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Einleitung

1. Einleitung

“We are continuously being bombarded by a myriad of diverse senso-
ry stimuli. Recollections from our past and reflections upon our future
add to this cacophony and we need to select among the vast array of
stimuli to which we are exposed and approach what is useful to meet
our appetitive needs and withdraw from what is harmful so we avoid

situations of threat or danger.” (Davidson 2000)

In einem Satz fasst Emotionsforscher Richard J. Davidson die wesentlichen
Punkte der Emotionsverarbeitung zusammen, ohne dabei die Betonung deren
Komplexitit zu versdiumen. Seine Wortwahl lisst erahnen, dass bei fehlender
Verteidigung gegen die Bombardierung durch eine ,myriad of diverse senso-
ry stimuli“, die Betroffenen Schaden davon tragen konnen. Tatsachlich konn-
ten einige psychische Erkrankungen auf eine dysfunktionale Emotionsgene-
rierung und -regulierung zuriickgefiihrt werden, darunter Angststorungen
(Cisler et al. 2010), unipolare und bipolare Depression (Leppanen 2006) und
Erkrankungen des schizophrenen Formenkreises (Gur et al. 2002).

Lange Zeit standen mangelndes Bewusstsein um die Haufigkeit und
fehlendes Wissen iiber die Atiologie von psychischen Erkrankungen deren
Therapie im Weg. Die im Rahmen des Deutschen Gesundheitssurveys (DEGS)
zwischen September 2009 und April 2012 durchgefiihrte Zusatzuntersuchung
~Psychische Gesundheit“ ergab, dass etwa 33% der Menschen in Deutschland
an einer oder mehreren psychischen Storungen im Jahr leiden (Jachertz
2013). Dies deckt sich sowohl mit europa- als auch weltweit erhobenen Pra-
valenzen (Kessler et al. 2008, Wittchen et al. 2011). Zu den in Deutschland
haufigsten psychischen Erkrankungen zdhlen Angsterkrankungen (1-Jahres
Pravalenz 16,2%), Alkoholstorungen (11,2%), unipolare Depression (8,2%)

und Zwangsstorungen (3,8%).

1 Die Prozentangaben stammen aus dem o6ffentlich zugénglichen Dokument eines Vortrages,
den Wittchen und Jacobi wihrend des DEGS-Symposiums 2012 gehalten haben:
http://www.rki.de/DE/Content/Gesundheitsmonitoring/Studien/Degs/degs_w1/Symposiu
m/degs_psychische_stoerungen.pdf?__blob=publicationFile (Zuletzt aufgerufen am
12.6.2016)
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Entgegen der haufig medial tradierten Alarmbotschaft, psychische Er-
krankungen hatten in den letzten Jahren drastisch zugenommenz, offenbarten
die im Psychomodul dargestellten epidemiologischen Daten, dass die 1-Jahres
Pravalenz in den letzten zehn Jahren relativ gleich geblieben ist (DEGS, Stand
2012). Dies mindert jedoch nicht die Last, die von derzeit ungefahr 27,1 Milli-
onen psychisch erkrankten Menschen in Deutschland und 167,5 Millionen
Betroffenen insgesamt in den Liandern der EU getragen wird (Wittchen et al.
2011).

Vor diesem Hintergrund beabsichtigt die vorliegende Arbeit ein weite-
res Puzzlestiick fiir das Grundlagenverstindnis von emotionalen Verarbei-
tungsprozessen und deren Modulierung zu stiften. Im Speziellen soll unter-
sucht werden, ob sich die emotionale Verarbeitung durch transkranielle
Gleichstromstimulation verandern lasst.

Die Annaherung an die unter 1.4 ausformulierte Fragestellung dieser
Studie beginnt mit dem Versuch, die breitgefacherte Literatur iiber Emotio-
nen aufzubereiten. Der Fokus liegt dabei auf Definitionsansitzen, neuronalen
Korrelaten und dem Zusammenhang zwischen dysfunktionaler Emotionsver-
arbeitung und psychischen Erkrankungen. Im weiteren Verlauf werden die
experimentell-visuelle Emotionsinduktion, der acoustic-Startle-Reflex und

die transkranielle Gleichstromstimulation vorgestellt.

1.1 Emotionen im Labor

1.1.1 Wissenschaftliche Arbeitsdefinition

»~Now, what are the criteria (...) that a definition of emotion must con-

tain, and which must guide research and analysis?“ (Frijda 2007)

Frijda bezieht sich auf einen von Emotionswissenschaftler_innen3 kontrovers
gefiihrten Diskurs, dariiber, ob und wie Emotionen wissenschaftlich definiert
werden konnen. Trotz immenser Schwierigkeiten, klare Worte fiir ein derart
mysterioses Phanomen zu finden, bedarf es in der Emotionsforschung aus
seiner Sicht unbedingt einer stabilen Arbeitsdefinition, auf die sich alle iiber-

einstimmend in ihren Untersuchungen beziehen (Frijda 2007).

2 http://www.rp-online.de/nrw/staedte/nettetal/immer-mehr-menschen-sind-psychisch-
krank-aid-1.3567286 (Zuletzt aufgerufen am 12.6.2016)

3 Zur Beriicksichtigung aller selbstgewihlten Geschlechterbezeichnungen wurde in dieser
Arbeit der Gender_Gap zur Personenbezeichnung gewihlt.

2


http://www.rp-online.de/nrw/staedte/nettetal/immer-mehr-menschen-sind-psychisch-krank-aid-1.3567286
http://www.rp-online.de/nrw/staedte/nettetal/immer-mehr-menschen-sind-psychisch-krank-aid-1.3567286
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Im experimentellen Rahmen werden Emotionen oft aus einer motivati-
onalen Perspektive heraus betrachtet und untersucht. Das bedeutet, dass eine
Emotion als sogenannte Aktionsbereitschaft (Action Tendency), eine be-
stimmte Handlung durchzufiihren oder zu lassen, verstanden wird. Frijda
fiihrt zwei Beispiele fiir emotionale Systeme an: die Angst des Kleinkindes,
welche es, im Sinne einer Action Tendency, ,Mama*“ rufen lasst, oder die Wut
einer Person, die ihr Schimpfworter entlockt (Frijda 2007).
»Emotions are about doing something that is important to the organism (es-
cape, attack, sexual consummation etc)”, sagt auch Peter Lang und bezeichnet
Emotionen als Action Dispositions (Lang 1995). Er sieht in ihnen die Voraus-
setzungen fiir funktionales Verhalten (Erstarren), evaluative und expressive
Sprache (,Hilfe!”) und physiologische Parameter (Herzklopfen, Muskelan-
spannung), die in Anbetracht eines Stimulus (Bache mit Frischlingen) auftre-
ten. Diese Reaktionen variieren innerhalb einer Emotion sowie emotionsiiber-
greifend, wodurch die Komplexitit einer emotionsbasierten Reaktion erneut
deutlich wird.

Diese Reaktionskomplexitit hingegen wird allein durch zwei motivati-
onale Systeme organisiert: ein appetitives und ein aversives System
(Konorski 1967, Lang 1995). Bei Aktivierung des appetitiven Systems wird die
Bereitschaft zur Annidherung an angenehme Reize, zum sogenannten Ap-
proaching gebahnt. Es kommt zu konsumierendem, fiirsorglichem und sexu-
ellem Verhalten (Lang 1995) und zur Generierung positiver Gefiihle
(Davidson et al. 1999). In Gefahrensituationen wird das aversive System akti-
viert und fiihrt zu Vermeidungs- und Abwehrverhalten (Defense/Withdrawal)
von unangenehmen Stimuli. Flucht, Vermeidung, Beschiitzen, Verteidigung
sind in diesem System geweckte Verhaltensziige (Lang 1995) und negative
Gefiihle das Begleitphanomen (Davidson et al. 1999).

Das biphasisch-motivationale System hat sich evolutionar bewahrt und
strukturiert das Verhalten eines jeden Organismus, ohne dass es Bewusstsein
erfordert: nahern sich Bakterien Nahrung oder ziehen sie sich vor schadlichen
Chemikalien zuriick (Macnab et al. 1972), dann liegt ihrem Verhalten das glei-

che emotional-motivationale System zu Grunde (Lang 1995).
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Die Definierung von Emotionen als entweder Approach- oder Defense-

bezogene Empfindungen und Handlungen stellt die Arbeitsdefinition der

Emotion in unserer Studie dar.

1.1.2 Emotionsauslosung durch Bilder

Im experimentellen Rahmen werden Emotionen haufig durch emotional be-
deutsame Bilder ausgelost. Die visuelle Emotionsauslosung bietet den Vorteil,
dass sich die Versuchsperson in passiver, ruhiger Haltung befindet, nicht in
Kontakt zu anderen Menschen steht und als einzigen Stimulus das jeweils er-
scheinende Bild wahrnimmt (Lang 1995). Dadurch wird gewahrleistet, dass
etwaige emotionale Reaktionen dem Reiz relativ spezifisch zugeordnet werden
konnen. AuBerdem sind Bilder statische Stimuli, die keine Bewegung in sich
tragen, die die Wahrnehmung noch zusitzlich beeinflussen kann (Coan et al.
2007). Ferner sind die Versuchsbedingungen (Dauer, Zahl und Intensitat der
gezeigten Bilder) gut kontrollierbar und damit reproduzierbar (Lang 1995).

Mitte der 9oer wurde von der Arbeitsgruppe um Lang das sogenannte
International Affective Picture System (IAPS) erstellt, zu dem ca. 1000 Bilder
gehoren, welche verschiedenen emotionalen Kategorien zugeordnet werden
konnen (Lang 1995). Bei Betrachtung der IAPS-Bilder konnen Herzfre-
quenzerhohung, Mimik-Veranderung und acoustic-Startle-Reflex-
Modulierung gemessen werden (Lang et al. 2010) und zusatzlich zur Aktivie-
rung im visuellen Cortex das Engagement subkortikaler Strukturen in der
funktionellen Magnetresonanztomographie (fMRT) nachgewiesen werden
(Coan et al. 2007). AuBerdem lassen sich die Bilder nachweislich in das von
Lang hypothetisierte motivationale biphasische Emotionsmodell einordnen
(Dolcos et al. 2004, Baeken et al. 2012).

In dieser Studie wurden die Emotionen mit Bildern des IAPS ausgelost,

die Menschen in emotional-positiven (erotische Darstellungen), emotional-
negativen (Verletzungen, Unfallszenen) und emotional-neutralen Situationen

(z.B.: schlafende U-Bahn-Reisende) zeigten.
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1.1.3 Acoustic-Startle-Reflex - ein Emotionsmaf}

Der Startle-Reflex4 ist ein defensiver, exterozeptivers Reflex, eine Reaktion die
auf einen aversiven, einen erschreckenden Reiz (ein lauter Ton beim acoustic
Startle Reflex) hin, erscheint. Diese Schreck-Reaktion stellt die motivationale
und motorische Komponente der Emotion Angst dar. In Organismen geringer
Komplexitiat kann der Startle-Reflex als ein verinnerlichter Fluchtreflex in
einer bedrohlichen Situation betrachtet werden (Lang et al. 2010). Der voll-
standig entfaltete Startle-Reflex bezieht die Aktivierung vieler Muskelgruppen
mit ein und driickt sich unter anderem durch Vorwartsbewegung des Kopfes,
Aktivierung der Flexoren und Lidschluss aus (Landis et al. 1939). Die durch
Schreck induzierte Kontraktion des Musculus orbicularis oculi ist dabei die
Reaktion, die als erste und am Schnellsten auftritt. AuBerdem tritt sie auch
dann auf, wenn der Schreckreiz nicht stark genug ist, das vollstindige
Schreckreaktionsmuster auszulosen. Als Reflex kann die Reaktion nicht wil-
lentlich unterdriickt oder verstarkt werden und fordert sozusagen ,reine“ Da-
ten (Bradley et al. 2001). Als exterozeptiver Reflex kann der Lidschlag zwar
durch Exposition rasch aufeinander folgender Stimuli habituieren®. Allerdings
dishabituiert er bei unregelmaBiger Darbietung des auslosenden Reizes eben-
so schnell wieder und kann folglich in einer 30 miniitigen Versuchssitzung
zwischen 40 und 50 Mal ausgelost werden (Lang et al. 1990).

