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1 Psychotherapie und Gehirnaktivitat

Georg Northoff

1.1 Einleitung

In der klinischen Praxis der Psychiatrie und

Psychosomatik werden verschiedenste For-

men der psychologischen Intervention ver-

wendet. An vorderster Stelle, vor allem in der

Psychiatrie, steht die kognitive Verhaltens-

therapie, sie fokussiert auf:

* Regulierung von negativen Affekten und
arousal

e Restrukturierung von negativen Kognitio-
nen

e Verbesserung von exekutiven Funktionen

e Vermittlung von positiven sozialen Ver-
haltensweisen

Die kognitive Verhaltenstherapie wird beson-
ders im Bereich der affektiven Stérungen,
beispielsweise bei Depressionen, Paniker-
krankungen und Phobien angewendet. Die
interpersonelle Psychotherapie zielt vor allem
auf die Wahrnehmung der eigenen Person
durch andere Personen und der Wahrneh-
mung des Anderen durch die eigene Person.
Neben diesen Formen der Psychotherapie
spielt auch die psychodynamisch orientierte
Psychotherapie in ihren verschiedenen For-
men eine entscheidende Rolle, vor allem im
Bereich der Psychosomatik. Andere Formen
der psychologischen Intervention umfassen
Hypnose, Feedback-Techniken und Medita-
tion. Diesen verschiedenen Formen der psy-
chologischen Intervention ist gemeinsam,
dass sie affektive und kognitive Funktionen

beeinflussen und modulieren, jedoch mit un-

terschiedlichen Zielsetzungen:

e Die kognitive Verhaltenstherapie zielt
auf kognitive Regulationsmechanismen,
durch die affektive Zustinde - insbeson-
dere negative Gefiihle - moduliert werden
sollen.

e Die interpersonelle Therapie zielt auf sozi-
ale Kognitionen und ihre affektive Einbet-
tung.

e Die psychodynamisch orientierte Psycho-
therapie fokussiert hingegen auf die Wahr-
nehmung der eigenen Biografie und auf
unbewusste Kognitionen und Emotionen.

Die funktionelle Bildgebung erlaubt, diese
verschiedenen psychologischen Funktionen,
Kognitionen und Affekte sowie die sozi-
ale Kognition in ihren neurobiologischen
Grundlagen zu erfassen. Die in den letzten
10-20 Jahren entstandenen Disziplinen der
kognitiven, affektiven und sozialen Neuro-
wissenschaften haben hier neue Einblicke in
die Funktion des Gehirns erlaubt. So werden
z.B. verschiedene Formen von Kognition und
kognitiven Fihigkeiten mit verschiedenen
neuronalen Netzwerken, z.B. dem medialen
und lateralen prafrontalen Kortex verkniipft
(Abb. 1-1). Da die entsprechenden Funktio-
nen auch durch die verschiedenen Formen
der Psychotherapie beeinflusst werden, kann
eine Modulation dieser neuronalen Netzwer-
ke durch die verschiedenen psychotherapeu-
tischen Verfahren angenommen werden. Auf
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dieser Grundlage sind in den letzten Jahren
verschiedene Studien zu den neurobiologi-
schen Effekten der Psychotherapie durchge-
fithrt worden.

Studien zeigen, dass die verschiedenen Psy-
chotherapieverfahren in der Tat eine Modula-
tion der neuronalen Aktivitat in verschieden-
sten Regionen des Gehirns bewirken.

Der vorliegende Beitrag gibt einen Uberblick
iiber die durch die verschiedenen psychothe-
rapeutischen Verfahren modulierten Regio-
nen und neuronalen Netzwerke (s. Frewen et
al. 2008; Beauregard 2007; Linden 2006; Roft-
man et al. 2005). Dabei sind auch Regionen
und neuronale Netzwerke betroffen, die an
der Regulation von endokrinen und immu-
nologischen Funktionen beteiligt sind. Die
Schnittstelle zwischen neuronalen und im-
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munologisch-endokrinologischen Funktio-
nen soll in einem abschlieflenden Abschnitt
kurz dargestellt werden.

1.2 Neuronale Netzwerke
und Psychotherapie

1.2.1 Psychotherapie und
Bildgebung bei Depression

Psychotherapeutische Verfahren, insbeson-

dere die kognitive Verhaltenstherapie und die

interpersonelle Psychotherapie, werden zu ei-
nem groflen Teil zur Behandlung der Depres-
sion eingesetzt. Studien mit bildgebenden

Verfahren haben Verinderungen gezeigt:

e im medialen und lateralen préfrontalen
Kortex, insbesondere im dorsolateralen
préfrontalen Kortex

e im perigenualen anterioren Cingulum

e in subkortikalen Arealen wie dem ventra-
len Striatum

Brody et al. (2001) untersuchten 14 depressive
unbehandelte Patienten vor und nach einer in-
terpersonellen Psychotherapie, die 12 Wochen
dauerte. Die mit der interpersonellen Psycho-
therapie behandelte Gruppe wurde verglichen
mit einer pharmakologisch therapierten
(Paroxetin) Gruppe depressiver Patienten so-
wie einer nonpsychiatrischen Kontrollgruppe.
Es wurde eine Untersuchung mit der Positro-
nenemissionstomografie (PET) durchge-
fihrt, die auf den Glukosemetabolismus zielt.
In der Gruppe der depressiven Patienten, die
mit interpersoneller Psychotherapie behandelt
wurde, wurden bei der zweiten Messung, die
nach der Therapie erfolgte, im rechten praf-
rontalen Kortex, im linken anterioren Cingu-
lum, in der linken Insula und im linken tem-
poralen Kortex Veranderungen gemessen.

