lhnen am Ende ausbezahlt. Ein realer
finanzieller Verlust ist nicht mdéglich (d.h. auch kein Abzug von der
Aufwandsentschadigung).

5) Im abschlieBenden Teil der Messung sollen Sie fiir 8 Minuten die Augen
geschlossen halten und wach bleiben ohne an etwas Bestimmtes zu

denken. Wir zeichnen dabei die Ruheaktivitat des Gehirns auf.

Informationen zur MRT-Untersuchunq:

Bei dieser Untersuchung wird das Verfahren der Magnetresonanztomographie
(MRT) eingesetzt. Mit der MRT kann man genaue Bilder vom Inneren des
Kdrpers ohne Anwendung von Réntgenstrahlen aufnehmen. Zur Aufnahme der
Bilder missen Sie sich in einem Magnetfeld befinden. Dazu werden Sie in die
Roéhre des Magnetresonanztomographen geschoben.

Nach dem heutigen Erkenntnisstand der klinischen Forschung gibt es bei der
MRT-Untersuchung keine gesundheitlichen Risiken, wenn die nachfolgend

aufgelisteten Ausschlisse und VorsichtsmalRhahmen beachtet werden:



o Personen mit metallischen Implantaten (Schrauben nach Operationen, nicht
entfernbare medizinische Gerate wie Herzschrittmacher, Infusionspumpen
etc., nicht entfernbare Piercings) sind von einer MRT-Untersuchung
auszuschlieRen.

e Personen mit schweren korperlichen Erkrankungen des Herz- Kreislauf-
Systems, der Niere, der Lunge und des Nervensystems (z. B. Epilepsie)
sowie mit Tinnitus und Platzangst sind von einer MRT-Untersuchung
auszuschlieRen.

o Stark abgemagerte oder stark Ubergewichtige Personen sind von einer MRT-
Untersuchung auszuschlief3en.

e Frauen, bei denen eine Schwangerschaft bzw. die Maoglichkeit einer
Schwangerschaft  besteht, sind von einer  MRT-Untersuchung
auszuschlieRen.

e Auch Tatowierungen, insbesondere im Kopf- und Halsbereich, bergen wegen
mdoglicherweise enthaltenen Metallpartikeln ein  Risiko von Kkalten
Verbrennungen.

e Wahrend der Untersuchung im MRT sind alle metallischen Gegenstande
abzulegen. Dazu zahlen neben Uhren und Schmuck auch BHs. Auf3erdem
bitten wir Sie, vor der Untersuchung lhr Make-up zu entfernen.

e Patinnen, die eine Metallspirale zur Kontrazeption verwenden, weisen wir
darauf hin, dass es aufgrund des Magnetfeldes zu Lageveranderungen der
Spirale kommen kann. Nach der Untersuchung ist durch einen Gynékologen
zu prufen, ob die Spirale noch korrekt liegt.

Zu den o. g. Punkten werden Sie vom Untersucher vor der Untersuchung

detailliert befragt und erhalten eine gesonderte Einwilligungserklarung.

Trotz der Unbedenklichkeit von MRT- Untersuchungen moéchten wir darauf
hinweisen, dass durch die Enge und Lautstarke wahrend der Untersuchung
Beklemmungsgefihle entstehen konnen. Wahrend der MRT-Untersuchung
haben Sie jederzeit die Moglichkeit, durch einen Knopfdruck zu signalisieren,
dass Sie die Untersuchung abbrechen mochten. Dieser Aufforderung wird der
Untersucher umgehend Folge leisten. Auch der Untersucher kann lhre Teilnahme
an der Studie jederzeit beenden, wenn ihm dieses erforderlich erscheint.

Bei dieser Studie handelt es sich nicht um eine Untersuchung mit diagnostischem

Ziel. Durch diese Untersuchung und deren Ergebnisse koénnen keine

Gehirnerkrankungen ausgeschlossen werden, d.h. es besteht die Mdoglichkeit,




dass bestehende Anomalien nicht festgestellt werden. Andererseits werden
manchmal Auffalligkeiten entdeckt. Diese muissen nicht auf eine Erkrankung
hinweisen, sondern konnen auch normale Variationen der Form einzelner

Hirnteile sein. Ebenso ist es moglich, dass im Rahmen der Untersuchung zuféallig

ein Befund erhoben wird, der auf eine Erkrankung hinweist. Die Bilder lhres

Gehirns (MRT) werden von einem Radiologen beurteilt. Im unwahrscheinlichen
Falle eines aufféalligen Befundes werden wir Sie und l|hren behandelnden
Hausarzt informieren. Sollten Sie dies nicht wiinschen, ist eine Teilnahme an der
Studie ausgeschlossen. In Folge lhrer Teilnahme an unserer Studie kann es
daher zum Stellen einer Diagnose kommen. Das Stellen einer Diagnose kann
prinzipiell  lhre  versicherungsrechtlichen  Voraussetzungen (z.B.  fur

Berufsunfahigkeits- oder Lebensversicherungen) verandern.

Allgemeines:

Aufwandsentschadigung:

Die  Aufwandsentschadigung  fur die  Teilnahme am arztlichen
Untersuchungsgesprach sowie am ersten Untersuchungstermin betragt 40€. Im
Rahmen der fMRT-Untersuchung fuhren Sie eine Aufgabe durch (siehe oben),
bei welcher Sie zusatzlich maximal 20€ gewinnen kdénnen.

Die Aufwandsentschadigung fir die Teilnahme am zweiten Untersuchungstermin
betragt 60€. Zudem fuhren Sie erneut die Aufgabe durch, bei welcher Sie

zusatzlich maximal 20€ gewinnen kdnnen.

Datenschutz:

Im Rahmen dieser Untersuchung werden Daten von Ihnen aufgezeichnet. Diese
unterliegen der arztlichen Schweigepflicht und den Bestimmungen des
Bundesdatenschutzgesetzes. Es werden nur pseudonymisierte* Daten archiviert,
ausgewertet und gegebenenfalls weitergegeben (* pseudonymisiert bedeutet,
dass keine Angaben von Namen oder Initialen verwendet werden, sondern nur
ein Nummern- und/oder Buchstabencode, evtl. mit Angabe des Geburtsjahres).

Dritte erhalten keinen Einblick in die Originalunterlagen.

Bei Rucktritt von der Studie kann auf Wunsch bereits gewonnenes Datenmaterial
vernichtet werden. Sie konnen sich beim Ausscheiden aus der Studie
entscheiden, ob Sie mit der Auswertung des Materials bzw. lhrer Studiendaten



einverstanden sind oder nicht. Sollten Sie zu einem spateren Zeitpunkt Ihre
Entscheidung andern wollen, setzen Sie sich bitte mit den Projektleitern in
Verbindung.