Wie unter 1.1.1 beschrieben, konnen Emotionen als Aktionsdispositio-
nen definiert werden, die entweder mit Approach-bezogenen oder Defense-
bezogenen Verhaltensziigen einhergehen. Die Aktivierung eines der beiden
Systeme farbt auf das efferente System, wie beispielsweise Verhalten und
Sprache und die exterozeptiven Reflexe, wie beispielsweise den acoustic-
Startle-Reflex” ab, die ihrerseits auch in das biphasische Modell eingeordnet
werden konnen (Konorski 1967).

Beim Menschen wurde die emotionale Abhangigkeit des Start-

le-Reflexes erstmals 1988 durch die Arbeitsgruppe um Vrana demonstriert:

4 Zu Deutsch: Schreck-Reflex

5 Als exterozeptiv wird ein Reflex bezeichnet, dessen Rezeptor nicht im Erfolgsorgan liegt.

6 Das heif3it, als Antwort auf einen wiederholt dargebotenen Reiz abgeschwécht werden oder
ginzlich ausbleiben.

7 Im weiteren Verlauf des Textes wird, zu Gunsten besserer Lesbarkeit, auf das Adjektiv a-
coustic-verzichtet. Nur in wenigen Fillen wird die vollstindige Beschreibung ,,acoustic-
Startle-Reflex” verwendet, in den iibrigen Fillen die verkiirzte Version ,Startle-Reflex*.

5



Einleitung

sie konnten zeigen, dass die Wertigkeit einer Situation, welche durch ange-
nehme beziehungsweise unangenehme Reize gepragt wurde, den Start-
le-Reflex moduliert (Vrana et al. 1988). Der Schreck induzierende Reiz, der
per se aversiv ist, aktiviert das Defense-System, zu welchem unter anderem
der Startle-Reflex gehort. Gemaf dem von Lang beschriebenen Motivational
Priming (Lang 1995), fallt diese Reaktion starker aus, wenn im betroffenen
Organismus ein Defense-Grundtonus herrscht, beispielsweise wenn er Angst
hat. Die Defense-Reaktion (Lidschluss) auf den aversiven Reiz wird durch die
Angst gebahnt.

So wurde mit dem Startle-Reflex ein kontrolliert und standardisiert
einsetzbares Instrument entdeckt, emotionalen Vorgiangen im Menschen auf
den Grund zu gehen. Mehrere Studien, in denen Bilder des IAPS zur Emoti-
onsauslosung eingesetzt wurden, bestétigten seine Validitiat (Lang et al. 1990,

Greenwald et al. 1991).

1.2  Neuronale Korrelate der emotionalen Verarbeitung -

emotionale Prozesse auf mehreren Etagen

Lange Zeit konnten Emotionen nur anhand von Verhaltensbeobachtungen,
Erfahrungsberichten und Aktivitatsmessungen des peripheren Nervensystems
untersucht werden, ohne dass zur eigentlichen Quelle der Emotionen vorge-
drungen werden konnte. Moderne Bildgebungsverfahren, wie Positro-
nenemissionstomographie (PET) und funktionelle Magnetresonanztomogra-
phie (fMRT) erlauben einen tieferen Einblick in die neuronalen Korrelate
emotionsbezogener Ablaufe (Wager et al. 2003). Je mehr verschiedene Hirn-
strukturen mit den Emotionsprozessen verkniipft werden konnten, desto
deutlicher wurde, dass die Emotionsverarbeitung und -regulierung auf vielen
verschiedenen Arbeitsschritten beruhen.

Wihrend lange Zeit die Amygdala als Herzstiick der Emotionsprozesse
galt (Kliiver et al. 1937, Mac 1949, LeDoux 2012), lieferten Studien mit Pati-
ent_innen mit kortikalen Lasionen (Gainotti 1972, Newman et al. 2009) und
mit kortikal ladierten Affen (Myers 1972) Hinweise dafiir, den Cortex, speziell
den prafrontalen Cortex (PFC) in das Studium emotionsbezogener Prozesse
ernsthaft mit einzubeziehen und ihn, neben der Amygdala, als Schliisselstruk-

tur des emotionalen Netzwerkes zu betrachten.

6
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Folgender Abschnitt gibt einen kurzen Uberblick iiber die neuronale

Verortung von Emotionsteilprozessen.

1.2.1 Emotionsentstehung

Zurzeit gehen Emotionstheoretiker_innen davon aus, dass die Emotionsent-
stehung die Prozesse der Wahrnehmung der emotionalen Bedeutung eines
Reizes sowie dessen Bewertung entsprechend seiner Valence (Begriffserkla-
rung folgt), seiner Intensitit, dessen (Wieder-)Erkennung und schlieBlich die
Regulierung der initial generierten Emotion umfasst (Lang et al. 1993, Russell

et al. 1999, Posner et al. 2005).

1.2.1.1 Erkennung emotionaler Relevanz

Eine Emotion entsteht dann, wenn ein Organismus der inhirent emotionalen
Bedeutung eines Stimulus gewahr wird, der zu Approach oder Defense (cf.
1.1.1) auffordert (Lang 1995).

Beim Menschen wie beim Tier ist die Amygdala essentiell fiir die Er-
kennung emotionalen Inhalts (Kliiver et al. 1937, LeDoux 2012). Diese Rolle
fand ihr empirisches Korrelat in Untersuchungen, die iiber Bildgebung erhoh-
te Aktivititslevel in der Amygdala bei Betrachtung angsteinfl6Bender (Breiter
et al. 1996, Morris et al. 1996a, Wright et al. 2001), trauriger (Blair et al. 1999)
und gliicklicher (Breiter et al. 1996) Gesichter-Abbildungen nachweisen konn-
ten. Auch vermag sie die Wahrnehmung von emotional-relevanten Reizen zu
verstirken, indem sie die ihnen gewidmete Aufmerksamkeit erhht. Uber ak-
tivierende Projektionen zu kortikalen, cholinergen Neuronen steigert die
Amygdala spezifisch die kortikale Informationsverarbeitung (Whalen 1998)
und stellt damit sicher, dass sich der Organismus aus der Vielfalt von Eindrii-

cken, denen er ausgesetzt ist, auf die fiir ihn Wesentlichen konzentriert.

1.2.1.2 Emotionale Bewertung

Der emotional relevante Stimulus wird weiter nach verschiedenen Kriterien
bewertet: die Valence bezeichnet dabei die subjektive Erfahrung des affekti-
ven Wertes eines Stimulus, unabhingig von der sensorischen Beschaffenheit
und dessen Einordnung in angenehm und unangenehm (Lang et al. 1993,
Russell et al. 1999, Grimm et al. 2006).

Fiir die Bewertung emotionaler Stimuli ist vor allem der zum Frontal-

hirn zahlende prafrontale Cortex (PFC) zustandig (Dolcos et al. 2004). Aktuell

7
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wird sich einer topologischen Einteilung bedient, die einen medialen, latera-
len und orbitofrontalen PFC voneinander funktionell-anatomisch unterschei-
det (Dalgleish 2004). Medialer und lateraler PFC werden weiter in einen vent-
ralen und dorsalen Bereich unterteilt (Fuster 2009).

Da in dieser Studie der dorsolaterale PFC (DLPFC) Ziel der Gleich-
stromstimulation ist, wird als nachstes vor allem seine Rolle in der Emotions-
verarbeitung und -regulierung sowie in der Erhaltung der psychischen Homo-
ostase beschrieben. Aus gleichem Grunde wird auf die vielen anderen daran
beteiligten Strukturen nicht eingegangen.

Ventromedialer (VMPFC) und dorsolateraler PFC (DLPFC) sind bei der
emotionalen Bewertung in unterschiedlicher Weise beteiligt: der VMPFC
tibernimmt die einfache Wahrnehmung der emotionalen Einwirkung (affekti-
ve Valence (Russell et al. 1999)), die weiter durch den DLPFC in angenehm
oder unangenehm evaluiert wird (evaluative Valence (Grimm et al. 2006)).

Je intensiver ein Stimulus als emotional empfunden wird, desto starke-
re VMPFC-Aktivierung kann in der Bildgebung gezeigt werden (Grimm et al.
2006). Der VMPFC empfangt liber Afferenzen aus dem orbitofrontalen Cortex
(OFC) emotional-relevante sensorische Informationen aller fiinf Modalitdten
(Rolls et al. 1999, Barbas 2000b, Barbas 2000a) iiber den internen Zustand
des Korpers und die externen Begebenheiten, in denen der Organismus sich
befindet. AuBerdem steht der VMPFC eng mit der Amygdala, dem ventralen
Striatum, dem Hypothalamus und anderen Kernen in Verbindung, die ihm
Bericht iiber viszeromotorische Aspekte der Emotionsverarbeitung erstatten
(Roy et al. 2012). Interessant ist der Befund, dass die Valence eines emotiona-
len Stimulus den VMPFC aktiviert, ohne dass dem Stimulus bewusst Auf-
merksamkeit gewidmet wird (Grimm et al. 2006). Dies bedeutet, dass der
VMPFC fiir die Valence eines Stimulus, unabhangig von dessen kognitiver
Verarbeitung, kodiert (Duncan et al. 2000, Phan et al. 2002). Lasionsstudien
zeigten, dass Patient_innen mit medialen Lisionen Schwierigkeiten hatten,
Emotionen als negativ oder als positiv zu erfahren, wiahrend laterale Lasionen
diese Schwierigkeiten nicht verursachten. Dies berechtigt zu der Annahme,
dass die medialen Teile des PFC fiir die subjektive Empfindung von Emotio-

nen in Antwort auf einen emotionalen Reiz verantwortlich sind (Lane et al.

1997).
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Die Einordnung emotionaler Empfindung in unangenehm und ange-
nehm vollzieht sich im DLPFC (Dolcos et al. 2004). Die erhohte Aktivitat in
DLPFC bei Beurteilung von erlebten Emotionen geht mit gleichzeitig ernied-
rigter Aktivitit im VMPFC einher. Diese inverse Beziehung wird als Korrelat
der kognitiven Modulierung von Emotionen betrachtet (Northoff et al. 2004).
Je starker emotional ein Stimulus empfunden wird, desto starker fallt die Ak-
tivierung im VMPFC und desto schwicher (die Aktivierung) im DLPFC aus.
Wird ein Stimulus emotional evaluiert, zeigt sich das umgekehrte Aktivie-
rungsmuster mit erhohter Aktivitit im DLPFC und herabgesetzter Aktivitait
im VMPFC.

1.2.1.3 Emotionsregulierung

»..emotions do not force us to respond in certain ways, they only
make it more likely we will do so. This malleability permits us to regu-
late our emotions. When afraid, we may run, but do not always do so.
(...) And when amused, we may laugh, but do not always do so.”