Weiterhin wurde eine signifikante Korre-
lation zwischen der Pri-post-Verinderung
im linken Thalamus und der Verdnderung im
Depressionsscore (Hamilton rating scale for
depression, HAMD) gefunden.

Martin et al. (2001) untersuchten eben-
falls die metabolischen Effekte der interper-
sonellen Psychotherapie auf die Depression
mithilfe der Single-Photon-Emissionscom-
putertomografie (SPECT). 28 depressive Pa-
tienten, von denen 13 eine interpersonelle
Psychotherapie und 15 das Antidepressivum
Venlafaxin erhielten, wurden sowohl vor der
Behandlung als auch 6 Wochen nach der Be-
handlung untersucht. In diesem Punkt unter-
scheidet sich die Studie von der Brodys, in
der die Probanden nach 12 Wochen unter-
sucht wurden. Martin et al. fanden sowohl
bei den psychotherapeutisch als auch phar-
makologisch behandelten Patienten einen er-
hohten regionalen cerebralen Blutfluss in den
rechten Basalganglien. Allerdings zeigten nur
die psychotherapeutisch behandelten Patien-
ten nach 6 Wochen Behandlung einen erhéh-
ten cerebralen Blutfluss im rechten posteri-
oren Cingulum.

Goldapple et al. (2004) fithrten ebenfalls
eine PET-Studie an depressiven Patienten
durch. Sie untersuchten die neuronalen Ver-
dnderungen durch die kognitive Verhaltens-
therapie bei 14 nicht behandelten depressiven
Patienten vor und nach einer 26-wochigen
Therapie. Die psychotherapeutisch behandel-
ten Patienten wurden dann mit einer Gruppe
von pharmakologisch behandelten (Paroxe-
tin), depressiven Patienten verglichen. Wie in
der Studie von Brody et al. (2001) wurde auch
hier vor Beginn der Therapie und 6 Wochen
nach Beginn der Therapie der Glukosemeta-
bolismus des Gehirns im Ruhezustand unter-
sucht. Bei den kognitiv-verhaltenstherapeu-
tisch behandelten Patienten wurde eine
Erhéhung der metabolischen Aktivitit im
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Hippocampus sowie im dorsalen anterioren
cinguldren Kortex gefunden. Eine Minde-
rung der Aktivitit wurde im dorsolateralen
und ventrolateralen prifrontalen Kortex, im
orbitofrontalen Kortex und posterioren Cin-
gulum, in der inferioren parietalen Region
sowie im inferioren temporalen Kortex ge-
funden.

Im Vergleich zu den pharmakologisch
therapierten Patienten zeigten die kognitiv-
verhaltenstherapeutisch behandelten Patien-
ten nach der Therapie eine erhohte Aktivitét
im dorsalen Cingulum, eine verringerte Akti-
vierung im ventralen subgenualen Cingulum
und die verminderte Aktivierung im medi-
alen und ventrolateralen préfrontalen Kortex
sowie im orbitofrontalen Kortex. Ein inverses
Muster von Aktivititsveranderung in psy-
chotherapeutisch und pharmakologisch the-
rapierten Gruppen wurde im dorsolateralen,
préafrontalen Kortex, im inferior-parietalen
und inferior-temporalen Kortex sowie im
Hippocampus und Parahippocampus gefun-
den.

Kennedy et al. (2007) untersuchten mit
Venlafaxin behandelte Patienten und vergli-
chen diese mit depressiven Patienten, die eine
erfolgreiche kognitive Verhaltenstherapie
hinter sich hatten. Hier wurde ebenfalls
der Glukosemetabolismus mithilfe der PET
gemessen. Sowohl pharmakologische als
auch verhaltenstherapeutische Mafinahmen
gingen mit einem verminderten Glukose-
metabolismus im orbitofrontalen Kortex und
im linken medialen prifrontalen Kortex
sowie einer Erhéhung des Metabolismus
des rechten okzipitalen temporalen Kortex
einher. Der Metabolismus der anterioren
und posterioren Teile des cinguldren Kortex
sowie des Kaudatums der psychotherapeu-
tisch behandelten Patienten unterschied
sich von dem der pharmakologisch behan-
delten Patienten, wie Goldapple et al. (2004)

zeigten. So zeigte sich im posterioren Cingu-
lum bei Patienten mit Verhaltenstherapie
eine verringerte Aktivierung, wohingegen
Venlafaxin zu einer Erhéhung der Aktivitit
tithrte. Ein dhnliches Bild konnte im posteri-
oren Thalamus sowie in der dorsalen Insula
beobachtet werden. Im Unterschied dazu
zeigte sich im inferioren temporalen Kortex
und im subgenualen ventromedialen praf-
rontalen Kortex eine Erhéhung des Glukose-
metabolismus nach kognitiver Verhaltens-
therapie.

Zusammengefasst zeigen diese Befunde ein
heterogenes Bild der Verdnderung von ver-
schiedenen Regionen durch die Psychothera-
pie, sowohl subkortikal als auch kortikal. Die
interpersonelle Psychotherapie und die kogni-
tive Verhaltenstherapie scheinen somit nicht
eine bestimmte Region, sondern verschiedene
Regionen in ihrer Aktivitat zu beeinflussen.