Die Verantwortung fir die fMRT-Untersuchung liegt beim Studienleiter, Herrn Dr.
Knut Schnell. Es wurde keine Probandenversicherung fir die Studie
abgeschlossen, die hier beschriebene Untersuchung ist durch die

Haftpflichtversicherung des Universitatsklinikums Heidelberg abgesichert.

Vor- und Nachteile der Studienteilnahme:

Die Teilnahme an dieser Studie ist freiwillig. Sie dient der Untersuchung der
Funktionsweise des Gehirns bei psychischen Erkrankungen, deren bessere
Kenntnis die Entwicklung neuer Behandlungsstrategien maf3geblich unterstutzt.
Sie haben keinen personlichen Nutzen von einer Teilnahme an dieser Studie.
Falls Sie an einer anderen Studie teilnehmen, steht lhre Einwilligung bzw.
Ablehnung der Teilnahme an dieser Studie in keinerlei Zusammenhang mit der
Teilnahme an der anderen. Insbesondere beeinflusst die Teilnahme an dieser
fMRT-Studie  nicht die Behandlung im Rahmen der CBASP-
Psychotherapiestudie.

Die Studienteilnahme beinhaltet, wie oben erlautert, ein ca. 3stlindiges arztliches
Untersuchungsgesprach sowie zwei Termine zur fMRT-Untersuchung von jeweils
ca. 1 Stunde und 40 Minuten Dauer. Sie erhalten eine Entschadigung von
insgesamt 100€ und kénnen zusatzlich bis zu 40€ gewinnen.

Das arztliche Untersuchungsgesprach einschlieBlich des hierbei zum Einsatz
kommenden strukturieren Interviews und Tests entspricht dem routinemafigen
Vorgehen in der Kklinischen Versorgung und stellt, ebenso wie die
Experimentalaufgaben, keine Gefahrdung bzw. kein Risiko dar. Die MRT-
Untersuchung birgt bei Beachtung der oben aufgefiihrten Ausschlusskriterien und
Vorsichtsmalinahmen nach dem heutigen Erkenntnisstand der Kklinischen
Forschung keine gesundheitlichen Risiken. Es ist somit nicht von einem Risiko
einer nachteiligen Wirkung der Studienteilnahme auf lhren Gesundheitszustand
auszugehen. Allerdings besteht die Moglichkeit, dass im Rahmen der MRT-
Untersuchung zuféllig ein Befund erhoben wird, der auf eine Erkrankung
hinweist. Das heil3t, es kann in Folge Ihrer Teilnahme an unserer Studie zum
Stellen einer Diagnose und somit prinzipiell auch zur Verdnderung lhrer

versicherungsrechtlichen Voraussetzungen kommen.



Sie konnen die Teilnahme an dieser fMRT-Studie ablehnen oder ihre
Teilnahmebereitschaft jederzeit, auch ohne Angabe von Griinden, widerrufen,

ohne dass Ihnen dadurch Nachteile entstehen.

Gelesen:

rt, Datum, Unterschrift (Name Studienteilnehmer/In)

die mindliche Aufklarung wurde durchgefiihrt von:

Ort, Datum, Unterschrift (Name Prifarzt/Priifarztin)



Anhang B5: Einverstandniserklarung zu Studie 2

UniversitatsKlinikum Heidelberg

Zentrum fur Psychosoziale Medizin
Klinik fir Allgemeine Psychiatrie

Prof. Dr. med. Sabine Herpertz
Avrztliche Direktorin

Dr. med. Knut Schnell
Kommissarischer Geschaftsfihrender Oberarzt

Einverstandniserklarung fur Patienten/Innen mit chronischer Depression

Ich (Vorname, Name)

erklare, dass ich das Informationsblatt zur wissenschaftlichen Studie

,Neuronale Mechanismen und Pradiktoren

der Verbesserung von Affektregulation durch Psychotherapie

und diese Einverstandniserklarung erhalten habe.

= Ich wurde fur mich ausreichend mindlich und schriftich Uber die
wissenschaftliche Untersuchung informiert.

= |ch erklare hiermit die Bereitschaft zur Teilnahme an der Studie.

= |ch weil3, dass die durchgefihrte MRT-Untersuchung keiner klinischen
Diagnosestellung dient. Falls aber bei mir ein pathologischer Zufallsbefund
erhoben werden sollte, werde ich lUber diesen informiert werden.

= |ch weil3, dass meine Teilnahme an der Studie freiwillig erfolgt und dass ich
das Recht habe, mein Einverstandnis jederzeit, ohne Angabe von Griinden
und ohne fur mich nachteilige Folgen, zurtickzuziehen. Im Falle, dass ich an
einer anderen Studie teilnehme, steht meine Einwilligung/Ablehnung der
Teilnahme an dieser fMRT-Studie in keinerlei Zusammenhang mit der

Teilnahme an der anderen Studie.



Ich wurde dariber aufgeklart und stimme zu, dass die im Rahmen dieser
wissenschaftlichen Untersuchung uber mich erhobenen Daten in
pseudonymisierter Form archiviert, ausgewertet und gegebenenfalls
weitergegeben werden. Dritte erhalten keinen Einblick in
Originalunterlagen. Bei der Veroffentlichung der Ergebnisse der Studie wird
aus den Daten nicht hervorgehen, wer an dieser Untersuchung
teilgenommen hat. Die &arztliche Schweigepflicht und die Bestimmungen

des Bundesdatenschutzgesetzes werden eingehalten.

Mit den vorstehend geschilderten Punkten bin ich einverstanden und bestatige

dies mit meiner Unterschrift:

Ort, Datum Unterschrift

Ort, Datum Unterschrift Projektleiter/Prifarzt



Anhang B6: Verwendete Version des CTQ in Studie 1

Fragebogen zu Kindheitserlebnissen ID:  FRO14
Dat
Anleitung i

Diese Fragen befassen sich mit einigen Ihrer Erfahrungen wahrend lhrer Kindheit und Jugend. Auch wenn die Fragen sehr personlich s
versuchen Sie bitte, sie so ehrlich wie méglich zu beantworten. Kreisen Sie dazu bitte fir jede Frage die Zahl ein, die am bes
beschreibt, wie Sie riickblickend die Situation einschatzen. Antwortbeispiel: 1 2 @45