(Gross 2002)

Die von Gross beschriebene Fahigkeit grenzt menschliches Verhalten von tie-
rischem, welches vollends durch evolutionéar entstandene, unbewusst ablau-
fende emotionale Reaktionsmuster dirigiert ist, ab (LeDoux et al. 2006).

Die Emotionsmodulation vollzieht sich entlang Projektionen die u.a. la-
terale und mediale Anteile des PFC mit Kernen der Amygdala verbinden und
Letztere in ihrer Aktivitit hemmen (Gross 2007, Wager et al. 2008, Sotres-
Bayon et al. 2010). Uber bidirektionale Verbindungen stehen PFC und
Amygdala in Verbindung (Ghashghaei et al. 2007, Kim et al. 2009).

Derzeit werden zwei Mechanismen unterschieden, Emotionen zu mo-
dulieren: bei der Betrachtung beispielsweise eines aversiven Bildes mit Verlet-
zungsdarstellungen, kann die betrachtende Person das Bild neu bewerten,
indem sie sich etwa ins Bewusstsein ruft, dass die fiirchterliche Szene nicht
der jetzigen Realitit entspringt und fiir sie keine personliche Gefahr bedeutet
ist. Die Re-Interpretation eines emotional-relevanten Reizes mit nicht-
emotionalen Erklarungsmustern bewirkt in diesem Fall die Abschwachung
des emotionalen Eindrucks durch den schrecklichen Bildinhalt (Gross 1998).

Diese Strategie wird Reappraisal genannt und entspricht einer kognitiven
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Regulierung der emotionalen Wahrnehmung (Ochsner et al. 2005). Uber so-
genannte Suppression, der zweiten Modulierungsstrategie, kann die bei Ent-
deckung der fiirchterlichen Darstellung empfundene Emotion iibergangen
und das dazugehorige emotionale Verhalten, wie beispielsweise lautes Auf-
schreien, unterdriickt werden. Die zweite Strategie hat weniger Einfluss auf
das subjektive Empfinden als die erste Strategie (Richards et al. 2000), die
derzeit auch am besten untersucht ist (Golkar et al. 2012a).

Wihrend die Suppression eher mit dem rechtsseitigen DLPFC in Ver-
bindung gebracht wird, wird das Reappraisal besonders im linksseitigen
DLPFC verortet (Ochsner et al. 2012). Bei kognitiver Reduzierung negativer
Emotionen wird der linksseitige ventrolaterale PFC aktiviert, was konsekutiv
die Amgydala inhibiert (Ochsner et al. 2002). Der Stellenwert des lateralen
PFC in der Regulierung von Emotionen konnte in mehreren Studien repliziert
(Davidson et al. 2000, Dolcos et al. 2004, Amting et al. 2010) und die Effekti-
vitait der down-regulierenden Funktion tiiber reduzierte acoustic-Startle-
Reflex Amplituden dargestellt werden (Jackson et al. 2003).

Auch wenn der dorsolaterale PFC anatomisch nur sparliche Verbin-
dungen zur Amygdala aufweist (McDonald 1998), scheint er die neuronale
Struktur zu sein, die beim Reappraisal konsequent aktiviert wird. Insofern
muss angenommen werden, dass er iiber andere Strukturen Einfluss auf die
Emotionsgenerierung in der Amygdala ausiibt (Golkar et al. 2012b). Dadurch,
dass eine Aktivierung des DLPFC beim Reappraisal von neutralen und nega-
tiven Stimuli gezeigt werden kann, wird ihm eine weniger spezifische Rolle in
der Regulation zugedacht. Golkar beschreibt den DLPFC als generellen An-
trieb der Emotionsregulierung, welcher spezifischere Regulationsprozesse
bahnt (Golkar et al. 2012b). Andere Studien wiederum verkniipfen den links-
seitigen DLPFC mit der Regulierung speziell negativer Emotionen (Ochsner et
al. 2002, Jackson et al. 2003). Diese Hypothese konnte in Stimulationsstudien
bestitigt werden. So verbesserte die stimulierende Gleichstromstimulation
des linken DLPFC die Down-Regulierung negativer Emotionen bei Menschen,
welche Bildern exponiert waren, die menschlichen Schmerz zeigten (Boggio et
al. 2009). Das gleiche Stimulationssetting bewirkte in einer anderen Studie,
dass negative Bilder als weniger negativ wahrgenommen wurden (Pena-

Gomez et al. 2011). Seo und Mitarbeiter_innen zeigten 2008, dass der linke
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DLPFC auch positive Emotionen down-reguliert (Seo et al. 2008). Uberdies
wird im DLPFC die Antizipation von Emotionen vermutet. Die Antizipation,
das heifit, die Erwartung emotional-relevanter Ereignisse, wird als essentieller
Baustein einer gesunden Emotionsverarbeitung und -regulierung betrachtet
(Feeser et al. 2013). Bei Antizipation positiver Emotionen ist nachweislich der
linksseitige DLPFC aktiviert, wahrend die Antizipation negativ-emotionaler
Stimuli mit rechtsseitiger Aktivitit einhergeht (Ueda et al. 2003).

Die haufige Verortung der geschilderten Emotionsregulierung in der
linken Hemisphare wird von Ochsner damit erklart, dass eine Strategie der
Down-Regulierung von Emotionen darin besteht, sie zu verbalisieren. Durch
Heranziehen linkslokalisierten verbalen Arbeitsspeichers wird bei dieser
Form der Emotionsregulierung meist linksseitig Aktivitit nachgewiesen
(Ochsner et al. 2008).

Interessanterweise agieren Emotionsregulierung und Arbeitsgedacht-
nis beide innerhalb des DLPFC (Petrides et al. 1993, Schmeichel et al. 2008).
Die strukturelle Kopplung dieser beiden Funktionen erklart, warum Men-
schen mit hoherer Arbeitsgedichtniskapazitit Emotionen besser regulieren
konnen als Menschen mit niedrigerer Kapazitat (Schmeichel et al. 2008) und
die bemerkenswerte Beobachtung, dass sich iiber Training dieser Gedachtnis-
kapazitat die emotionale Regulationsfahigkeit verbessern lasst (Schweizer et
al. 2013).

Der rechte DLPFC wird mit der Generierung von Vigilance, einer an-
haltenden Aufmerksamkeit, welche Stimuli der AuBen- und Innenwelt ge-
widmet wird, assoziiert. Gegeniiber ambivalenten Reizen verleitet die Aktivie-
rung des rechten DLPFC eher dazu, die Reize als gefahrlich einzuordnen und
auf Distanz zu gehen (Shackman et al. 2009a). Dies kann auch durch tempo-
rare Unterdriickung der Funktion sichtbar gemacht werden. Die hemmende
Wirkung repetitiver, transkranieller Magnetstimulation des rechten DLPFC
fliihrt dazu, dass Versuchspersonen mehr Risiken in Kauf nehmen als bei
Hemmung der Funktion des linken DLPFC (Knoch et al. 2006).

1.2.2 Neuronale Korrelate pathologischer Emotionsprozesse

Die Tatsache, dass bei mehr als der Halfte aller in ICD-10 beschriebenen psy-

chischen Erkrankungen eine dysfunktionale Emotionsverarbeitung als
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Hauptmerkmal beschrieben (Gross 2007) und iiber Bildgebung dargestellt
werden kann, unterstreicht die klinische Bedeutung des PFC und speziell des
DLPFC (Grimm et al., 2008).

So konnten mittlerweile zahlreiche fMRT- und EEG-Studien ein funk-
tionales Ungleichgewicht im DLPFC mit der Manifestation von oder Suszepti-
bilitat fiir Depression assoziieren: dabei zeigt der rechtsseitige DLPFC einen
hyperaktiven Aktivititslevel, wihrend der linksseitige DLPFC in einem hypo-
aktiven Zustand ist (Henriques et al. 1991, Mayberg 2003, Phillips et al. 2003,
Grimm et al. 2008). Post-mortem untersuchte neuronale Strukturen von an
Depression erkrankten Menschen zeigten eine verminderte Anzahl (Bowley et
al. 2002) und Dichte (Rajkowska et al. 2001) glialer und neuronaler Zellen
(u.a.) im DLPFC.

Viele der zu Depression zihlenden Symptome lassen sich durch das
Ungleichgewicht zwischen linkem und rechtem DLPFC erklaren (Davidson et
al. 2002): die pathologisch verringerte Aktivitat im linken DLPFC resultiert in
einer abgeschwichten Regulierung der durch emotionale Stimuli erregten
Amygdala (Takahashi et al. 2007). Dies fiihrt zur Perseveration der primar
generierten Emotion, welche die Betroffenen in die Sackgasse der sogenann-
ten verbal rumination, des Griibelns treiben, in welcher ein flexibler, gestalte-
rischer und selbststindiger Umgang mit dem emotionalen Innenleben un-
moglich wird. Zudem geht die linksbetonte Hypoaktivitat mit einer vermin-
derten Fihigkeit einher, positive Folgen einer Handlung zu antizipieren und
Approach-assoziierte Verhaltensweisen zu generieren (Feeser et al. 2013). Die
Einwirkung der Hypoaktivitat auf die Arbeitsspeicherkapazitdt begriindet die
kognitiv-defizitire Symptomatik einiger Betroffenen (Christopher et al. 2005).

So, wie die Hypoaktivitat des linken DLPFC bei klinisch gesunden Per-
sonen ein Vulnerabilitatszeichen fiir die Entstehung von Depressionen dar-
stellt, wird die erhohte Aktivitat des rechten DLPFC als Suszeptibilitatsfaktor
fiir die Entstehung von Angststorungen gesehen (Poy et al. 2004, Shackman
et al. 2009b). Sie korreliert mit einer iibersteigerten Vigilance, die die Be-
troffenen dazu verleitet, etwaige Stimuli als gefahrlicher einzuordnen als sie
sind und Distanz zu wahren (MacLeod et al. 2009). Zudem verstiarkt ein
rechtsseitiger Tonus die Neigung, negative Folgen des eigenen Handelns zu

antizipieren. Dieser auch Behavioural Inhibition genannte Verhaltensstil ist
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gepragt durch eine erhohte Angst vor aversiven Stimuli und birgt die Tendenz,
emotional-relevante Stimuli generell als negativ zu bewerten (Shackman et al.
2006). AuBerdem erholen sich Menschen mit hochaktivem rechtshemisphari-
schen DLPFC langsamer von der Exposition aversiver Stimuli; nach der Expo-
sition weisen sie langer hohe acoustic-Startle-Reflex Amplituden, als Zeichen
emotional-negativer Befindlichkeit, auf als Vergleichspersonen (Jackson et al.
2003).

Die in den letzten beiden Abschnitten in Bezug auf die Emotionsverar-
beitung aufgeworfene Asymmetrie im Frontalhirn soll im Folgenden kurz er-

lautert werden, da sie zum Verstandnis der Fragestellung von Bedeutung ist.