Weiterhin zeigen besonders die Befunde von
Goldapple et al. (2004), dass moglicherweise
die funktionelle Balance zwischen verschie-
denen Regionen beeinflusst wird. So schei-
nen Aktivitdtsverminderungen im dorsolate-
ralen préfrontalen Kortex moglicherweise
mit Aktivititssteigerungen im medialen praf-
rontalen Kortex einherzugehen und umge-
kehrt, wie zum Beispiel bei gesunden und
auch depressiven Probanden in Studien ge-
zeigt wurde (Northoff et al. 2004; Grimm et
al. 2008). Psychologisch stehen die oben ge-
schilderten Regionen in einem engen Zusam-
menhang mit der kognitiven Regulation von
Emotionen (Ochsner u. Grof$ 2005). Dies be-
trifft vor allem laterale Regionen wie den ven-
tro- und dorsolateralen prafrontalen Kortex.
Andere Regionen, wie z.B. das subgenuale
Cingulum und subkortikale Regionen stehen
eher in einem engen Zusammenhang mit der
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Generierung von Emotionen und Affekten
(Panksepp 1992). Regionen wie der tempora-
le Kortex - hier vor allem der superiore tem-
porale Kortex — stehen in enger Verbindung
zu sozialen Kognitionen und der zwischen-
menschlichen Interaktion (Frith u. Frith
1999).

Inwieweit diese Befunde Riickschliisse auf
die bei den verschiedenen psychotherapeuti-
schen Verfahren spezifisch involvierten und
modulierten psychologischen Funktionen
zulassen, wird sich in der Zukunft zeigen.
Diese Unklarheit weist auch auf das metho-
dische Problem hin, dass die psychologi-
schen Interventionen bei diesen verschiede-
nen psychotherapeutischen Verfahren eher
unspezifischer Natur sind. So beeinflusst
z.B. die kognitive Verhaltenstherapie nicht
nur verschiedene Funktionen der kognitiven
Regulation von Emotionen, wie z.B. exekuti-
ve Funktion, sondern auch affektive Zustan-
de. Weiterhin ist auch auf der symptomati-
schen Seite der jeweiligen Erkrankung eine
starke Unspezifitit zu verzeichnen, da die
verschiedenen psychotherapeutischen Ver-
fahren nicht auf bestimmte Symptome zielen,
sondern eher auf die Erkrankung mit ihren
verschiedensten Symptomen als gesamtes
Ziel.

1.2.2 Kognitive Verhaltenstherapie
bei Zwangserkrankungen

Bildgebende Untersuchungen bei Zwangser-
krankungen haben vor allem Veranderungen
gezeigt im:

e orbitofrontalen Kortex

e Kaudatum

In einer ersten Studie mit 18 zwangserkrank-
ten Patienten zeigten Baxter et al. (1992)
eine Verminderung im Glukosemetabolis-

mus im rechten Kaudatum nach einer kog-
nitiven Verhaltenstherapie ohne Medikation
im Vergleich zu einer Pharmakotherapie
mit Fluoxetin. Dabei fand sich eine Korrela-
tion der metabolischen Reduktion im rech-
ten Kaudatum mit den Effekten der kog-
nitiven Verhaltenstherapie. Weiterhin fand
er Auffilligkeiten im orbitofrontalen Kor-
tex und den entsprechenden thalamischen
Regionen nach erfolgreicher Therapie. Die
Aktivitait in diesen Regionen Kkorrelierte
ebenfalls positiv mit den Behandlungseftek-
ten.

Die in der Studie von Baxter et al. (1992)
gefundenen Korrelationen zwischen der Ak-
tivitat des rechten Kaudatums und den The-
rapieeffekten konnten in einer Studie mit
weiteren unbehandelten Zwangspatienten re-
pliziert werden (Schwartz et al. 1996). Zu-
sitzlich zum rechten Kaudatum wurde hier
auch eine Verminderung der metabolischen
Rate im linken Kaudatum gefunden. Weiter-
hin wurde ein dhnliches Korrelationsmuster
mit dem rechten Kaudatum, dem orbitofron-
talen Kortex und der thalamischen Region
gefunden.

Eine weitere Studie der Effekte kognitiver
Verhaltenstherapie bei Zwangspatienten
wurde von Nakatani et al. (2003) an 22 japa-
nischen Patienten durchgefiihrt. Im Gegen-
satz zu den bisher dargestellten Studien wur-
de hier die zweite Messung erst durchgefiihrt,
nachdem ein allgemeiner Konsens des Be-
handlungserfolges statuiert wurde. Dieser lag
im Durchschnitt 7,55 Monate zuriick. Ahn-
lich wie Schwartz und Baxter fand Nakatani
eine Verminderung des regionalen Blut-
flusses im Kopf des rechten Kaudatum nach
erfolgreicher  kognitiv-verhaltenstherapeu-
tischer Intervention, was ebenfalls mit den
entsprechenden klinischen Beobachtungen
korrelierte.
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Zusammenfassend zeigen diese Studien eine
erstaunliche Konsistenz hinsichtlich einer Re-
duktion des neuronalen Aktivitétslevels und
Metabolismus im Kaudatum. Dieses unter-
streicht die zentrale Rolle dieser Region bei der
Zwangserkrankung und auch ihre Eingebun-
denheit in die entsprechenden orbitofrontalen,
thalamisch-kaudaten neuronalen Verbindun-
gen bzw. Schlaufen oder sogenannte /oops
oder circuits.