= =
_ o|5| 5|28
Als ich aufwuchs... =|lT|E2|=8|C
w = =
178
1. | hatte ich genug zu essen. 11213|4]|5
2. | wusste ich, dass sich jemand um mich sorgte und mich beschitzte. 11213|4]|5
3. | bezeichneten mich Personen aus meiner Familie als "dumm”, "faul" oder "hasslich". 11213|4]|5
4 | waren meine Eltern zu betrunken oder von anderen Drogen “high”, um fiir die Familie zu sorgen. 1121 3|4]|5
5. | gab es jemanden in der Familie, der mir das Gefihl gab, wichtig und jemand Besonderes zu sein. 1121 3|4]|5
6. | musste ich dreckige Kleidung tragen. 11213|4]|5
7. | hatte ich das Gefihl, geliebt zu werden. 11213|4]|5
8. | glaubte ich, dass meine Eltern wiinschten, ich wére nie geboren. 1121 3|4]|5
9 | wurde ich von jemandem aus meiner Familie so stark geschlagen, dass ich zum Arzt oder ins 1T1213]4]5
Krankenhaus musste.
10. | gab es nichts , was ich an meiner Familie andem wollte. 11213|4]|5
11.| schiugen mich Personen aus meiner Familie so stark, dass ich blaue Flecken oder Schrammen 1T1213(4]5
davontrug.
12| wurde ich mit einem Gurtel, einem Stock, einem Riemen oder mit einem harten Gegenstand bestraft. 112|345
13.| gaben meine Familienangehdrigen aufeinander acht. 11213[4]5
14. | sagten Personen aus meiner Familie verletzende oder beleidigende Dinge zu mir. 1121 3|4]|5
15. | Ich glaube, ich bin karperlich misshandelt worden, als ich aufwuchs. 11213[4]5
16. | hatte ich eine perfekte Kindheit. 11213|4]|5
17| wurde ich so stark geschlagen oder verpriigelt, dass es jemandem (z.B. Lehrer, Nachbar oder Arzt) 112|345
auffiel.
18. | hatte ich das Gefiihl, es hasste mich jemand in meiner Familie. 1121345
19. | fiihlten sich meine Familienangehorigen einander nah. 11213|4]|5
20| versuchte jemand, mich sexuell zu berihren oder mich dazu zu bringen, sie oder ihn sexuell zu 11213[4]5
berihren.
21. | drohte mir jemand, mir weh zu tun oder Ligen Uber mich zu erzahlen, wenn ich keine sexuellen 1121345
Handlungen mit ihm oder ihr ausfilhren wiirde.
22| hatte ich die beste Familie der Welt. 11213|4]|5
23. | versuchte jemand, mich dazu zu bringen, sexuelle Dinge zu tun oder bei sexuellen Dingen zuzusehen. | 1| 2| 3 | 4| 5
24. | belastigte mich jemand sexuell. 11213|4]|5
25. | Ich glaube, ich bin emotional (gefiihismafig) missbraucht worden, als ich aufwuchs. 11213|4]|5
26. | gab es jemanden, der mich zum Arzt brachte, wenn es sein musste. 11213[4]5
27| Ich glaube, ich bin wéhrend me iner Kindheit oder Jugendzeit sexuell missbraucht worden. 11213|4]|5
28| war meine Familie mir eine Quelle der Unterstitzung. 11213[4]5
29. | waren meine Eltern (Stiefeltern) oder andere Personen aus meiner Familie unberechenbar. 11213|4]|5
30. | befurchtete ich, dass meine Familie jederzeit auseinander brechen kénnte. 1121345
31| konnte ich mich in meiner Familie nicht sicher fihlen. 112|345
32.| fuhlte ich mich sehr stark belastet durch extrem schreckliche Ereignisse, die ich erlebte (zB. lebensbe- | 1| 2| 3| 4| 5
drohliche Situationen oder zusehen miissen, wie eine andere Person schwer verletzt/getotet wird).

Gast U, Rodewald F, Benecke HH, Driessen M (2001). Deutsche Bearbeifung des Childhood Trauma Quesfionnaire {unautoriziert). Unveroffentiichies
Manuszkript, Medizinizche Hochschule Hannover. Originalverzion: Bernzfein & Fink (1998). Leicht modifiziert Zobel{2008)



Anhang B7: Verwendete Version der MADRS in Studie 1

MADRS+

Anlestung
Dz Bewertung sollte nach einem Interview durchgefibet

Montgomery-Asbeng-Depressionsohala +

1D
Diaturr

wenden, das von mehr allgemeinen Fragen ausgeht und

Zu detaillierten Symptamen i, wn eine genaue Beweriung des Schweregrades zu erreichen. Der Untersucher
mues sich entscheiden, ob seine Beurtelung mit der genauen Beschneibung der Stufen 0, 2, £, & Uberenstimmt
oder damwizchen lisgt (1, 3, 5). Depressive Patierten, dis richt nach den folgenden 10 Hems beurtedt werden

kimnen, sind exirem sefien! Wenn vom Patienten selbst

keine genauen Antworien zu eshalien zind, sollie sich die

Beurteilung auf alle relevanten Anhaltspunkte und Inforrmafionen aus anderen Quellen in Ubersinstimmung mit

der Ublichen kiinischen Erfahrung stitzen.

Keine Trauriglsit.

Sieht niedergeschiagen aus. ist aber chne
Schwiengkesten aufzuheitem.

‘Wirkt die meiste Zeit iber traurig und unglick-
lich.

Sieht die garnze Zeit (ber taung und ungliick-
] lich aus. Exfreme Niedemeschlapenheit

2. Berichtete Traurigheit

Beinhaltet die wom Patienten berichtete traurige Stim-
mung, gleichgiltig ob sich diese sichthar ausdrickt
oder nichi, einschlielilich Entmutigung, Niedergeschis-
genheit. dem Gefihl der Hiflosigheit und Hoffnungslo-
sigkeit. Bewerten Sie nach Starke. Dauer und dem
Awsmalt der Stimrmungsbeinflussharkeit durch Sullers
Ersignisse.

Keine Traurigheit.

Traung oder mullos, jedoch ohne Schwieng-
keiten aufzuhsitern.

Intensmes Gefithl der Trawngket und Hoff-
mungsiosigkest. Die SGmmung ist jedoch immer
moch durch duliere Umst3nde beeinflussbar.

Andauemnde oder unveranderdiche Traurigkeit.

3. Innere Spannung

Beinhaltet sowohl ein schwer definerbares Gefihl von
Missbehagen als auch Gereiztheit, Unruhe, innere Eme-
gung bis hin zu Angst und Panik. Bewerten Sie nach
Starke, Haufigkeit. Diauer und dern Ausmali, in dem Be-
ruhigung gesucht wird.

Keine nnere Spannung.

(Gelegentlich Gefihl von Mssbehagen und Ge-
reiztheit.

Anhaltendes Gefiihl nnerer Spannung oder Erre-
gung. Kurzzeitige PanikanElle, die der Patient nur
mit Mihe behemrscht.

Micht behesrschbare Angst oder Emegung. Uber-
waltigende Panik.