1.2.3 Lateralisierungstheorie

Aktuell orientieren sich viele Emotionsforscher_innen in ihren Untersuchun-
gen an dem Dogma, nach welchem die Verarbeitung negativ-emotionalen Ma-
terials rechtsseitige DLPFC-Aktivierung erzeugt, wahrend positiv-emotionale
Stimuli eine linksseitige DLPFC-Aktivierung bewirken (Herrington et al.
2005). Die meisten Erkenntnisse, die zur Formulierung der sogenannten La-
teralisierungstheorie fiihrten, lieferten die Beobachtungen von Menschen mit
unilateralen Hirnlasionen oder fokaler Epilepsie (Davidson 1992). Jackson
notierte beispielsweise, dass der erste Epilepsie-bezogene Spasmus die linke
(von der rechten Hirnhilfte kontrollierten) Korperhalfte erfasst, wenn die be-
troffene Person am Anfang des Anfalls eine negative Emotion, wie Angst emp-
findet (Davidson 1992). Goldstein beschrieb 1939 bei verletzten Soldaten un-
terschiedliche ~Symptome, je nachdem, ob die dominante oder
nicht-dominante Hirnhalfte verletzt war. Menschen mit ladierter dominanter
Hirnhalfte, meist der linken Seite, zeigten Catastrophic Reactions, mit denen
er Verzweiflung, Hoffnungslosigkeit und Arger bezeichnete (Goldstein 1952,
Gainotti 1972), wiahrend die Verletzung der nicht-dominanten Hirnhalfte,
meist der rechten, zu Indifférence fiihrte (Hecaen et al. 1951). 1982 folgte eine
grofl angelegte Untersuchung an 109 Personen mit Hirnlasionen, die die
Symptome Pathological Laughing und Pathological crying Kklar rechts- be-
ziehungsweise linksseitigen Hirnldsionen zuordnen konnte (Sackeim et al.
1982). Daran reihten sich zahlreiche weitere Befunde tiber die psychopatholo-

gischen Folgen links- und rechtsseitiger Hirninfarkte, die die Betroffenen der
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Fahigkeit beraubten, positive beziehungsweise negative Emotionen zu emp-
finden (Mandal et al. 1991, Morris et al. 1996b).

EEG-Analysen, fMRT-Bildgebung und PET-Studien erlauben mittler-
weile, die hemispharischen Unterschiede auch im gesunden Gehirn aufzude-
cken: wiahrend bei Betrachtung positiv-emotionaler Bilder der linke PFC akti-
viert wird, 16sen negativ-emotionale Bilder eine Erregung im rechten PFC aus
(Davidson et al. 1982, Davidson 1988, Sutton et al. 1997, Canli et al. 1998).
Auch wurde nachgewiesen, dass positive Bilder am Schnellsten erkannt wer-
den, wenn sie der linken Hirnhélfte (also im rechten Gesichtsfeld) gezeigt
werden (Reuter-Lorenz et al. 1983, Davidson et al. 1987).

Die auch Emotional Valence Theory genannte Theorie wird nicht von
allen Emotionstheoretiker_innen unterstiitzt. Dies liegt zum Teil daran, dass
die iiber EEG-Analyse postulierte frontale Asymmetrie in einigen Studien
nicht repliziert werden konnte (Hirschman et al. 1982, Collet et al. 1987). Zu-
dem wird dem Lateralisierungsmodell ein rechtshemispharisches Emotions-
modell entgegengehalten, nach dem Emotionsprozesse rechtsseitig und kogni-
tive Funktionen linksseitig lokalisiert sind. Der Verfechter untersuchte Pati-
ent_innen mit rechts- beziehungsweise linksseitigen Hirnldasionen und konnte
nur bei den rechtsseitig verletzten Personen eine Einschrankung in der Erfas-
sung von emotionalen Stimuli zeigen (Borod et al. 1992). 2000 folgte die dem
gangigen Lateralisierungsmodell gegenlaufige Entdeckung, dass eine rechts-
hemispharische Verletzung eher das positive als das negative emotionale Er-
leben beeintrachtigte und bei linksseitigen Lasionen negative Emotionen nicht
so gut wie positive wahrgenommen werden konnten (Borod et al. 2000).

Berkman zufolge sind diese widerspriichlichen Ergebnisse darauf zu-
riickzufiihren, dass in den zu Grunde liegenden Emotionsstudien Stimuli ver-
wendet wurden, welche zwei Ebenen gleichzeitig aktivierten (Berkman et al.
2010). Einerseits die Ebene der Valence, auf welcher ein Stimulus subjektiv
als positiv oder negativ empfunden wird. Andererseits die motivationale Ebe-
ne, die das Verhalten in Richtung Approach oder Defense lenkt. Im Jahr 2010
zeigten sie Versuchspersonen visuelle Stimuli, die separat die evaluative Va-
lence- oder die motivationale Ebene ansprachen. Dabei konnten sie zeigen,
dass die motivationale Komponente Approach eines Stimulus linkshemispha-

risch erhohte Aktivitat ausloste, auch wenn die Valence des Stimulus als nicht
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angenehm bewertet wurde. Interessanterweise fanden sie zusatzlich heraus,
dass die alleinige Valence-Komponente angenehm (ohne gleichzeitig aktivier-
tes Approach) nicht asymmetrisch reprasentiert wurde. Dariiber hinaus stell-
ten sie fest, dass zwar die emotionale Dimension Approach deutlich linkshe-
mispharisch lokalisiert wurde, die entgegengesetzte Dimension Defense aber
keiner spezifischen Seite oder Region zugeordnet werden konnte (Berkman et
al. 2010). Damit werfen sie die Annahme auf, dass die emotional-
motivationale Komponente Defense dem Approach Verhalten eventuell nicht
diametral gegeniibergestellt werden kann und beide Komponenten in den zu
Grunde liegenden neuralen Strukturen moglicherweise noch komplexer sind,
als bisher erfassbar.

Nicht zuletzt wegen der klinisch relevanten Manifestation der frontalen
Asymmetrie in psychischen Erkrankungen (Depression, Angststorungen) wird
die Idee der nach zwei Dimensionen (Approach und Defense) lateralisierten
Emotionen weiterhin aufrecht erhalten (Grimm et al. 2006, Rutherford et al.
2011) und auch in die Fragestellung dieser Arbeit miteinbezogen:

so wollen wir in unserer Arbeit untersuchen, ob sich die Stimulierung des lin-

ken von derjenigen des rechten DLPFC unterscheidet.

1.3 Transkranielle Gleichstromstimulation (tDCS)

1.3.1 Effekte auf neuronale Erregung

Die transcranial Direct Current Stimulation (tDCS) ist ein nicht-invasives
Stimulationsverfahren, neuronale Strukturen mit schwachem Gleichstrom zu
polarisieren (Nitsche et al. 2000). Essentiellen Anteil am heutigen Erkennt-
nisstand haben Bishop und Erlanger, die 1926 erkannten, dass sich die Re-
fraktarperiode eines Neurons unter anodaler Polarisation verkiirzt, wahrend
sie sich unter kathodaler Polarisation verlangert (Bishop et al. 1926), was ge-
malB der neuronalen Physiologie zu erhohter beziehungsweise erniedrigter
neuronaler Erregbarkeit fiihrt. Bindman und Mitarbeiter_innen bewiesen,
dass bereits Stromstarken von 0,5 — 1 pA ausreichen, um die neuronale Er-
regbarkeit zu beeinflussen (Creutzfeldt et al. 1962, Bindman et al. 1964). Pur-
pura und Mitarbeiter_innen differenzierten die Stimulationswirkung inso-
fern, als anodale Elektroden das Ruhemembranpotential in den positiven Be-

reich verschieben und somit das Auslosen von Aktionspotentialen erleichtern,
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kathodale Polarisierung durch Negativierung des Ruhemembranpotentials
das neuronale Feuern erschwert (Purpura et al. 1965)

Der tDCS-induzierte Effekt auf die Exzitabilitit kann die Zeit der Sti-
mulation iiberdauern, je nach Stromstirke bis zu einigen Stunden (Bliss et al.
1973, Baudewig et al. 2001, Francis et al. 2003, Boggio et al. 2007). Dies hangt
von der Dauer und Intensitit der Stimulation ab, wobei bereits nach drei-
miniitiger Stimulation mit 1 mA Nacheffekte nachgewiesen werden konnten
(Nitsche et al. 2000). Die Nacheffekte beruhen nicht auf weiter zirkulierenden
Erregungsstromen, sondern auf intrazellular ablaufenden Prozessen. Hinwei-
se hierfiir fand Gartside, indem er an einer anasthesierten Ratte nach Appli-
zierung polarisierenden Stromes erstens darstellen konnte, dass die Effekte
auch nach experimentell applizierter Kilte weiter bestanden. Zweitens waren
nach Gabe des Proteinbiosynthesehemmers Actinomycin oder Puromycin die
unter Polarisierung erzeugten Effekte nicht mehr nachweisbar (Gartside
1968). Histologisch untersuchte Zellen zeigten nach anodaler Stimulation er-
hohte Kalzium- und in der Folge veranderte Konzentrationen des intrazellula-
ren Botenstoffes Cyclic Adenosine Monophosphate (cAMP) auf, welche wiede-
rum die Gen-Expression veranderten (Hattori et al. 1990, Islam et al. 1995,
Islam et al. 1997).

Beim Menschen wurde durch Kombination anodaler tDCS und einem
Na+-Kanal-Antagonist ein fehlender Anstieg der Erregbarkeit nachgewiesen
und nach Intervention mit N-Methyl-D-Aspartat-(NMDA)-
Rezeptormodulatoren ein Ausbleiben der langfristigen Effekte (Liebetanz et
al. 2002). Diese Ergebnisse zeigen, dass die durch tDCS ausgeloste Membran-
potentialverschiebung von der Na+-Leitfahigkeit der Zelle abhiangt und dass
die langfristigen Effekte NMDA-Rezeptor abhingig sind. Da die NMDA-
Rezeptoren = zusammen mit den  a-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-
isoxazolepropionic acid (AMPA)-Rezeptoren eine wichtige Rolle in der soge-
nannten Langzeitpotenzierung (LTP) und Langzeitdepression (LTD) spielen,
waren es u.a. diese Erkenntnisse, welche dazu fiihrten, synaptische Modifika-
tionsprozesse als Korrelat der langfristigen tDCS-Effekte zu identifizieren
(Aroniadou et al. 1995, Liebetanz et al. 2002, Nitsche et al. 2003, Nitsche et
al. 2004). Durch wiederholte Stimulation eines Axons, wird dieses zu metabo-

lischen Verinderungsprozessen zu Gunsten effizienterer synaptischer Uber-
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tragungsprozesse angeregt (Morris 1999). Weitere Bestatigung fiir eine durch
tDCS angestoBene Langzeitpotenzierung stiftete die Gruppe um Stagg (Stagg
et al. 2009): unter anodaler Stimulation kam es zu einer lokal reduzierten
Konzentration an y-Aminobuttersiaure (GABA), wiahrend die kathodale Polari-
sierung mit einer Reduktion der glutamatergen Aktivitat einherging. Dies ist
deshalb interessant, weil die Prozesse der LTP mit NMDA-abhangigen gluta-
matergen Interneuronen assoziiert ist (Castro-Alamancos et al. 1995) und die
Prozesse der LTD moglicherweise von GABAergen Interneuronen abhingig
sind (Trepel et al. 1998).

Im klinischen Kontext werden in die neuroplastische Wirkung der re-
petitiv eingesetzten tDCS viele Hoffnungen gesetzt (Stagg et al. 2011). Dass die
durch tDCS induzierte Neuroplastizitat therapeutisch bereits zum Einsatz
kommt und gleichzeitig noch weiterer Forschung bedarf, zeigt folgender Ab-
schnitt.