Im Unterschied zur Depression findet sich
somit bei der Zwangserkrankung eine Betei-
ligung sehr vieler spezifischer Regionen und
keine so weite Beteiligung verschiedenster
Netzwerke. Inwieweit dieses mit der Zwangs-
erkrankung selbst zusammenhangt oder der
bei der Zwangserkrankung spezifisch ver-
wendeten Form der kognitiven Verhaltens-
therapie muss hier allerdings offen gelassen
werden.

1.2.3 Kognitive Verhaltenstherapie
bei Panikerkrankungen

Bei Panikerkrankungen wurden Auffalligkei-
ten in der Bildgebung vor allem in folgenden
Regionen beobachtet:

e Amygdala

frontaler Kortex

Insula

¢ Hirnstamm

Prasko et al. (2004) sind die ersten und bisher
einzigen Forscher, die die Effekte der kogniti-
ven Verhaltenstherapie auf die Panikerkran-
kung in einer funktionellen Bildgebungsstu-
die untersucht haben. Sie untersuchten sechs
unbehandelte Patienten mit einer Paniker-
krankung vor und nach einer 12 Wochen dau-
ernden kognitiven verhaltenstherapeutischen

Intervention. Sie wurden verglichen mit einer
Gruppe von sechs Patienten, die antidepressiv
mit Serotonergika behandelt wurden. Im PET
wurde der Glukosemetabolismus gemessen.
Nach erfolgreicher Psychotherapie wurden im
linken inferioren und rechten mittleren fron-
talen Kortex, in der linken Insula, im rechten
Pracuneus, im rechten posterioren Cingulum
sowie im mittleren und superioren tempora-
len bzw. parietalen Kortex ein erhohter Meta-
bolismus beobachtet.

Zusammenfassend spiegeln diese Befunde
eher ein weites Netzwerk wider, wie es sich bei
der Depression fand, sich aber nicht bei der
Zwangserkrankung zeigte.

Inwieweit z.B. die Beteiligung der Insula die
Involvierung vegetativer und autonomer
Funktionen widerspiegelt (Craig 2005), bleibt
unklar und muss in entsprechenden Studien
zur interozeptiven Wahrnehmung getestet
werden.

1.2.4 Kognitive Verhaltenstherapie
bei sozialer Phobie
und Spinnenphobie

Ahnlich wie bei der Panikerkrankung zeigen
bildgebende Verfahren bei Phobien Verande-
rungen in verschiedenen Regionen:

* Amygdala

o frontaler Kortex

e temporaler Kortex

¢ Hirnstamm

Furmark et al. (2002) publizierten eine Bildge-
bungsstudie, die die Effekte der kognitiven
Verhaltenstherapie auf die soziale Phobie un-
tersuchte. 18 bisher unbehandelte Patienten
wurden mit einem standardisierten Manual
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zur kognitiven Verhaltenstherapie behandelt
und mit Patienten, die Citalopram erhielten,
verglichen. Mithilfe einer Wasser-PET, kombi-
niert mit einer Aufgabe, die Angst in einem
sozialen Setting induzierte, wurde vor der Be-
handlung und 12 Wochen nach der Behand-
lung eine Untersuchung durchgefithrt. Die
Probanden wurden 20 min vor der bildgeben-
den Untersuchung aufgefordert, eine kurze
Ansprache iiber ihre Urlaubs- oder Reiseer-
fahrung vor einem 6ffentlichen Publikum vor-
zubereiten. In der mit der kognitiven Verhal-
tenstherapie behandelten Gruppe zeigte sich:
e eine Reduzierung des Blutflusses in der bi-
lateralen Amygdala, im Hippocampus, im
periaquaduktalen Grau und im anterioren
und medialen temporalen Kortex
e eine Erhohung des Blutflusses im rechten
Cerebellum sowie im sekundéren visuel-
len Kortex

Interessant sind hier vor allem die Befunde in
der Amygdala, die in einem engen Zusam-
menhang mit emotionalen Funktionen steht,
wie sie gerade bei der sozialen Phobie beob-
achtet werden. Weiterhin zeigte sich, dass we-
niger kortikale Regionen, wie der mediale
und laterale prifrontale Kortex bei der De-
pression beteiligt sind, sondern subkortikale
Regionen, die vor allem dem limbischen Sys-
tem zuzuordnen sind, wie die Amygdala und
der Hippocampus.

Paquette et al. (2003) und Straube et al.
(2006) untersuchten die neuronalen Korrelate
von erfolgreicher kognitiver Verhaltensthera-
pie bei Patienten mit Spinnenphobie. Paquette
et al. (2003) untersuchten im fMRT 12 medi-
kamentenfreie Patienten mit einer Spinnen-
phobie, denen Filmausschnitte von Spinnen
gezeigt wurden. Initial zeigten die Patienten
mit einer Spinnenphobie erhohte Aktivitat im
dorsolateralen prifrontalen Kortex und im
parahippocampalen Gyrus. Nach erfolgrei-

cher kognitiver Verhaltenstherapie wurden
signifikante Reduktionen der Aktivitit in die-
sen beiden Regionen, im dorsolateralen praf-
rontalen Kortex und im parahippocampalen
Gyrus beobachtet. Interessant an dieser Studie
ist, dass die Aufgabe im Scanner einen klaren
und direkten Bezug zur Symptomatik, der
Spinnenphobie, aufwies. Es muss allerdings
kritisch angemerkt werden, dass die gleichen
Bilder sowohl im fMRT zur Symptomprovo-
kation als auch in der kognitiven Verhaltens-
therapie zum besseren kognitiven Umgang
mit den entsprechenden Situationen gezeigt
wurden. Daher kann eine gewisse Habituation
bei der zweiten fMRT-Untersuchung nach er-
folgter Therapie nicht ausgeschlossen werden.