EEREEIEEE

4. Schiaflosigheit

Beinhaltet die subjekive Erfahrung verminderter Schiaf-
dauer oder —tiefe, verglichen mit dem vorher nomalen
Schiafverhalten.

Kieine Schiafprobleme.

Leichte Schwierigheiten einzuschlafen oder ober-
fidchlicher, unruhiger Schiaf. Geringfigig verkirzte
Schiafdauer.

Schiaf mindestens 2 Stunden werkiirzt oder unter-
brochen.

EEREERERE

Weniger als 2-3 Stunden Schiaf.

Mutiosigheit oder Hofnungslosigkeit




3. Appetitverlust

Benhaltet das Gefihl der Abnahme des Appetits, ver-
glhichen mit dem worhengen nommalen Zustand. Bewer-
ten Sie nach Starke des Appetitveriusts oder dem zum
Essen bendtigten Zwang.

II[ Mormaler Appetit
Geringfigige Appetitminderung.

Kein Appetit. Nahnung ochne Geschmack

Mur miit Jberredung zum Essen zu bewegen.

Nomales Interesse fir Umgebung oder fir an-
dere Menschen.

Vermmindertes Interesse fir Aktivitaten, die vorher
Frewde bereiteten

Verust des Interesses flir die Umgebung. Verust
der Gefihle fir Freunde und Angehdrige.

Die Erfahnng der Gefiihllosigkeit. Unfihig Arger,
Trauwer oder Freude zu empfinden. Volstandiger
oder schmerzhaft ermpfundener Verust des
‘Gefihls fiir Angehinge und Freunde.

6. Konzentrationsschwierigkeiten

Benhaltet Schwierigkeiten der Konzentrabion, angefan-
gen vom enfachen Sammeln der eigenen Gedanken
bés zum wiligen Verlust der KonzentrationsfShighkeit.

3. Pessimistische Gedanken

Beinhaltet Schuldgefihle, Minderwertigkeitsgefihle,
Selbstvorwarfe, Versindigungsidesn, Reueidesn und
Verammungsideen_

[0 | Ksine Konzentrationsschwierigkeitzn_ [0 | Keine pessimistischen Gedanken
N N
"2 | Gelegentiche Schwierighsiten, die sigenen 2 | Zeitweise Gedanken versagt zu haben™ Sedbst-
——  (Gedanken zu sammein —— vorwirfe und Selbstemiedngung.
3 3
"4 | Schwiengketen sich zu konzentrieren und |4 | Bestindige Selbstanklagen. Eindeutige. aber
——  einen Gedanken festzuhalten. — logisch noch haltbare Schuld- und Versiind-
- _ gungsideen.
5 ]
'8 | Nichtin der Lage chne Schwisrigheiten zu |6 | Verarmungswahn, Reuegefihl nicht wisder gut
—  lesen oder ein Gesprach zu filhren. —  zu machende Sinden und Schuld. Selbstankla-
igen, die logsch absurd, jedoch unkomigerbar
sind.
7. Untstigheit 10. Selbs

Benhaltet Schwierigkeiten Jn Schwung™ zu kommen
oder Verlangsamung bei Beginn oder Durchfihrung der
taglichen Arbeiten.

Sio gut wee keine Schwierigkeiben Jin Schwung
zu kommen”. Kieine Tragheit

Schwiengkeiten, aktiv zu werden_

Schwiengkeiten einfache Routinetatigheiten in
Angriff zu nehmen, Ausfihmng nur mit Midhe.

EE

Vaollstandige Untatighei. Unfahig ohne Hilie
EWas zu tun.

tmordgedanken
Beinhaltet das Gefiihl, das Leben sei nicht mehr lebens-
wert, der natirfiche Tod sei eine Efdsung. Selbstmordge-
danken und Vorbereitung zum Salbstmord. Selbstmord-
versuche sollten die Bewertung nicht direkt beeinflussen

Lebenswille oder die Ansicht, dass man im Le-
ben die Dinge nehmen muss, wie sie kommen.

Lebensmiide. Mur zeitweise Selbstmordgedan-
ken.

EEIEEIE

Lieber tot. Selbstmordgedanken sind haufig.
Selbstmord wird als maglicher Ausweg angese-
hen, jedoch keine genawven Plane oder Absich-
ten.

[

Deutliche Selbstmordplane und —absichten, falls
sich die Gelegenheit bietet. Akiive Vorbereiung
zum Selbstmord.

MADERS-Gesambwert:




11. Hilflosigkeit bei alltaglichen Verrichtungen

beinhaltet das Gefihd, mer mit Schwierigkeiten den
AlMag zu bewsitigen und / oder sich mit Problemen
arsemnander zu setmen  Verpflichtungen in Arbeit,
Schule oder Haushalt werden mer nach Ermutigung
oder Zwang durch andere angegangen. Insgesamt
wirde der Befrage sich als ‘hiflos’ beschreiben und /

keins
Gering: Subjektive Gefiihle won Hiflosigheit
vorhande.

Mittelmalig: Durchgehende Hifiosigkeitsge-
fiihle worhanden, der Patient sucht oder bend-
tigt aber keine Hilfie, um seinen Verpiichiun-
@en nachzukommen.

Stark: Es st ndtg, den Patienten anzuhalten,
anzulsiten oder ihn rickaweersichem, damit
seine Tatigheiten oder persanfichen Auwfgaben
absolviert werden kdnnen. Andere haben es
bemerit und es angesprochen.

Extren: Bengtigt Hilfe beim Anzichen, Kompser-
pflege, persdnlicher Hygiene oder Essen _

ERNCREE

[4

keinz
Gering: Gibt leschte Gefilihle von Werllosigheit an
{geringer Vierlust von Selbstwerigefihl, wie z B
sich etwas abwerten)
Mittelmailag: Gibt mittelmalig ausgepragte Ge-
filhle der Werthosigkest an und ein unibersehba-
rer Verust des Selbstwertgefihls (z B. fihlt sich
sehr schlecht beziglich semer selbst).
Stark: Unterscheidet sich von 2 im Ausmali: Der
Patient gibt an. dass er wertlos ist, unterlegen
ebc. oder er beschreibt sich sefbst als wertlos.

Extrem: Wahngedanken der Wertlosigkeit (z.B.
Jch bin nur ein Stick Dreck”™ 0.a.).

12. Hoffnungslosighkeit

beinhaltet hiufig auftretende pessimistsche Ansichten
beziglhch der Zukurft wnd Gefuhle der Entmutigung’
Verzweiflung, die micht zersireut wenden kdnnen

keins

Zeibweise Zweife, dass die Dinge sich zum
Bessersn wenden”, [3sst sich aber emmutigen.
Fahit sich durchgehend Jhoffnungslos®, aber
kann Zuspruch annehmen.