1.3.2 Einsatz als Therapeutikum - Antidepressiver Effekt

Aktuell sind der tDCS therapeutisch bereits in vielen verschiedenen somati-
schen und psychischen Erkrankungen vorteilhafte Effekte zu verdanken
(Fregni et al. 2005, Fregni et al. 2006b, Fregni et al. 2006¢, Fregni et al.
2008). In Bezug auf die Fragestellung der vorliegenden Studie sind besonders
die Berichte iiber wirksame tDCS bei klinisch manifester Depression interes-
sant.

Wegweisende Erkenntnisse konnten Boggio und Fregni gewinnen. Bei
depressiven Patient_innen untersuchten sie den Unterschied zwischen der
anodalen tDCS am linken DLPFC und der Kontrollsituation, in denen entwe-
der der Occipitallappen stimuliert oder eine Sham-Stimulation® durchgefiihrt
wurde. Die zehn (Fregni) respektive 28 (Boggio) Patient_innen, die tiber finf
respektive zehn Tage jeweils 20 Minuten mit 1 mA resp. 2 mA anodaler tDCS
am linken DLPFC stimuliert wurden, zeigten im Vergleich zu den oben be-
schriebenen Kontrollpersonen signifikant verringerte Werte im Hamilton-
Disease-Score Fragebogen (Fregni et al. 2006a, Boggio et al. 2008). Repetiti-
ve anodale Stimulation des DLPFC kann ebenfalls die bei Depressiven oft de-

fizitaren kognitiven Kapazitaten erhohen (Boggio et al. 2006).

8 Zu Deutsch: Placebo-Stimulation
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In dem Elektrodensetting dieser Studien wurde die Anode iiber dem
linken DLPFC platziert, die Kathode supraorbital an der rechten Hemisphare
(Fregni et al. 2006a). Diese Resultate konnten trotz gleichem Elektrodenset-
ting in einer anderen Studie, an der 41 Patient_innen teilnahmen, nicht repli-
ziert werden (Loo et al. 2010). Allerdings standen in letzterer Studie die Pati-
ent_innen teilweise unter antidepressiver Medikation.

Aus der Uberlegung heraus, dass die tDCS-Effekte durch zusitzliche
kathodal-bedingte Hemmung der bei Depression rechtsbetonten Hyperaktivi-
tat optimiert werden konnten, untersuchten einige Studien die Wirkung eines
Elektrodenarrangements, in welchem die Anode iiber dem linken DLPFC und
die Kathode iiber dem rechten DLPFC angebracht wird. Wahrend eine Studie
eine signifikante Verbesserung der depressiven Symptomatik erzielen konnte
(Brunoni et al. 2011), blieb dieser Effekt in einer anderen Untersuchung aus
(Blumberger et al. 2012). Beide Untersuchungen unterschieden sich nicht im
Elektrodenarrangement, sondern allein in der Anzahl der tDCS-Sitzungen.

Die zu verzeichnende Heterogenitit der Studienergebnisse wurde
Thema mehrerer Metaanalysen, die die Effektivitiat von tDCS bei Depression
in Bezug auf Therapieansprechen und Remission erkundeten: nach Analyse
von zehn Studien schlussfolgerten Kalu und Kolleg_innen, dass die aktive
tDCS im Vergleich zu der Sham-Stimulation bei depressiven Personen thera-
peutische Effekte erzielen kann (Kalu et al. 2012). Eine 2013 publizierte Me-
taanalyse von sechs Studien kam zum Schluss, dass sich die aktive Stimulation
kaum von der Sham-Stimulation unterschied, was die klinische Niitzlichkeit
dieser Therapieform sehr in Frage stellte (Berlim et al. 2013). Ein interessan-
ter Befund war indes, dass der Einsatz hoherer Stromintensitit (2 mA statt 1
mA) und die Therapiedauer iiber mehrere Sitzungen (zehn statt fiinf) keinen
optimierenden Wirkungseffekt erzielten (Berlim et al. 2013).

Die Heterogenitit der Resultate zeigt erstens den Bedarf an weiterfiih-
render Forschung beziiglich des therapeutischen Einsatzes von tDCS in psy-
chischen Erkrankungen auf. Zweitens liegt es nahe, potentiell additive bezie-
hungsweise synergistische Effekte durch Kombination der tDCS mit Antide-

pressiva weiter zu untersuchen.
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1.3.3 TDCS und emotionale Verarbeitung

Wihrend viele tDCS-Studien mit psychisch Erkrankten klare Hinweise
fiir einen Effekt von tDCS auf die Stimmungslage (emotional state) erbrach-
ten, konnten in Studien mit gesunden Teilnehmenden bisher keine Stim-
mungsverandernden Effekte nachgewiesen werden (Koenigs et al. 2009b,
Plazier et al. 2012a, Morgan et al. 2014). In diesem fehlenden Effekt sehen
einige einen ceiling effect, der bei einer bereits normalen Aktivierung des
DLPFC bei Gesunden eine weitere Steigerung der positiven Stimmungslage
verhindert (Nitsche et al. 2012).

Allerdings konnte mehrfach gezeigt werden, dass die emotionale Ver-
arbeitung bei psychisch Gesunden sehr wohl durch tDCS beeinflusst werden
kann: Boggio und Kolleg_innen konnten 2009 zeigen, dass speziell die Verar-
beitung negativer Emotionen durch tDCS moduliert werden kann. In dem
Studiensetting betrachteten die Versuchspersonen Bilder, welche menschli-
chen Schmerz darstellten und von ihnen nach den Kriterien ,unpleasant-
pleasant” bewertet wurden: unter anodaler tDCS des linksseitigen (fiir die
Regulierung negativer Emotionen zustandigen) DLPFC wurden die Bilder als
weniger ,unpleasant“wahrgenommen (Boggio et al. 2009). Die Arbeitsgruppe
um Pefia-Gomez konnte den gleichen Effekt anodaler tDCS bei der Bewertung
emotional-negativer Bilder aus dem auch in unserer Studie verwendeten In-
ternational Affective Picture System (IAPS) nachweisen (Pena-Gomez et al.
2011). In einer 2012 unter Nitsche durchgefiihrten Studie die anodale tDCS
des linksseitigen DLPFC mit einem beschleunigten Erkennen emotional-
positiver Gesichter assoziiert werden (Nitsche et al. 2012). In dhnlicher Weise
konnte in einer Studie, welche die Aufgabe Cued Emotional Conflict Task an-
wandte, gezeigt werden, dass das Nennen der gegenteiligen Emotion nach
Verarbeiten eines positiv-emotionalen Gesichtseindruckes unter anodaler
Stimulation des linksseitigen DLPFC signifikant erleichtert wurde
(Vanderhasselt et al. 2013b).

Auf diese Voruntersuchungen, die der tDCS einen Effekt auf die emoti-

onale Verarbeitung zusprechen, stiitzten wir die Fragestellungen unseres Ver-
suches.
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1.3.4 Elektrodenarrangements

Oben genannte Studien, welche einen modulierenden Effekt anodaler
tDCS des linksseitigen DLPFC auf die emotionale Verarbeitung bei Gesunden
nachwiesen, benutzten ein unilaterales Elektrodensetting, bei dem die Anode
iiber den linksseitigen DLPFC, die Kathode allerdings meist supraorbital oder
an den M. deltoideus platziert wurde (Fregni et al. 2006a, Vanderhasselt et al.
2013b).

Ausgehend von der Annahme, dass eine Unterfunktion in einem Areal
(bspw. im linksseitigen DLPFC bei Depression) mit einem Ungleichgewicht
einhergeht, das auch die Gegenseite und die interhemispharischen funktiona-
len Verbindungen miteinbezieht, erscheint eine bilaterale Stimulation sinnvoll
(Sehm et al. 2013).

Basierend auf zerebralen Bildgebungsbefunden bei von Depression Be-
troffenen, welche ein prafrontales Ungleichgewicht mit einer Hypoaktivitat im
linken und Hyperaktivitat im rechten DLPFC zeigten (Grimm et al. 2008),
fiihrte Ferrucci eine bifrontale tDCS mit links-anodaler/rechts-kathodaler
Montage bei an therapieresistenter Depression Erkrankten durch. Dabei
konnten nachhaltige, stimmungsauthellende Effekte nachgewiesen werden
(Ferrucci et al. 2009). Zwei weitere Studien mit an Depression Erkrankten
konnten mit dem bilateralen Elektrodenarrangement eine Verbesserung der
depressiven Symptomatik erzielen (Brunoni et al. 2011, Dell'Osso et al. 2014).
Des Weiteren wurde in einer der beiden Studien auch die Herzfrequenz und
die Kortisol-Konzentration im Speichel gemessen, welche unter dem links-
anodalen/rechts-kathodalen Elektrodenarrangement signifikant verringert
waren (Brunoni et al. 2011). Als Grundlage der Wirksamkeit der bilateralen
tDCS bei an Depression Erkrankten wird die Wiederherstellung eines funkti-
onalen Gleichgewichts zwischen den zwei Hemisphiren gesehen (Dell'Osso et
al. 2014).

Auch bei klinisch Gesunden konnten Effekte der bilateralen tDCS auf
die emotionale Verarbeitung gezeigt werden: so wurden in einer Studie Angst-
Gesichtseindriicke von den mannlichen Probanden wunter rechts-
anodaler/links-kathodaler Stimulation signifikant schneller erfasst (Conson et
al. 2015). Die Arbeitsgruppe um Hortensius zeigte, dass durch links-

anodale/rechts-kathodale Stimulation die Emotion Arger stirker durch ag-
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gressives Verhalten sichtbar wurde (Hortensius et al. 2012). Beide Ergebnisse
reihen sich auch in die Hypothese der lateralisierten Approach und Defense-
assoziierten Emotionen, wobei Angst als eine rechtsseitig verortete Defense-
assoziierte Emotion und Arger als eine linksseitig lokalisierte Approach-
assoziierte Emotion gilt (1.2.3 Lateralisierungstheorie).

Demgegeniiber konnte in der Studie von Morgan und Kolleg_ innen
kein Effekt der bilateralen tDCS weder auf die emotionale Verarbeitung noch
auf die Stimmungslage verzeichnet werden. Dies wurde damit erklart, dass
der DLPFC bei klinisch Gesunden keine Rolle beziiglich der Stimmungslage
spielt (Morgan et al. 2014). Auch eine 2016 publizierte Studie, welche die
emotionale Verarbeitung mit event-related electroencephalographic potenti-
als erfasste, konnte keinen Effekt der bilateralen tDCS auf die emotionale
Verarbeitung von emotional relevanten Bildern nachweisen (Vierheilig et al.
2016). Hier wird deutlich, dass beziiglich bilateraler tDCS des DLPFC bei kli-
nisch Gesunden, weitere Untersuchungen notwendig sind.

Trotz der bisher nicht ganz einheitlichen Ergebnisse beziiglich bilateraler
tDCS des DLPFC bei Gesunden, setzten wir dieses Elektroden-Setting in der

theoretischen Annahme ein, einerseits die Aktivitat der DLPFC-Areale anzu-

heben bzw. zu senken, andererseits die interhemisphéarischen Verbindungen

zu beeinflussen.

1.4  Fragestellung

Bei den dieser Arbeit zu Grunde liegenden Uberlegungen wurde die Emotion
aus dem zweidimensional-motivationalen Blickwinkel erfasst. Die emotionale
Verarbeitung sollte im Hinblick auf die beiden Dimensionen Approach und
Defense mittels Ableitung des acoustic-Startle Reflex untersucht werden.