Straube et al. (2006) untersuchten 28 Pati-
enten mit einer Spinnenphobie vor und nach
erfolgreicher kognitiver Verhaltenstherapie
im fMRT mit einer Aufgabe, bei der Videos
von Spinnen gezeigt wurden. Vor der Therapie
zeigten die Probanden mit einer Spinnenpho-
bie in der anterioren Insula und im anterioren
Cingulum sowie im linken okzipitalen Kortex
groflere neuronale Aktivitit als nach der The-
rapie. Die erhohten neuronalen Aktivititen in
der Insula und im anterioren Cingulum wur-
den nach erfolgreicher kognitiver Verhaltens-
therapie signifikant reduziert.

Zusammenfassend zeigen die hier geschilder-
ten Studien die Beteiligung verschiedener Netz-
werke bei sozialer Phobie und Spinnenphobie.
Konsistent ist bei beiden Studien, dass sich die
initial abnorme Region nach erfolgreicher Psy-
chotherapie normalisierte. Unklar ist allerdings,
inwieweit dieser Effekt und die Veranderungen
in den entsprechenden Regionen spezifisch fiir
die Psychotherapie sind oder méglicherweise
auch bei Pharmakotherapie auftreten, da die
entsprechenden Vergleichsgruppen nicht einge-
schlossen bzw. nicht verglichen wurden.
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1.2.5 Kognitive Verhaltenstherapie
bei posttraumatischer
Belastungsstorung

Bildgebende Untersuchungen bei Patienten
mit posttraumatischer Belastungsstérung
(PTSD) zeigen Veranderungen vor allem in
diesen Strukturen:

e anteriores Cingulum

e medialer prifrontaler Kortex

¢ Hippocampus

* Amygdala

Felmingham et al. (2007) untersuchten Pati-
enten mit einer PTSD vor und nach einer ko-
gnitiven verhaltenstherapeutischen Interven-
tion (6 Monate) im fMRT mit einer Aufgabe
zur Wahrnehmung von édngstlichen und neu-
tralen Gesichtern. Sie zeigten, dass das vent-
rale subgenuale anteriore Cingulum signi-
fikant stirker nach der Therapie als vor
der Therapie aktiviert war, wohingegen eine
Amygdala-Aktivierung nicht beobachtet
wurde. Weiterhin konnten sie eine Korrela-
tion zwischen der verhaltenstherapeutisch
induzierten Verdnderung der PTSD-Sympto-
me und der Verdnderung der Aktivitit im
rechten anterioren Cingulum und in der
rechten Amygdala finden. Diese Befunde zei-
gen die zentrale Rolle des anterioren Cingu-
lum und der Amygdala bei der PTSD und
ihre mogliche Modulation durch psychothe-
rapeutische Intervention auf.

Eine weitere Studie zu den Effekten der
Psychotherapie bei Patienten mit PTSD wur-
de von Lindauer et al. (2008) publiziert. Hier
wurde der cerebrale Blutfluss mithilfe der
SPECT gemessen. Vor der Therapie zeigten
sich bei den PTSD-Patienten signifikant
hohere Aktivierungen in der rechten Insula
und im rechten superioren und mittleren
frontalen Gyrus. Nach der Psychotherapie
(16 Wochen) zeigte sich eine Verminderung

der Aktivierung im rechten lateralen pra-
frontalen Kortex, also der Region, die eine
Hyperaktivierung vor der Therapie zeigte.
Weiterhin war eine signifikant negative
Korrelation der Symptomreduktion mit der
Aktivierung in genau dieser Region und im
linken superioren temporalen Gyrus nach-
weisbar.

Zusammenfassend zeigen die vorliegenden
Studien eine Modulation der entsprechenden
Netzwerke, die vor allem das anteriore Cingu-
lum und den prafrontalen Kortex betreffen.
Aufgrund der geringen Zahl der Studien sind
diese Ergebnisse allerdings als vorlaufig zu be-
trachten.

1.2.6 Weitere psychologische
Interventionen

Bildgebende Studien zu den neuronalen Ef-
fekten der psychodynamisch orientierten
Psychotherapie wurden bisher nicht publi-
ziert. Andere Verfahren umschlief3en z.B. die
Hypnose und die Meditation. Es wurden ver-
schiedene Untersuchungen zur Hypnose
durchgefiihrt (Rainville u. Price 2003; Fay-
monville et al. 2006: Roder et al. 2007). Rain-
ville und Price (2003) zeigten, dass verschie-
dene Stadien der Hypnose moglicherweise
mit der Modulation von unterschiedlichen
Regionen des Gehirns einhergehen.
Allgemeine Effekte der Hypnose lassen
sich in den verschiedenen Teilen des anteri-
oren, ventralen, dorsalen und perigenualen
Cingulums sowie im motor- und somatosen-
sorischen Kortex beobachten. In der Phase
der Relaxation lassen sich vor allem Effekte
im rostralen anterioren Cingulum sowie im
prifrontalen Kortex und Motorkortex beob-
achten. Dabei zeigt sich eine Erhohung der
Aktivierung im Motorkortex, wohingegen
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sich in den anderen Regionen — wie dem an-
terioren Cingulum und dem prifrontalen
Kortex - eine Verminderung der neuronalen
Aktivitdt findet. Im Stadium der Absorption
finden sich hingegen Erhéhungen der Akti-
vierung im anterioren Cingulum, im préfron-
talen Kortex und auch im lateralen posteri-
oren parietalen Kortex. Dies zeigte sich in
einer Studie zu den Effekten der Hypnose auf
die Schmerzwahrnehmung in den Stadien
der Relaxation und Absorption, hypnotischer
Zustand, und Schmerzwahrnehmung ohne
Hypnose (Roder et al. 2007). Es wurde ge-
zeigt, dass die Schmerzwahrnehmung selbst
das klassische neuronale Netzwerk fiir
Schmerz, inklusive des somatosensorischen
Kortex, der Insula und des Cerebellums, akti-
viert. Ein in dieser Studie im fMRT induzier-
ter hypnotischer Zustand fithrte zu einer
deutlichen Verminderung der Aktivierung
im kontralateralen somatosensorischen Kor-
tex, im lateralen parietalen Kortex, im latera-
len prifrontalen Kortex, im Putamen und in
der ipsilateralen Amygdala.