Drickt Gefihle der Entrrutigung. Verzweifiung
undioder Pessimismus (ber die Zukunft aus,
die micht zerstreut werden kiinnen.

MADESphus-Gesamtwert:




Anhang B8: Verwendete Version des CTQ in Studie 2

v

CBASP vs. SYSP

" [T o L LTI

BL

-
| |

CTQ-SF+

update [

Anleitung: Diese Fragen befassen sich mit einigen Ihrer Erfahrungen wahrend Ihrer Kindheit und Jugend. Auch wenn die Fragen
sehr personlich sind, versuchen Sie bitte, sie so ehrlich wie moglich zu beantworten. Kreuzen Sie dazu bitte fiir jede Frage das
Kastchen an, das am besten beschreibt, wie Sie riickblickend die Situation einschatzen.

Als ich aufwuchs...

...hatte ich genug zu essen.

...wusste ich, dass sich jemand um mich sorgte und mich beschitzte.

...bezeichneten mich Personen aus meiner Familie als "dumm", "faul" oder "hasslich".

...waren die Eltern zu betrunken oder von anderen Drogen “high”, um fiir die Familie zu sorgen.
...gab es jemanden in der Familie, der mir das Gefiihl gab, wichtig und jemand Besonderes zu sein.
...musste ich dreckige Kleidung tragen.

...hatte ich das Gefiihl, geliebt zu werden.

...glaubte ich, dass meine Eltern wiinschten, ich ware nie geboren.

...wurde ich von jemandem aus meiner Familie so stark geschlagen, dass ich zum Arzt musste.
...gab es nichts, was ich an meiner Familie andern wollte.

...schlugen mich Personen aus meiner Familie so stark, dass ich blaue Flecken oder Schrammen davontrug.
...wurde ich mit einem Giirtel, Stock, Riemen oder mit einem harten Gegenstand bestraft.

...gaben meine Familienangehorigen aufeinander acht.

...sagten Personen aus meiner Familie verletzende oder beleidigende Dinge zu mir.

15 Ich glaube, ich bin krperlich misshandelt worden, als ich aufwuchs.

2.,

21

2.
23,

24

...hatte ich eine perfekte Kindheit.

...wurde ich so stark geschlagen oder verpriigelt, dass es jemandem (z.B. Lehrer ) auffiel.
...hatte ich das Gefiihl, es hasste mich jemand in meiner Familie.

. fiihlten sich meine Familienangehdrigen einander nah.

.versuchte jemand, mich sexuell zu beriihren oder mich dazu zu bringen, sie/ihn sexuell zu beriihren.
...drohte mir jemand, mir weh zu tun oder Liigen tiber mich zu erzahlen, wenn ich keine sexuellen
Handlungen mit ihm/ihr ausfiihren wiirde.

..hatte ich die beste Familie der Welt.

..versuchte jemand, mich dazu zu bringen, sexuelle Dinge zu tun oder bei sexuellen Dingen zuzusehen.

belastigte mich jemand sexuell.

25 Ich glaube, ich bin emotional (gefiihlsmaRig) missbraucht worden, als ich aufwuchs.

2% ..

.gab es jemanden, der mich zum Arzt brachte, wenn es sein musste.

27 Ich glaube, ich bin wahrend meiner Kindheit oder Jugendzeit sexuell missbraucht worden.

28 ..
L.

|

.war meine Familie mir eine Quelle der Unterstitzung.
fiihlte ich mich sehr stark belastet durch extrem schreckliche Ereignisse, die ich erlebte (z.B.Tod der Eltern
oder schwere psychische/physische Krankheit in der Familie).

H selten
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Anhang B9: Verwendete Version der HRSD-24 in Studie 2

CBASP vs. SYSP -
I_ SRR h1g MM W _I
[ [ Tif2o] ]
el L | L1111 ] omml || 29
HEEEEEE e
Adm.ID
BL Bitte beurteilen Sie jede Frage fiir HRSD-24 und QIDS bezogen auf die letzten 7 Tage.
HRSD-24 QIDS
1 Depressive Stimmung 1 Stimmung
(Dysphorie, niedergeschlagene oder traurige Stimmung) (Traurigkeit, Niedergeschlagenheit)
Keine 0 D Pat. war nicht traurig oder niedergeschlagen 0 EI
Leicht: fiihit sich traurig, niedergeschiagen, ungliicklich, 2 oder 1 D Pat. fiihite sich weniger als die Halfte der Woche 1 D
3 Tage/Woche traurig und niedergeschlagen
MittelmaRig: erlebt Symptome arditen Teilder Tage ODER [:] Pat. fiihlte sich mehr als die Hélfte der Woche 2 D
;“q?ug;};:ny:\::v zur Arbeit gegangen ODER hatte an 1 Tag traurig und niedergeschlagen
Stark: driickt den depressiven, emotionalen Zustand nonverbal D P fuhltg sict pr.ak"SCh dip.ganza Woche: Gber 3 D
durch Gesichtsausdruck, Korperhaltung, Stimme und sehr traurig und niedergeschlagen

m Weinen) ODER berichtet, an mehr als 5

vV 2U sein

Extrem: Patient driickt fast AUSSCHLIESSLICH diesen D
depressiven Gefiihlszustand in seiner verbalen und nonverbalen
Kommunikation aus ODER Suizidgedanken an 3 oder mehr

Tagen ODER 3 oder mehr Tage fang nicht zur Arbeit gegangen

2 Schuldgefiihle 2 Selbstbewertung
Keine Pat. sah sich ebenso wertvoll und verdienstwirdig
0 0
EI wie andere Menschen I:]

elegentlich Selbstvorwiirfe; glaubt, Mitmenschen oder 1 D Pat. war mehr selbstanklagend als tblich 1 D
enttauscht zu haben (hat Schwierigkeiten. sich von
diesem Gefiihl zu distanzieren)

MittelmaBig: Schuldgefiihle oder Griibeln iiber friihere Fehler 2 D
oder _Siinden’

Pat. glaubte, dass er/sie fir andere nur eine Last 2 D
sei und Probleme verursachte

Pat. griibelte haufig (iber seine groReren und 3 I:I
kleineren Fehler.