In Anlehnung an die zitierten Berichte iiber die emotionsmodulierende
Wirkung der transkraniellen Gleichstromstimulation wollten wir untersuchen,
ob erstens die emotionale Verarbeitung bei den Proband_innen unserer Stu-
die beeinflusst werden konnte und zweitens, ob die tDCS-induzierten Effekte

durch veranderte Startle-Reflex-Signale messbar waren.
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Wir hypothetisierten Folgendes:

- Der erregungssteigernde Effekt der anodalen Stimulation des linken

DLPFC und der hemmende Einfluss kathodaler Polarisierung des rech-

ten DLPFC erleichtern insgesamt die Verarbeitung emotional positiver

Stimuli

o Dies zeigt sich in einem abgeschwichten Startle-Reflex

- Die anodale Stimulation des rechten DLPFC bei gleichzeiticer Hem-

mung des linken DLPFC verstarkt die Verarbeitung emotional negati-

ver Stimuli

o Dies wird in einem verstarkten Startle-Reflex sichtbar

2. Material und Methode

2.1  Uberblick

Folgender Abschnitt gilt erstens der Erlduterung der fiir die Studie herange-
zogenen Materialien, ndmlich der Stichprobe, der Fragebogen sowie der emo-
tionsauslosenden, visuellen Stimuli, zweitens der Darlegung der angewandten
Stimulations- und Messmethodik und drittens der Skizzierung des Ver-
suchsablaufs. AnschlieBend werden die verschiedenen Operationalisierungs-
schritte und statistischen Berechnungen des Datenmaterials in SPSS beleuch-
tet.

Die Durchfiihrung der Studie erfolgte mit Zustimmung der Ethik-Kommission
der Medizinischen Fakultit der Universitat Wiirzburg und steht im Einklang
mit der aktuellen Fassung der Deklaration von Helsinki von 2013 (World

Medical 2013).

2.2 Stichprobe

Wir fiihrten die Studie an 112 gesunden Personen durch. Die ersten 70 Pro-
band_innen konnten im Freundes- und Bekanntenkreis der Versuchsleiterin-
nen gefunden werden. Sie wurden mit einer kleinen unentgeltlichen Uberra-
schung belohnt. Fiir die restlichen 42 Versuchspersonen, die iiber Aushinge
rekrutiert wurden, konnte eine Vergiitung von 15 Euro pro Versuch organi-
siert werden. Die Proband_innen, 56 Frauen, 56 Manner, waren zwischen 18

und 35 Jahren alt (Mittelwert: 23,96, Standardabweichung: +3,07) und
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rechtshandig. Es wurden ausschlieBlich europaisch-sozialisierte Personen in
die Studie eingebunden. Die Ausschlusskriterien beinhielten aktuelle oder zu-
riickliegende, psychische Erkrankungen, die Einnahme von Psychopharmaka,
zurilickliegende Schidelhirn- und Innenohrverletzungen, Herzerkrankungen
und andere, schwere korperliche Erkrankungen, Epilepsie und andere neuro-
logische Erkrankungen sowie das Tragen von Cochlea-Implantaten und Herz-
schrittmachern. AuBerdem durften die Versuchspersonen nicht schwanger
sein, nicht stillen und im vergangenen Jahr nicht an einer tDCS-Studie teilge-
nommen haben.

Mit dem Programm Research Randomizer (Version 4.0)9 wurden die
Teilnehmenden in zwei Geschlechter-Gruppen den unterschiedlichen Stimu-
lationsbedingungen doppelblind-randomisiert zugeordnet. Pro Geschlecht
wurden vier Gruppen voneinander unterschieden: bei den Frauen wurden je
14 Personen der Gruppe der links-anodalen/rechts-kathodalen tDCS, links-
anodalen/rechts-kathodalen Sham 20 -Stimulation, links-kathodalen/rechts-
anodalen tDCS und der links-kathodalen/rechts-anodalen Sham-Stimulation
zugeordnet. Die gleiche Aufteilung wurde bei den Mannern vorgenommen.

Die Versuchsgruppen waren geschlechterbalanciert, um den Effekt ei-
ner in mehreren Studien berichteten, geschlechtsspezifisch unterschiedlichen
Emotionsverarbeitung zu beriicksichtigen. So ergab eine kiirzlich durchge-
flihrte Metaanalyse von ca. 80 Studien u.a., dass negative Emotionen bei
Frauen signifikant starker die linke Amygdala aktivieren als bei Mannern, de-
ren linke Amygdala umgekehrt starker von positiven Emotionen erregt wird

(Stevens et al. 2012).

2.3 Fragebogen

Von allen Versuchspersonen wurde eine unterschriebene Einverstiandniser-
klarung eingesammelt, nachdem sie schriftlich und miindlich iiber die Hinter-
griinde der Studie informiert worden waren. AnschlieBend wurden ihnen ver-
schiedene Fragebogen ausgehindigt, die im Folgenden kurz beschrieben wer-
den. Die Auswertung der Fragebogen diente erstens der Suche nach Aus-

schlusskriterien, wie z.B. die Emotionsverarbeitung moglicherweise beeinflus-

9 Die offentlich zugingliche Software wurde von Urbaniak, G. C. & Plous, S. (2013) entwickelt.
Sie kann unter http://www.randomizer.org/ aufgerufen werden.
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sende Personlichkeitsmerkmale, zweitens der Bildung von Zwischensubjekt-
faktoren in den unter 2.10 niaher beschriebenen statistischen Berechnungen.

Uber den Edinburgh Handedness Inventory I und IT wurde die Hin-
digkeit erfasst, welche die Lateralitit emotionsbezogener Prozesse beeinflus-
sen kann (Royet et al. 2003, Brookshire et al. 2012).

Mit der Allgemeinen Depressionsskala (ADSK) (Hautzinger et al.
2003) beurteilten die Versuchspersonen eine eventuelle Beeintrachtigung
durch depressive Symptome in der vergangenen Zeit. Dabei wurde durch die
Versuchsleiterinnen nachgepriift, ob die Summe der Angaben den cut-off
Wert von 19 nicht tiberschritt.

Zur Untersuchung der Angstsensitivitit wurde die deutsche Version
des Anxiety Sensitivity Index 3 (Taylor et al. 2007) eingesetzt. Dieser Frage-
bogen lasst sich in drei Untergruppen unterteilen, in denen jeweils mit acht
Fragen nach somatischen, kognitiven und sozialen Bedenken gefragt wird. Der
somatische Teil beispielsweise erfasst, inwiefern Erregungssymptome, die mit
bedrohlichen Ereignissen assoziiert sein konnen, aber auch durch
nicht-bedrohliche Reize ausgelost werden konnen, selbst Angst auslosen
(Hoyer et al. 2005). Dies ist fiir unsere Uberlegung insofern bedeutsam, als
Vorbefunde aus Bildgebungsstudien nahelegen, dass bei erhohter Angstsensi-
tivitat die Aktivititsmuster von an Emotionsverarbeitungsprozessen beteilig-
ten Strukturen, wie dem dorsolateralen Prafrontalen Cortex (DLPFC), welcher
auch in unserer Studie Ziel der Stimulation ist, Verdnderungen aufzeigen
konnen (Kalisch et al. 2005, Schifer et al. 2009, Holtz et al. 2012). Dies impli-
ziert, dass bei erhohter Angstsensitivitat die Emotionen moglicherweise an-
ders verarbeitet werden, als bei niedriger Angstsensitivitiat und dass die trans-
kranielle Gleichstromstimulation eventuell auf eine in Abhangigkeit der
Angstsensitivitat veranderte Grundaktivitat des DLPFC stoBt.

Vor dem Hintergrund, dass bei ADHS-Patient_innen verminderte Re-
aktivitat auf positiv-emotionale Bilder gezeigt wurde (Herrmann et al. 2009),
wurde den Versuchspersonen der ADHS Self-Report Scale (ASRS) (Kessler et
al. 2007) vorgelegt und Aufmerksamkeitsdefizit sowie Hyperaktivitat erfragt.

Der State-Trait-Anxiety Inventory X-1 (T1 und T2, vor und nach der
Stimulation) und X-2 (Laux et al. 1981) zielt auf die Unterscheidung zwischen
aktueller (X1-State) und habitueller (X2-Trait) Angstlichkeit, im Sinne eines
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depressionsbezogenen Symptoms, ab. Fiir die Untersuchung eines méglichen
Einflusses der tDCS auf die aktuell wahrend des Versuches empfundene Angst
bildeten wir die Differenz zwischen den Werten der State- Anxiety vor und
nach der Stimulation. Auch bei hoch-angstlichen Personen lassen sich in der
Emotionsverarbeitung im Vergleich zu nicht-angstlichen Gesunden unter-
schiedliche Reaktivitatsmuster zeigen (Stein et al. 2007).

Kurz vor und direkt nach der Stimulation fiillten die Versuchspersonen
den Positive und Negative Affective Schedule (PANAS) aus, in dem sie mit je
zehn positiven und negativen Adjektiven ihren affektiven Zustand beschreiben
konnten. Reliabilitat und Validitat vom PANAS in der Erfassung Positiven und
Negativen Affekts wurden mehrmals gepriift (Crawford et al. 2004).

Nach dem Versuch bewerteten die Versuchspersonen die IAPS-Bilder
auf den emotionalen Erregungsparameter Arousal. Mithilfe des Arousal Self-
Assessment-Manikin (SAM) (Sidowski et al. 1980) wird auf einer Skala zwi-
schen 1=sehr ruhig und 9=sehr aufgeregt, erfasst, inwiefern die Bilder die
Versuchspersonen emotional erregten.

Mogliche Suchtmittelabhingigkeiten wurden miindlich erfragt und
schriftlich festgehalten. Tatsdchlich zeigten Studien, dass chronischer Canna-
bis-Konsum mit veranderten Startle-Reflex Amplituden einhergehen (Scholes
et al. 2009) und Heroin-Abhingigkeit zu einer signifikanten acoustic-Startle-
Reflex Amplitudenreduktion - auch bei seit einem Jahr bestehender Abstinenz
- fithren kann (Walter et al. 2011).

SchlieBlich wurden {iiber ein selbsterstelltes Formular soziodemografi-

sche Daten erhoben.

2.4 Ausmessung und Praparation der Elektrodenpositionen

GemalB dem International 10-20 System (Klem et al. 1999) wurden die dem
linken und rechten DLPFC entsprechenden Schadelstellen F3 und F4
(Fitzgerald et al. 2009) und das FPZ ausgemessen. Am linken Processus
mastoideus wurde, auf der Hohe des Meatus acusticus externus, ein weiterer
Punkt (M) markiert. Am FPZ und am Punkt M wurden die Referenzelektrode
beziehungsweise die Ground-Elektrode des Elektroden-Arrangements positi-
oniert, welches die acoustic-Startle-Reflex Signale ableitete. Dies wird unter

2.7 naher beschrieben. Die ausgemessenen Stellen wurden anschlieBend zur
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Reduktion des Hautwiderstandes mit Nuprep-Skin-Prep Gel (Victor et al.

2005) gereinigt.

2.5 Stimulation

Fir die transkranielle Gleichstromstimulation (tDCS) benutzten wir den DC-
Stimulator von neuroConn GmbH. Zwei Gummielektroden (5cm x 7cm)
wurden iiber zwei Anschlusskabel an den Stimulator angeschlossen und, be-
strichen mit der elektrisch leitfihigen EEG-Paste Elefix (Z-401CE) an den
vorher ausgemessenen F3 und F4 Stellen, gemiB den Angaben der Randomi-
sierungsliste (links — Anode, rechts — Kathode, beziehungsweise links — Ka-
thode, rechts - Anode) platziert. Mit zwei Gummibandern wurden die tDCS-
Elektroden am Kopf der Versuchsperson fixiert.