Faymonville et al. (2006) verwendeten ein
dhnliches Studiendesign und fanden eine
dhnliche Modulierung der Aktivierung im
anterioren cinguldren Kortex durch den hyp-
notischen Zustand. Es zeigte sich weiterhin,
dass der hypnotische Zustand zu einer Ver-
stirkung der funktionellen Konnektivitit
zwischen dem anterioren cinguldren Kortex
und verschiedensten Regionen im sensori-
schen und motorischen Kortex sowie im lim-
bischen System fiihrte.

Zusammenfassend zeigen diese Befunde, dass
Hypnose einen deutlichen Einfluss auf ver-
schiedenste neuronale Netzwerke hat. Dabei
sind es ahnliche Regionen, wie die, die sich
auch in den geschilderten verhaltenstherapeu-
tischen und interpersonellen psychotherapeu-

tischen Verfahren gezeigt haben. Hierbei stellt
sich die Frage, ob die entsprechende Region
wirklich nur und ausschlieBlich den Prozess
moduliert, der in der Psychotherapie verandert
wird. Somit wiirde eine funktionelle Spezifitat
in Hinsicht auf den psychotherapeutischen Ein-
griff oder den therapeutisch zu modulierenden
Wirkfaktor bestehen.

Die Meditation wurde ebenfalls mittels der
funktionellen Bildgebung in verschiedensten
Studien untersucht. Lutz et al. (2008a) fiihr-
ten eine fMRT-Untersuchung wihrend der
Prasentation von emotionalen Gerduschen
durch. Dabei wurde ein meditativer Zustand
mit einem rein wahrnehmenden Zustand
verglichen. Bei der Meditation zeigte sich
eine Aktivierung in der Insula, die bei negati-
ven Gerduschen stirker war als bei positiven
oder neutralen. Weiterhin fand sich eine Kor-
relation der hier beobachteten Aktivierung in
der Insula mit der subjektiv evaluierten In-
tensitdit der Meditation. Dariiber hinaus
fithrte der meditative Zustand (im Vergleich
zum Ruhezustand) zu einer verstiarkten Akti-
vierung in der Amygdala, im rechten tempo-
roparietalen Ubergang und im rechten supe-
rior-temporalen  Sulcus  wihrend  der
Wahrnehmung der emotionalen Geréusche.
Dies zeigt eine Beteiligung von Regionen, die
an der emotionalen Prozessierung beteiligt
sind. Ein anderer, bei der Meditation zu be-
achtender Faktor ist speziell die Aufmerk-
samkeit, die Regulation und das Monitoring
derselben (Lutz et al. 2008b). Inwieweit die
Meditation die verschiedenen Formen der
Aufmerksamkeit beeinflusst und hierdurch
die entsprechenden neuronalen Verdnderun-
gen induziert, ist bisher allerdings unklar.
Brefczynski-Lewis et al. (2007) verglichen da-
her Probanden, die praktische Erfahrung in
Meditation hatten mit Probanden, die keiner-
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lei Meditationspraxis vorweisen konnten.
Dabei zeigten die erfahrenen Probanden eine
verstarkte Aktivierung in genau solchen Re-
gionen, die stark mit verldngerter Aufmerk-
samkeit verkniipft sind. Allerdings zeigten sie
auch eine verminderte Aktivierung in sol-
chen Regionen, denen kognitive Funktionen
zugeschrieben werden, wie z.B. im dorsolate-
ralen préfrontalen Kortex.

1.2.7 Zusammenfassung

Zusammengefasst zeigen die Studien zu den

verschiedenen psychologischen Interventio-

nen eine Modulation verschiedenster neuro-

naler Netzwerke. Es ist mit Sicherheit eine

Konzentration auf die sogenannten kortika-

len Mittellinienstrukturen zu beobachten

(Northoff et al. 2006; Northoff u. Bernpohl

2004). Viele Studien finden Verdnderungen

im:

e ventromedialen préfrontalen Kortex

e anterioren Cingulum mit seinen verschie-
denen Anteilen

® posterioren Cingulum

e Pracuneus

Vor allem der cinguldre Kortex mit seinen
anterioren und posterioren Anteilen scheint
im Fokus verschiedenster psychotherapeuti-
scher Verfahren zu sein. Weiterhin finden
sich deutliche Veranderungen auch im
ventro- und dorsomedialen préfrontalen
Kortex, sodass die kortikalen Mittellinien-
strukturen in der Tat ein zentraler Faktor
in der Modulierung psychotherapeutischer
Effekte zu sein scheinen. Dieses spricht fiir
eine basale und zentrale Rolle dieser Region,
moglicherweise ist auch die Hohe der Aktivi-
tat im Ruhezustand von entscheidender Be-
deutung fiir mogliche psychotherapeutische
Effekte. Andere Regionen schliefSen den dor-

solateralen und ventrolateralen prifrontalen
Kortex sowie den lateralen parietalen Kortex
mit ein.