Stark: tiefgreifende Schuldgefiihle, die jetzige Krankheit wird 3 D
als Strafe gewertet ODER Versindigungswahn

Extrem: "Schuldwahn™: z.B. macht andere Menschen krank
At 4
verdient es zu sterben; Anklagende cder bedrohende Hal-

luzinationen
3 Suizidalitat 3 Suizidvorstellungen
Keine 0 D Pat. hatte keinerlei Gedanken an Suizid oder Tod 0 D
Leicht: Lebensiiberdruss; Hat das Gefiihl, das Leben ist nicht 1 I:I Pat. empfand das Leben leer oder nicht lebenswert 4 D
lebenswert
MittelmaRig: Todeswunsch ODER Gedanken. sich selbst et- I:I Pat. dachte mehrfach wahrend der Woche an 2 D
was anzutun (wunscht tot zu sein de sich aber nichts antun Suizid oder den Tod
wegen Kinder, Familie, Freunden etc.) - "
SHEr St Pat. dachte wiederholt und emsthaft an Suizid oder 4 D
afK. Stizidgedanken oder csian {latoman 3 D den Tod, machte spezifische Plane oder versuchte
ausgereiften Plan oder schneidet sich oder beginnt mit der =
Ausfiihrung, aber unterbricht aus irgendeinem Grund) Suizid zu begehen
Extrem: Suizidversuch wahrend der letzten Woche 4 D
4 Einschlafstorungen 4 Einschlafschwierigkeiten
Keine 0 D Pat. brauchte nie langer als 30 Minuten um ein- 0 I:l
zuschlafen
Leicht: Gelegentiche Einschiafstorung (mehr als 4 Stunde)an 4 D Pat. brauchte an maximal 3 Tagen mindestens 30 1 D
2iscibldcen Minuten um einzuschlafen
Ausgreprégt: Einschiafstorung (mehr als 7 Stunde) an 4 oder o D Pat. brauchte an mehr als 3 Tagen mindestens 30 D
el AacHIEn Minuten um einzuschlafen
Pat. brauchte an mehr als 3 Tagen Uber 1 Stunde 4 D
um einzuschlafen
S.115




CBASP vs. SYSP

. E Pat.IDl | ! I I l ‘ | | Datum| I | i | T | | |2 |0 I J
HRSD-24 QIDS
5 Durchschlafstorungen 5 Nachtliches Erwachen

Keine 0 D

Pat. wachte nie auf

o0

Leicht: Patient klagt iber unruhigen oder gestorten Schiafan 4 D
2 oder mehr Nachten, hatte aber keine Schwierigkeiten, wieder
einzuschlafen

Pat. berichtet von ruhelosem, leichtem Schiaf mit
einigen Malen Erwachen (unruhiger, gestorter
Schiaf)

g

Ausgeprégl: Patient klagt tiber unruhigen oder gestérten 2 D
Schiaf, Wacht wahrend der Nacht viermal oder noch haufiger in
der Woche auf und stent an 2 oder mehr Nachten auf (falls nicht

Pat. wurde zumindest 1 Mal jede Nacht wach, doch
schlief leicht wieder ein

2[]

zur Ham- oder Stuhlentleerung)

Pat. wurde mehr als 1 Mal pro Nacht, wahrend
mehr als 3 Tagen wach. Es dauerte mindestens 20
Minuten wieder einzuschlafen

6 Schlafstorungen am Morgen 6

Friiherwachen

(die letzten 2 Stunden des erwarteten Schiafs)

Keine 0 D

Pat. wurde wahrend max. 3 Tagen eine halbe
Stunde oder weniger friher wach

o[]

Leicht: Spontanes vorzeitiges Erwachen friiher als enwtinscht 4 D
(auBer zum Toilettengang) aber nochmaliges Einschlafen an

Pat. wurde wahrend mehr als 3 Tagen eine halbe
Stunde oder mehr friiher wach

gn

2 -3 Morgen

Ausgeprégt: Ohne nochmaliges Einschiafen an 2 oder mehr 2 D

Pat. wurde wahrend mehr als 3 Tagen eine Stunde
2u frih wach

2[]

Morgen Pat. wurde wahrend mehr als 3 Tagen 2 Stunden zu 3 D
friih wach
Hypersomnia
Pat. schlief nicht mehr als 8 Stunden 0 D
Pat. schlief nicht mehr als 10 Stunden wahrend 24 1 D
Stunden (inkl. Mittagsschlaf)
Pat. schlief nicht mehr als 12 Stunden wahrend 24 2 D
Stunden (inkl. Mittagsschlaf)
Pat. schlief mehr als 12 Stunden wahrend 24 3 D
Stunden (inkl. Mittagsschlaf)

7 Beeintrachtigungen bei Arbeit und sonstige Tatigkeiten 7 Interesse/Beteiligung am Leben

Keine 0 D

Das Interesse an anderen Menschen oder Aktiv-
itaten entspricht dem von Gesunden

o]

Leicht: Interessensverlust/verminderte Freude bei Arbeitund/ 4 D
oder anderen wichtigen Tatigkeiten, muss sich aber nicht dazu

Pat. bemerkte, dass er sich etwas weniger fir
andere Menschen oder Aktivitaten interessiere

g

zwingen: Keine klare Beeintrachtigung der Funktionsfahigkeit

MittelméRig: Interessensverlustiverminderte Freude beider o D
Arbeit und/oder anderen Tatigkeiten; muss sich dazu zwingen

Beim Pat. waren nur noch 1 oder 2 friihere Inter-
essen/Aktivitaten erhalten

2[]

Stark: Verminderung der Zeit. die mit Arbeit undioder anderen 4 D
Tatigkeiten verbracht wird oder eine tiefgreifende Verminderung

Pat. zeigte kein Interesse mehr an geliebten Dingen
oder friiheren Aktivitaten

3]

der Produktivitat in 2 Arbeits-/ Aktivitatsbereichen

Extrem: Hat aufgehort zu arbeiten oder teilzunehmen an 2 D
oder mehr Aktivitatsbereichen (auerhalb des Arbeitsbereichs)

Unfahig, sich ohne Assistenz zu betatigen

Konzentration/Entscheidungsvermégen

Pat. hatte keine Probleme mit Konzentration oder
Entscheidungsfindung

o]

Pat. fiihlt sich gelegentlich unentschlossen und
unaufmerksam

gn

Pat. hatte die meiste Zeit Schwierigkeiten, sich zu
konzentrieren oder zu entscheiden

2[]

Die Konzentration war zu schlecht, um ein Buch
lesen zu konnen; selbst kleine Entscheidungen
waren unmdglich

S.215
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s L[ T[]

1T

[ [ ]2 ]o

Datum | |

(hier nicht Kopfschmerzen erfassen)

HRSD-24 QIDS
8 Appetitverlust 8: Appetit (Reduktion)
Kein (Nur 8a oder 8b beantworten)
0 l:l Der Appetit des Pat. war normal 0 I:l

Leicht: Appetitmangel, isst aber ohne Zuspruch oder Schw-

eregefiihle im Abdomen 1 [:l Pat. hat weniger oft oder geringere Mengen als 1 I:l