Fiir die Stimulation wurde eine Stromstirke von 1 mA gewahlt. Unter
der Elektrodenfliche von 35cm?2 entstand folglich eine Stromdichte von
0,02857 mA/cm2, was deutlich unter dem, von dem Bundesinstitut fiir Arz-
neimittel und Medizinprodukte festgelegten, thermischen Grenzwert von
0,1 mA/cm2 liegt (ClaBen et al. 2012). Mit einem Fade-in und Fade-out von
jeweils zehn Sekunden, wurde die Stimulationsdauer auf 1200 Sekunden fest-
gelegt. Vor Beginn der Stimulation wurden die Widerstiande zwischen Schidel
und Elektroden kontrolliert. Der maximal tolerierte Wert wurde auf 20 kQ
definiert, in unserer Studie lag die Impedanz konstant zwischen 3 und 5 kQ.
Wegen Probleme mit dem Verstiarker waren bei einer Probandin die Wider-
stande anhaltend tiber 100 kQ und zwangen zum Versuchsabbruch.

Der Unterschied zwischen aktiver und Sham-Stimulation war fiir die
Versuchsleiterin nicht sichtbar. Auch fiir die Versuchspersonen wurde das
Erkennen der Stimulationsart dadurch erschwert, dass die Sham-Bedingung
wie eine aktive Stimulation begann und somit anfangs die gleichen Kopfhaut-
Empfindungen wie die aktive Stimulation ausloste: einem Fade-in von
zehn Sekunden folgte in der Sham-Situation aber nur 30 Sekunden Gleich-
strom. Diese kurzzeitige Stimulation wurde durch ein Fade-out beendet. In
Abstanden von 550 ms wurde ein Strompuls von 110 pA iiber 15 ms gegeben.
Dies stellte sicher, dass auf dem Display des Gerits reale Messwerte angege-
ben und die Impedanz kontrolliert wurden und so gegebenenfalls das Abfallen

der Elektroden hitte detektiert werden konnen. Die dafiir applizierte, durch-
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schnittliche Stromstarke im Verlauf der Zeit iiberschritt dabei nicht 2 pA und
hatte deshalb keine Wirkung auf die Verarbeitung der Bilder:.

Alle Versuchspersonen haben den Versuch wohlauf iiberstanden. Eini-
ge berichteten leichtes Kribbeln an den Elektrodenstellen am Anfang der Sti-
mulationsdauer, das bei den meisten, laut eigener Angabe, im Laufe der

20 Minuten verschwand.

2.6 Affektive Stimuli

Wihrend 20 Minuten betrachteten die Versuchspersonen auf einem
PC-Bildschirm 40 Bilder, die jeweils acht Sekunden erschienen und von ei-
nem Zwischenbild (Fixationskreuz auf schwarzem Hintergrund) unterbrochen
wurden.

Die Bilder entstammten dem unter 1.1.2 nidher beschriebenen Interna-
tional Affective Picture System (IAPS) (Ito et al. 1998). Fiir unsere Studie
wurden 30 Bilder ausgewahlt, die Menschen darstellten und - jeweils zu zehnt
- drei emotionalen Kategorien zugeordnet werden konnten: die positiven Bil-
der zeigten erotische Darstellungen, die negativen Unfall-Szenen und Verlet-
zungen und die neutralen Bilder zeigten beispielsweise schlafende U-Bahn
Reisende. Weitere zehn Bilder zeigten Alkoholika und waren Bestandteil einer
anderen Untersuchung, die mit der gleichen Stichprobe durchgefiihrt wurde.

Die Bilder wurden in zufilliger Reihenfolge gezeigt, welche auch zwi-
schen den Untersuchungssitzungen variierte. AnschlieBend bewerteten die
Versuchspersonen alle Bilder auf den emotionalen Erregungsparameter
Arousal (1=sehr ruhig, 9=sehr aufgeregt) anhand des Arousal Self-
Assessment-Manikin (SAM) (Sidowski et al. 1980).

Allgemein wurde das Studiensetting von den Teilnehmenden als unan-
genehm bewertet, dabei lag die Betonung vor allem auf den sehr aufwiihlen-
den Bildern. Drei Personen berichteten bedriickte Stimmung nach Betrachten

der Bilder, die Verletzungen zeigten.

11 Diese Information wurde aus dem Kapitel ,Zuséatzlicher Betriebsmodus STUDY* des Hand-
buchs des DC-STIMULATORS (PLUS-Version) entnommen, das 2008 von neuroConn GmbH
herausgegeben wurde.
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2.7 Acoustic-Startle-Reflex

Der acoustic-Startle-Reflex wurde durch kurze Klick-Téne ausgelost, welche
der Versuchsperson in unregelmafBigen Abstanden iiber, an E-A-RTONE In-
sert Earphone gekoppelte, Ohrstopsel ertonten. Die akustischen Stimuli wur-
den iiber die Soundkarte DMX-6-Fire-USB (Terratec) bereitgestellt. Pro Ka-
tegorie, mit jeweils zehn Bildern, wurden acht Klick-Tone (50 ms, 95 dB) pra-
sentiert, wobei der Interstimulus-Intervall zwischen 9,5 — 25,5 Sekunden vari-
ierte. Die Startle-Reaktion wurde mittels Oberflichen-Elektromyografie-
(EMG)-Ableitung am linksseitigen M. orbicularis oculi gemessen und ver-
starkt. Die Ableitung der Muskelfaseraktivitit im M. obicularis oculi mittels
Elektromyographie hat den Vorteil gegeniiber anderen Messmethoden, dass
sie sehr geringe Aktivitat detektieren kann, ohne dass sich der Lidschluss
komplett vollziehen muss (Flaten 1993).

Um die Impedanz zwischen Haut und Elektroden moglichst gering zu
halten (unter 5 kQ), wurden alle, fiir die Ableitung vorgesehenen Hautstellen
mit dem Nuprep-Peeling und Spatel gereinigt und anschlieBend sorgfaltig
trocken getupft. Fiir die infraorbitale Ableitung der Muskelfaseraktivitat wur-
den zwei 5 mm Silber/Silberchlorid Napfelektroden mit Sicherheitsstecker
verwendet, die - beklebt mit transparenten Kleberingen - iiber Leitgel mit der
gereinigten Haut in Kontakt standen. Daneben wurde eine sog. Ground-
Elektrode an den linken Processus mastoideus angebracht. Er diente als
elektrisch inaktive Hautstelle. Der nach dem International 10-20 System aus-
gemessene FPZ-Punkt wurde mit der Referenzelektrode beklebt. Die an den
beiden letztgenannten Stellen verwendeten Elektroden waren Sil-
ber/Silberchlorid Cup-Elektroden, die mit dem Ten20 Leitgel angebracht
wurden.

Es wurde darauf geachtet, die ableitenden Kabel isoliert zur Elektro-
den-Box EASYCAP (32 Kanile, 2 Ground, 2 Reference) (CatNo EIB32), laufen
zu lassen, um einer moglichen Storungsquelle durch Kontakt vorzubeugen.
Die Signale wurden weiter an den BRAINAMP MR Verstarker (Brain Products
GmbH, Deutschland) (003 10/2008) geschickt, welcher die Muskel-

Aktionspotentiale amplifiziert an das Programm Brain Vision Recorder (Ver-
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sion 1.20.0506, Brain Products GmbH) weiter leitete. Die Abtastfrequenz lag
bei 1000 Hz und der Notch Filter bei 50 Hz.

Bei der Kontrolle der Widerstdnde an den infraorbitalen, den Referenz-
und Ground-Elektroden wurde die Uberschreitung von 5kQ vermieden. Bei
hoheren Ausgangswerten wurde das Peeling wiederholt und die Elektroden
neu angebracht.

Im Brain Vision Recorder wurden die verstarkten EMG-Ableitungen
zweispurig dargestellt, mit Anzeige der prisentierten Startle-Stimuli. Vor je-
der Messung wurde gepriift, wie stark sich ein willentlicher Lidschluss zeigte
und ob Artefakte, wie angespannte Kau- oder Stirnmuskulatur eventuell eine
unruhige Baseline bedingten. Gegebenenfalls wurde die Versuchsperson gebe-
ten, die Mimik zu entspannen und moglichst ruhig auf dem Stuhl sitzen zu
bleiben.

2.8 Versuchsaufbau

Die Studie fand im Labor fiir Psychophysiologie und funktionelle Bildgebung
des Zentrums fiir Psychische Gesundheit Wiirzburg statt. Der Versuch wurde
in einer schallisolierten, ventilierten Kabine von 2,4 m x 1,7 m MaBen durch-
gefiihrt. Die Versuchsperson sal3 an einem Tisch und blickte auf einen ca. 1 m
entfernten Bildschirm. Wiahrend der Messungen war die Kabine verdunkelt,
die Versuchsperson war iiber eine Freisprechanlage mit der Versuchsleiterin
verbunden. Wihrend des Versuches konnte die Versuchsleiterin die verstark-
ten EMG-Signale auf einem Bildschirm und die Darbietung der IAPS-Bilder
auf einem zweiten Bildschirm verfolgen. Unterdessen konnte sie iiber ein
Sichtfenster die Versuchsperson im Auge behalten.

Die folgenden Abbildungen zeigen die in 2.5 und 2.7 nidher beschriebe-

nen Elektroden und Arbeitsgerite.
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ADbb. 1: Vollstandiger Versuchsaufbau

ADbb. 2: Silber/Silberchlorid Napfelektroden fiir EMG am M. orbicula-
ris oculi
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Abb. 3: Silber/Silberchlorid Oberflichenelektroden fiir FPZ und
Mastoid

ADbb. 4: Vollstandiger Versuchsaufbau mit Versuchsperson:2

12 Die zur Veranschaulichung des Versuchsaufbaus und —ablaufs gezeigten Bilder wurden
2014 von den Versuchsleiterinnen, Frau Lilian Kornmann und Frau Marielle Obermeier-
Probst erstellt und zeigen als Beispiel-Probandin Frau Obermeier-Probst. Die Benutzungsbe-
rechtigung der Bilder liegt somit vor.
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2.9 Versuchsablauf

Bei telefonischer Terminvereinbarung wurden der Versuchsperson die
groben Ziige der Studie erklart sowie Ein- und Ausschlusskriterien durchge-
sprochen. Die Untersuchung begann fiir die Versuchspersonen - in der Ge-
wissheit, zu jedem Zeitpunkt den Versuch abbrechen zu konnen - mit dem
Durchlesen der schriftlichen Informationen zur Studie und dem Signieren der
Einverstandniserklarung. Nach schriftlich festgehaltener Abklarung der Ein-
und Ausschlusskriterien und Erhebung der Suchtmittelanamnese, fiillten sie
die Fragebogen (cf. 2.3) aus, einschlieSlich des State-Teils des State-Trait
Anxiety Inventory-X1 (T1).

In der Versuchskabine wurden die Punkte FPZ, M, F3 und F4 ausge-
messen und, wie die infraorbitalen Hautstellen auch, mit Peeling gereinigt
und getrocknet. Die Elektroden wurden angebracht und auf Impedanz kon-
trolliert. Eine kurze Probestimulation von 5 s wurde durchgefiihrt und die Er-
fahrung mit der Versuchsperson besprochen.