Als zentral bei den kognitiven Verhaltens-
therapien der Angsterkrankung und der
Spinnenphobie erwies sich auch die Insula.
Und es miissen noch temporale Regionen,
wie die Amygdala, der Hippocampus und
die entsprechenden kortikalen Regionen be-
ricksichtigt werden, die ebenfalls in ihrer
neuronalen Aktivitit durch die verschiede-
nen psychologischen Interventionen modu-
liert wurden. SchlieSlich miissen noch der
somatosensorische und der motorische Kor-
tex beachtet werden, die bei einigen Verfah-
ren ebenfalls entsprechend moduliert wur-
den.

Dieser kurze Uberblick zeigt, dass die psycho-
therapeutischen Effekte nicht auf eine Region
oder einige Regionen beschrankt werden kon-
nen, sondern dass weitverbreitete neuronale
Netzwerke beeinflusst werden.

Die einzige Ausnahme stellen die Studien
iber die Zwangserkrankung dar, bei denen
sich relativ spezifische Affekte in den subkor-
tikalen Regionen, vor allem im Kaudatum
fanden. Inwieweit die hier modulierten Netz-
werke die spezifischen Wirkfaktoren der The-
rapie, die spezifische Symptomverbesserung
oder die im fMRT dargestellten Aufgaben wi-
derspiegeln, bleibt unklar und muss in zu-
kiinftigen Studien untersucht werden. Diese
Studien sollten vor allem darauf zielen, eine
spezifischere und engere Kopplung zu errei-
chen zwischen
e dem durch die Psychotherapie anvisierten
und modulierten Prozess,
e dem Prozess, welcher der Symptomver-
besserung bei der entsprechenden Er-
krankung zugrunde liegt und
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e dem Prozess, welcher bei der in der funk-
tionellen Bildgebung induzierten Aufgabe
involviert ist.

Nur dann kénnen entsprechende Riickschliis-
se auf bestimmte neuronale Korrelate der fiir
die jeweilige Psychotherapie spezifischen In-
terventionsvariablen geschlossen werden. Es
zeigt sich somit, dass Psychotherapie und Bild-
gebung mit erheblichen methodischen Proble-
men zu kimpfen haben, da hier drei verschie-
dene Bereiche, ndmlich Psychotherapie,
Erkrankung und Gehirnfunktion, direkt mit-
einander verkniipft werden (s. auch Frewen et
al. 2008 fiir eine hervorragende Ubersicht iiber
die methodischen Probleme bei Studien zur
Bildgebung in der Psychotherapie).

1.3 Effekte der Psycho-
therapie auf Hirnregionen
mit Verbindung zu
immunologisch-
endokrinologischen
Funktionen

Einige der bereits in den vorhergehenden Ab-
schnitten genannten Regionen sind in der Tat
an der Kontrolle von immunologischen und
endokrinologischen Funktionen beteiligt. So
ist z.B. der Hippocampus an der Sekretions-
teuerung von Cortisol und den entsprechen-
den regulierenden Hormonen beteiligt. Ge-
rade bei der Depression findet sich eine
Verdnderung des Hippocampus und auch
eine Verdnderung des Cortisolspiegels und
seiner Steuerung durch den Hippocampus. In
den letzten Jahren wurden auch einige Studi-
en iiber den Zusammenhang zwischen neu-
ronaler Aktivierung und Immunfunktion
publiziert, die im Folgenden kurz geschildert
werden sollen.

Rosenkranz et al. (2003) untersuchten den
Zusammenhang zwischen physiologischen
Parametern, psychologischem Zustand und
Immunfunktion. Hierzu wurden negative
und positive Emotionen durch Schreiben ei-
nes autobiografischen Textes induziert. Die
entsprechenden Effekte wurden mittels EEG
gemessen. Als Parameter der Immunfunkti-
on wurde der Antikorpertiter nach einer
Vakzination gegen Influenza gemessen. Es
zeigte sich ein hoherer Level von elektroence-
phalografischer Aktivierung bei negativen
Emotionen im rechten prifrontalen Kortex
die mit eher niedrigen Titern von Antikor-
pern einhergingen. Somit ergibt sich ein Zu-
sammenhang zwischen der rechts-prafronta-
len Funktion bei negativen Emotionen und
einer Immunreaktion hinsichtlich der Anti-
korper. Ein negativer affektiver Stil und eine
Préadisposition fiir negative Emission schei-
nen somit mit einer Verminderung und
Schwichung der Immunfunktion einherzu-
gehen. Umgekehrt zeigte sich eine positive
Korrelation zwischen der Aktivierung bei po-
sitiven Emotionen und dem Level der Anti-
korper.

Zusammenfassend bestatigen diese Befunde
die Ergebnislage der Psychoneuroimmunologie
(PNI), dass negative Emotionen bei gesunden
Individuen zu einer Schwachung der Immun-
funktion fiihren und positive Emotionen magli-
cherweise eher zu einer Verstarkung.