Ausgepragt: Muss zum Essen angehalten werden; Schwierig- 2 D normal gegessen

keiten zu essen, ohne zu wiirgen Pat. hat deutlich weniger als normal gegessen und 2 D
nur mit Uberwindung
Pat. a® selten wahrend 24 Stunden und nur mit 3 D
groRer Anstrengung oder Aufforderung/Kontrolle
durch andere

8 Appetit (Steigerung)
(Nur 8a oder 8b beantworten)
Der Appetit des Pat. war normal 0 I:I
Pat. hatte haufig ein groReres Verlangen nach 1 I:l
Essen
Pat. alt regelmaRig mehr als gewdhnlich (Frequenz 2 I:I
und/oder Menge
Pat. fiihite sich dazu getrieben, sich wahrend oder 5 D
zwischen den Mahizeiten zu (iberessen
9 Gewichtsverlust 9 Gewichtsabnahme (wahrend der letzten 2 Wochen)

(freiwillige Diat, um abzunehmen=0) (Nur 9a oder 9b beantworten)

Kein 0 D Pat. zeigte keine Gewichtsveranderung 0 D

Wahrscheinlicher Gewichtsveriust laut Patient 1 D Pat. nimmt an, wahrscheinlich etwas abgenommen D
zu haben

Sicherer Gewichtsverlust laut Patient 2 D Pat. hat 1 kg oder mehr abgenommen 2 D
Pat. hat 2,5 kg oder mehr abgenommen 3 D

9 Gewichtszunahme (wéhrend der letzten 2 Wochen)
(Nur 9a oder 9b beantworten)
Pat. zeigte keine Gewichtsveranderung 0 I:l
Pat. nimmt an, wahrscheinlich etwas zugenommen I:I
zu haben
Pat. hat 1 kg oder mehr zugenommen 2 D
Pat. hat 2,5 kg oder mehr zugenommen 3 [:I
10 Korperliche Symptome - allgemeine 10 Energielosigkeit

Kein

o]

Die Energie des Pat. entspricht weitgehend der von
vielen anderen Personen

Leicht: Schweregefiihl in Gliedern, Riicken oder Kopf
Muskelschmerzen, Verlust der Tatkraft, Erschopfbarkeit, den
grofiten Teil des Tages an 2 - 3 Tagen wahrend der vergangenen
Woche

gu

Pat. wurde schneller miide als sonst

Ausgeprégt: Jedes deutlich ausgepragte Symptom an mehr
als 3 Tagen

2[]

Es macht ihm groRe Miihe, taglichen Aktivitaten
(z.B. Einkaufen, Kochen, Hausarbeit, zur Arbeit
gehen) zu bewaltigen

Pat. war zu den meisten taglichen Aktivitaten nicht
in der Lage, weil er keine Energie dazu hatte

s

s.315]
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HRSD-24 QIDS
11 Psychomotorische Hemmung (Veriangsamung von Denken und 11 Psychomotorische Verlangsamung Aktelle Situation
Sprache, Konzentrationsschwache, reduzierte Motorik) Raterurteil Pat. zeigt normale Geschwindigkeit in Denken 0 D
Keine 0 I:I Sprechen und Gestik/Mimik
Pat. berichtet von verlangsamten Denken und die 4 l:l
Leicht: Geringe Verlangsamung bei der Exploration. Bewe- 1 D Stimmmodulation ist eingeschrankt
gung, Gestik und Antwortlatenzen sind leicht verlangsamt aber :
kaum spirbar; der Explorationsfluss ist nicht beeintrachtigt Pat. berichtet von verlangsamtem Denken und 2 D
o rt einige S , bi . auf
Mlﬁelmaﬂlgi Offensichtiiche Verlangsamung wahrend der Ex- 2 D - d?ue La 9 ekunden, bis Pat. au Fragen
ploration, wie z.B. seufzen. offensichtiiche Schwierigkeiten, sich reag'ert( tenz)
zu konzentrieren und Fragen zu beantworten. Die Bewegungen Pat. reagiert trozt Ermuﬁgungen kaum auf Fragen D
sind etwas gezwungen und schwerfallig; der Explorationsfiuss ist 3
etwas beeintrachtigt
Stark: Der Explorationsfluss ist auffallig/deutiich beeintrachtigt;
3 3
ie Exploration ist nahezu unmoglich
Extrem: Ausgepragter Stupor 4 D
12 Psychomotorische Erregung Raterurtell 12 Psychomotorische Agitiertheit Axtuelle Situation

Keine

o[]

Leicht; Leichte Zappeligkeit. Spielen mit den Fingern oder mit
einem Stift bzw. mit anderen Objekten etc

du

Pat. zeigt keine Steigerung der Geschwindigkeit
oder Desorganisation in Denken, Sprechen und
Gestik/Mimik

o[]

MittelmaRig: Offensichtliiches Spielen mit den Fingem
Haaren etc. und leichte Schwierigkeiten stillzusitzen; der Explo-
rationsfluss ist nicht beeintrachtigt

Pat. ist unruhig, rutscht oft hin und her, reibt seine
Hande aneinander, ist zappelig 0.4.

1

Stark: Hin- und Herlaufen, nicht still sitzen kénnen und den
ganzen Oberkorper bewegen; der Explorationsfluss ist leicht
beeintrachtigt

Pat. beschreibt Impulse, sich ziellos bewegen zu
missen oder zeigt motorische Ruhelosigkeit

2[]

Extrem: Hande ringen, Négel beiften, Haare raufen, Lippen
beiflen, Reiben der Beine, Hin- und Herlaufen etc.; der normale
Explorationsfiuss ist erheblich/auRerordentlich beeintrachtigt

Pat. ist nicht in der Lage, stillzusitzen und muss
standig auf und ab gehen

3]

Summe QIDS:

HRSD-24...weitere Items

13

Angst - psychisch

Keine

Leicht: Die Angst ist an mindestens 2 Tagen vorhanden. aber
sie beeintrachtigt nicht die Leistungsfahigkeit im Alltag. Sie
kann als subjektive Spannung und/oder Reizbarkeit empfunden
werden oder als frei flottierende Angst

MittelmaRig: Die Angst ist an mindestens 2 Tagen vorhanden
und beeintrachtigt die Leistungsfahigkeit im Alitag leicht (z.B
vorubergehende Konzentrationsschwierigkeiten). Kann mit
Sorgen und Griibeln verbunden sein

14

Angst - somatisch
(Korperliche Begleiterscheinungen der psychischen Angst)

Fragen Sie nach dem Vorhandensein von jedem Symptom in der folgenden

Kategorie:

-Gastrointestinal: Mundtrockenheit, Blahungen, Verdauungsschwierigkeiten,

Durchfall, Krampfe, Aufstolien
-Kardiovaskulare Symptome: Herzklopfen, Kopfschmerzen

-Respiratorische Symptome: Hyperventilation, erschwertes Ausatmen

-Andere:Haufiges Wasserlassen, ubermaRiges Schwitzen

Keine

o]

Stark: Die Angst beeintrichtigt die Leistungsfahigkeit im Alltag
leicht an mindestens 4 Tagen ODER die Angst beeintrachtigt die
Leistungsfahigkeit im Alitag deutlich an 2 - 3 Tagen

Leicht: 2 Tage in der Woche (mindestens ein Symptom)

g

Extrem: Die Angst beeintrachtigt die Leistungsfahigkeit im
Alltag erheblich an mindestens 4 Tagen. Kann als extreme Angst
empfunden werden oder als Angst. die die Funktionsfahigkeit
beeintrachtigt

MittelmaRig: 3 Tage in der Woche (mindestens ein Symptom)

2[]

Stark: 4 oder mehr Tage in der Woche (mindestens ein
Symptom)

s

Extrem: Menr als 4 Tage in der Woche und die Symptome
beeintrachtigen die Arbeit, die soziale und/oder die familiare
Rollenerfiillung

+[]
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15 Hypochondrie 21 Paranoide Symptome
Keine Keine ODER in der vergangenen Woche nicht aufgetreten 0 D

Leicht: Leichte somatische Besorgnis, die unspezifisch und
weit gefasst ist

MittelmaRig: Ganz in Anspruch genommen durch Sorgen um
die eigene Gesundheit

Leicht: MiBtrauisch (z.B. ibermaRige Besorgnis dariiber, wie
die Informationen aus der Exploration verwendet werden oder
relativ konstante Besorgnis (iber die Motive anderer)

g

Stark: Zahireiche Klagen, verlangt Hilfe etc. aus Besorgnis um
die eigene Gesundheit

MittelmaRig: Beziehungsideen (die aber nicht die Leistungs-
fahigkeit im Alltag beeintrachtigen)

2[]

Extrem: Hypochondrische Wahnvorstellungen (z.B. .ich habe
Leukamie®, ohne dass ein Arzt die Diagnose gestellt hat)

Stark: Beziehungs- und Verfolgungswahn (d.h. ein paranoides
System)

3]

22

Hilflosigkeit (bei alltagiichen Verrichtungen)

Genitalsymptome (Sexuelles Interesse)

Keine

Keine

o[]

Leicht: Hat etwas Desinteresse wahrgenommen

Leicht: Subjektive Gefiihle von Hilflosigkeit gelegentlich
vorhanden

g

Ausgepragt: Kein interesse wahrend der vergangenen Woche

Mittelmé[&ig: Durchgehende Hilflosigkeitsgefihle vorhanden,
der Patient sucht oder bendtigt aber keine Hilfe. um seinen
Verpflichtungen nachzukommen

2[]

17

Krankheitseinsicht

Vorhanden: Patient erkennt, dass er depressiv ist oder er ist
derzeit NICHT depressiv

Stark: Es ist notig, den Patienten anzuhalten. anzuleiten oder
ihn riickzuversichern, damit seine Tatigkeiten oder personlichen
Aufgaben absolviert werden kénnen. Andere haben es bemerkt
und es angesprochen

s[]

Beeintrachtigt: Patient erxennt, dass er depressiv ist, fiihrt
dies aber auf schlechte Emahrung, Klima etc. zuriick

Extrem: Benotigt Hilfe beim Anziehen, der Kérperpflege. Essen
oder bei der persénlichen Hygiene

«[]

Stark beeintrachtigt: Patient leugnet. depres

23

Hoffnungslosigkeit

Tagesschwankungen

Keine

o]

Keine ODER in der vergangenen Woche nicht aufgetreten

Leicht: Zeitweise Zweifel, dass die .Dinge sich zum Besseren
wenden”, lasst sich aber ermutigen

du

Leicht: Schwankungen an 1 - 2 Tagen wahrend der vergan-
genen Woche

Mittelmaig: Fiinit sich durchgehend .hoffnungslos™, aber
kann Zuspruch annehmen

2[]

Mittelméf&ig: Klar spiirbare Schwankungen an 3 Tagen
wahrend der vergangenen Woche

Stark: ausgepragte Schwankungen an 4 oder mehr Tagen
wahrend der vergangenen Woche

s[]

Stark: Driickt Gefiihle der Entmutigung. Verzweiflung und/oder
Pessimismus tber die Zukunft aus, die nicht zerstreut werden
konnen

s

Depersonalisation und Derealisation (Gefihle wie z 8. Unwirkli-
chkeitsgefiihle oder Gefiihl, dass Teil bzw. Teile der Umwelt nicht wirklich sind)

24

Wertlosigkeit
(von leichtem Verlust des Selbstwertgefiihls, einem Gefiihl der Unterlegenheit,

Keine 0 D

Selbstherabsetzung bis hin zu wahnhaften Wertlosigkeitsgedanken)
Keine 0 D

Leicht: Fuhite sich wahrend der vergangenen Woche 1 Malso 4 D

Leicht: gelegentiich leichte Geflhle von Wertlosigkeit (geringer
Verlust von Selbstwertgefihl. wie z.B. sich etwas abwerten)

1

Mittelméf&ig: zwei- oder mehrmals in der vergangenen We-
che. hat die Leistungsfahigkeit aber nicht beeintrachtigt

2[]

MittelmaRig: haufig mittelmaRig ausgepragte Gefiihle de
Werllosigkeit und nicht {ibersehbarer Verlust des Selbstwertge-
fiihls (z.B. fiihit sich sehr schiecht beziiglich seiner selbst)

Stark: drei- oder mehrmals wahrend der vergangenen Woche
und es hat die Arbeit, die soziale oder familiare |_eistungsfahig-
keit etwas beeintracntigt

3]

2[]
Stark: Unterscheidet sich von 2 im AusmaR: Der Patient gibt 3 D
an, dass er wertlos ist. unterlegen etc. oder er beschreibt sich

Extrem: Patient ist handlungsunfahig

Extrem: Wahngedanken der Wertlosigkeit (z B
Stiick Dreck* 0.4.)

selbst als wertlos
Ich bin nur ein 4 D

20

«[]
Zwangssymptome

hier NICHT Grubeln iber stimmungskongruente depressive Themen bewerten

Keine

o]

Leichte: Kiar vorhanden. aber sie beeintrachtigen die Leis
tungsfahigkeit nicht

g

Summe HRSD-24: I:D

Starke: Einschiefiend und extrem beeintrachtigend

2[]

geben Sie hier auch den GAF-Wert an: [I:,

s.5/5]
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