Zu dhnlichen Ergebnissen kam auch eine be-
reits 1991 durchgefiihrte Studie von Kang et
al. (1991). Sie untersuchten insgesamt 20 ge-
sunde Probanden auf eine Asymmetrie in
der rechts-links-frontalen Kortexaktivierung.
Eine Gruppe zeigte eine extrem stabile links-
frontale Aktivierung, die andere eine rechts-
frontale Aktivierung. Probanden mit einer
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rechts-frontalen Aktivierung zeigten signifi-
kant niedrigere Levels der Aktivitdt von na-
tirlichen Killer-Zellen (NK-Zellen) im Ver-
gleich zu Probanden mit links-frontaler
Aktivierung. Die Probanden mit rechts-fron-
taler Aktivierung zeigten weiterhin eine ho-
here Konzentration von Immunglobulin M.

Diese Befunde stiitzen die Vermutungen iber
den Zusammenhang zwischen frontaler Akti-
vierung, vor allem bei rechts-links-frontaler
Asymmetrie, bei emotionaler Prozessierung
und der Immunreaktion.

Der Zusammenhang zwischen kognitiven
Funktionen und Immunfunktion wurde in ei-
ner Studie von Ohira et al. (2008) untersucht.
Stress verursacht Modulation des autonomen
und endokrinen Systems sowie des Immun-
systems. Stress wird hdufig durch kognitive
Evaluation oder ein sogenanntes kognitives
appraisal vermittelt. Die Autoren untersuch-
ten wéhrend einer kognitiven Evaluation bei
einer mentalen arithmetischen Aufgabe den
regionalen cerebralen Blutfluss mittels Was-
ser-PET. Zusitzlich untersuchten sie noch
verschiedene endokrinologische und immu-
nologische Parameter. Es zeigte sich, dass
durch die Aufgaben induzierte Anstiege des
regionalen cerebralen Blutflusses im media-
len orbitofrontalen Kortex und im medialen
prafrontalen Kortex mit einem Anstieg von
Lymphozyten (NK-Zellen) einhergingen. Zu-
satzlich fand sich auch noch eine Erhohung
von autonomen Parametern, wie der Herz-
schlagrate und dem Blutdruck. Aufgrund ih-
rer Befunde schlossen die Autoren, dass me-
diale kortikale Regionen, wie der mediale
orbitofrontale Kortex und der mediale prif-
rontale Kortex, in einem direkten Zusam-
menhang mit der Regulation von autonomen
und immunologischen Funktionen stehen.

In einer weiteren Studie zeigten Davidson
et al. (2003) den Einfluss der Meditation auf
neuronale und immunologische Funktionen.
Probanden wurden iiber 8 Wochen in einer
Meditation angeleitet und trainiert und beka-
men vor, kurz nach und 4 Monate nach der
Meditation ein EEG. Weiterhin wurde der
immunologische Status anhand des Antikor-
pertiters nach einer Vakzination gegen Influ-
enza festgestellt. Es zeigte sich ein Anstieg der
Aktivitdt im linken préfrontalen anterioren
Kortex, welcher bei meditierenden Proban-
den im Vergleich zu den Nichtmeditierenden
mit positivem Affekt verkniipft war. Weiter-
hin erfolgte bei den meditierenden Proban-
den ein Anstieg des Titers der Influenzaanti-
koérper im Vergleich zu Probanden, die noch
keine Meditation durchgefiihrt hatten. Inter-
essanterweise korrelierte der Anstieg der Ak-
tivitat im linksanterioren prafrontalen Kortex
mit dem Anstieg der Konzentration des Anti-
korpertiters nach erfolgreicher Meditation.
Diese Befunde zeigen nicht nur den Einfluss
einer psychologischen Intervention wie der
Meditation auf immunologische Prozesse,
sondern legen nahe, dass dieser Einfluss
durch neuronale Funktionen wie z.B. die des
prifrontalen Kortex vermittelt wird.

Zusammenfassend zeigen diese Befunde einen
deutlichen Zusammenhang zwischen neurona-
len und immunologischen Funktionen. Inshe-
sondere scheinen der prafrontale Kortex, und
hier speziell mediale kortikale Regionen wie
z.B. das anteriore Cingulum, sowie der ventro-
und dorsomediale prafrontale Kortex eine ent-
scheidende Rolle zu spielen.

Moglicherweise korreliert der erhohte Ruhe-
zustands-Aktivititslevel dieser Region nicht
nur mit neuronalen Funktionen anderer Re-
gionen (Northoff et al. 2006), sondern auch
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mit immunologischen und endokrinologi-
schen Funktionen und deren moglicher Re-
agibilitdt bei externen Noxen. Es muss aller-
dings darauf hingewiesen werden, dass sich
Untersuchungen zur neuronalen-immunolo-
gischen Kopplung erst im Anfangsstadium
befinden und hier erst vereinzelte, nichtsyste-
matische Befunde vorliegen. Es ist zu vermu-
ten, dass psychologische Interventionen, wie
z.B. kognitive Verhaltenstherapie oder psy-
chodynamisch orientierte Psychotherapie
nicht nur zu einer Veranderung der neurona-
len Funktionen fiihren, sondern auch eine
Verdinderung der neuronal-immunologi-
schen Kopplung bewirken und deshalb die
Effekte der Psychotherapie in Zukunft nicht
nur neuronal, sondern auch immunologisch
und moglicherweise endokrinologisch er-
fasst werden sollten.
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