Kurz vor der Stimulation fiillten die Versuchspersonen den PANAS (T1)
aus, infolgedessen sie iiber den Ablauf der Untersuchung weiter aufgeklart
wurden. Sie wurden gebeten, moglichst ruhig auf dem Stuhl sitzen zu bleiben,
entspannte Mimik zu haben, sich emotional auf die vom PC-Bildschirm ge-
zeigten Bilder einzulassen, den Blick auf dem Fixationskreuz zwischen aufei-
nanderfolgenden Bildern ruhen zu lassen und die durch die Kopfhorer erklin-
genden Tone nicht weiter zu beachten.

Die folgende Grafik veranschaulicht die Versuchssituation:

Interstimulus-Intervall
(9,5 — 25,5 sec)

o

20 min
—
tDCS
Bilder: emotional , negativ, neutral und Alkohol-relevant:3

13 Die Alkohol-relevanten Bilder dienten der Untersuchung einer anderen Fragestellung, die
mit der gleichen Stichprobe durchgefiihrt wurde.
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Nach der 20-miniitigen Stimulation wurde kurz die Arousal SAM-
Bildbewertung erklart und anschlieBend von der Versuchsperson durchge-
fiihrt. Darauf folgten die Ausfiillung des Fragebogens PANAS (T2) und des
State-Teils (T2) des State-Trait-Anxiety Inventory X1, die Erkundigung tiber
Wohlergehen bei der Versuchsperson und Erhebung etwaiger Bemerkungen.
Die Untersuchung schloss mit der Erfragung der Versuchspersonen nach ihrer

Einschatzung beziiglich Versuchs- oder Kontrollgruppenzugehorigkeit.

2.10 Berechnungen

2.10.1 Filterung und Quantifizierung der Startle-Reflex-Amplituden

Um die rohen Startle-Daten quantifizierbar und somit vergleichbar zu ma-
chen, wurden sie in das Programm Vision Analyzer 2 importiert und offline
durch Filterung niedrig- und hochfrequenter Artefakte gegeniiber der Grund-
aktivitat hervorgehoben. Der dafiir angewandte Cut-Off Wert des High-Pass
Filters betrug 499 Hz, der Cut-Off Wert des Low-Pass Filters 28 Hz. Der
Notch-Wert lag bei 50 Hz.

Das gefilterte EMG-Signal wurde sodann in ein Signal mit ausschlieB-
lich positiven Werten mittels der Full-Wave Rectification iiberfiihrt. SchlieB-
lich glattete der Moving Average Filter die Kurve, indem er mehrere aufei-
nanderfolgende Werte durch ihren Mittelwert ersetzte. Die dafiir eingesetzte
Zeit-Konstante betrug 50 ms. In der Folge wurde die Peak Detection Funktion
angewandt, die echte Peaks als die hochsten Signale definierte, die innerhalb
20 bis 200 ms nach dem Startle-Ton erschienen und nicht als Artefakt be-
zeichnet werden konnten. Als Artefakte wurden Peaks bestimmt, welche nicht
innerhalb 20 bis 200 ms nach einem Stimulus folgten. Auch sollte in den
50 ms vor einem Stimulus keine Aktivitat zu sehen gewesen sein. Die Peaks
sollten in der Mitte eines klaren Ausschlags zentriert sein und dessen hochs-
ten Punkt darstellen.

Die Amplitude eines Startle-Peaks wurde durch Differenz der Amplitu-
de des hochsten Ausschlages in den 20 bis 200 ms nach einem Startle-
Stimulus und der Durchschnittswert der Grundlinie in den 50 ms vor Er-
scheinen des Stimulus quantifiziert. Als Null-Response wurden Ausschlige
mit einer Amplitude < 5 uV definiert. Personen mit zu vielen Null-Responses

(>2,5 SD vom Mittelwert der Null-Responses) und mit weniger als drei vali-
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den Startle-Signalen pro Bilderkategorie wurden aus der Auswertung ausge-
schlossen.

Von den 112 untersuchten Versuchspersonen konnten nach der Durch-
fiihrung der in oben beschriebenen Filterung 85 fiir die statistischen Berech-
nungen libernommen werden. Dazu zahlten 44 Manner und 41 Frauen. 31
gehorten zur sham-Gruppe, 25 zur links-anodal/rechts-kathodal Gruppe und
29 zur links-kathodal/rechts-anodal Gruppe.

2.10.2 Statistische Berechnungen in SPSS

Um die interindividuell sehr variablen Daten vergleichbar zu machen, wurden
sie in SPSS Statistic 20 zuerst der T-Wert Normierung zugefiihrt. Danach
wurden an den normierten Startle-Reflex Daten die Operationen des Allge-
meinen Linearen Modells durchgenommen:

Zuerst wurde eine ANOVA mit einem Messwiederholungsfaktor und
zwei Zwischensubjektfaktoren durchgefiihrt. Der Messwiederholungsfaktor
war die Emotion, die in den drei Stufen positiv, neutral und negativ vorkam.
Die Stufen bezogen sich auf die durch die verschiedenen IAPS-Bilder ausge-

losten Emotionen. Die Zwischensubjektfaktoren waren die tDCS-Gruppe mit

den drei Stufen sham, links-anodal/rechts-kathodal und links-
kathodal/rechts-anodal und das Geschlecht (mdannlich, weiblich). Links-
anodal/rechts-kathodal stand abgekiirzt fiir die anodale Stimulation des
linksseitigen DLPFC bei rechtsseitig platzierter Kathode, wahrend links-
kathodal/rechts-anodal das Elektrodenarrangement bezeichnete, in welchem
tiber dem linksseitigen DLPFC die Kathode, rechtsseitig die Anode platziert
wurden.

Das Signifikanz beurteilende a-Niveau wurde auf 5 % festgelegt. Spha-
rizitatstest wurden durch den Mauchley-Test dirigiert.

In den ANOVA-Ergebnissen wurde nach Haupt- und Interaktionseffek-
ten gesucht. Wurde eine Faktoren-Interaktion als signifikant erkannt, wurden
t-Tests und der dazugehoriger Levene-Test eingesetzt, um diese Interaktion
naher zu analysieren. Die post-hoc durchgefiihrten t-Tests wurden zweiseitig
auf Signifikanz gepriift.

Hinsichtlich der Untersuchung einer moglichen tDCS-Wirkung in Abhangig-

keit von einem erhohten Anxiety Sensitivity Index(ASI), wurde der Zwischen-
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subjektfaktor Angstsensitivitit mit den zwei Stufen hoch-angstsensitiv und

wenig-angstsensitiv gebildet. Dafiir wurden die im ASI-Fragebogen erhobe-
nen Werte zusammengetragen und iiber einen Median-Split (Median: 13,
Standardabweichung: 9,51) zwei Kategorien zugeordnet, der ,hoch-
angstsensitiven“ und ,,wenig-angstsensitiven“ Kategorie. Zudem wurde in die-
ser Analyse aufgrund einfacherer Handhabung eines zwei- statt dreistufigen
Faktors, der Messwiederholungsfaktor Emotion umkodiert. So wurden zwei
Faktorstufen gebildet, die sich auf zwei Differenzen bezogen. Die erste Stufe
wurde durch Differenz zwischen den acoustic-Startle-Reflex (aSR) Amplitu-
den bei Betrachtung von Bildern emotional-positiven Inhalts und den Startle-
Reflex Amplituden bei Betrachtung von Bildern emotional-neutralen Inhalts
errechnet A(aSR positiv-ASRneutral), die zweite Stufe durch die Differenz zwischen
den Startle-Reflex Amplituden bei Betrachtung von Bildern emotional-
negativen Inhalts und den Startle-Reflex Amplituden bei Betrachtung von
Bildern emotional-neutralen Inhalts A(aSRnegativ-aSRneutral). Insofern spiegelte
die erste Faktorstufe die positiv-emotional bedingte Abschwiachung des Start-
le-Reflexes im Vergleich zur neutral-emotionalen Situation wider. Die zweite
Faktorstufe stand fiir die negativ-emotional bedingte Verstarkung des Startle-
Reflexes im Vergleich zur neutral-emotionalen Situation. Die Differenzbildung
lieB erwarten, dass die erste Faktorstufe negative Werte annahme, die zweite
dagegen positive.

AnschlieBend wurde eine weitere ANOVA durchgefiihrt, mit dem zweistufigen
Messwiederholungsfaktor Emotion A(aSRpositiv-GQSRneutrat) und A(aSRnegativ-
aSRneutral) und den Zwischensubjektfaktoren tDCS-Gruppe (sham, links-

anodal/rechts-kathodal, links-kathodal/rechts-anodal) und Angstsensitivitat
(hoch-angstsensitiv, wenig-angstsensitiv). Wurde ein signifikanter Zwischen-
subjekteffekt aufgedeckt, wurde er naher inspiziert, indem die, durch den
Zwischensubjektfaktor unterschiedenen, Gruppen isoliert in einer dritten und
vierten ANOVA betrachtet wurden. War hier eine Interaktion signifikant,
wurde post-hoc der Tukey-HSD Test angewandt, welcher als konservativer
Test aufzeigt, dass ein aufgedeckter signifikanter Unterschied zwischen zwei

Gruppen relativ sicher auch tatsachlich existiert (Rasch et al. 2014).
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3. Ergebnisse

Im Folgenden werden die durch ANOVA gewonnenen Ergebnisse vor-
gestellt. Dabei konnten wir eine signifikante Zwischensubjekt-
Interaktion Angstsensitivitiat*tDCS darstellen. Die Resultate der durch-
gefiihrten SPSS-Berechnungen wiirden gerne ihrer Brisanz nach aufgefiihrt
werden. Da die Giiltigkeit aller hier beschriebenen Ergebnisse jedoch auf der
Validitat der angewandten Messmethodik beruht, wird die Analyse von letzte-

rer dem eigentlich interessanten Resultat (cf. 3.4) vorgezogen.

3.1 Emotionsabhangige Acoustic-Startle-Reflex Amplituden

Die erste ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Emotion und den

Zwischensubjektfaktoren tDCS-Gruppe und Geschlecht ergab einen Hauptef-

fekt Emotion und eine signifikante Interaktion Emotion*Geschlecht. Der Zwi-

schensubjektfaktor tDCS und die Interaktion tDCS*Emotion waren nicht sig-
nifikant.

Dadurch wurde der seit Langem bekannte Effekt der emotionsabhéangi-
gen acoustic-Startle-Reflex-(aSR)-Modulierung repliziert. Der Mauchly-Test
auf Spharizitat war nicht signifikant (p=0,78), was u.a. Homogenitit der Vari-
anzen der einzelnen Faktorenstufen und der Korrelationen zwischen ihnen
bewies. Der dreistufige Effekt Emotion schlug sich in signifikant unterschied-
lichen aSR-Amplituden nieder (F(2, 16)=25,53 und p<0,001).

Im daraufhin durchgefiihrten t-Test bei gepaarten Stichproben zeigte sich,
dass sich die aSR-Amplituden bei Betrachtung der verschiedenen emotional-
relevanten Bilder jeweils signifikant voneinander unterschieden: Positiv vs
Negativ T(105)=-7,71 und p<0,001, Positiv vs Neutral T(105)=-3,31 und
p=0,001 und Negativ vs Neutral T(105)=4,66 und p<0,001. Bei Betrachtung
der Mittelwerte (MW) und Standardabweichungen (SD) zeigte sich, dass die
positiv-emotionalen Bilder signifikant verringerte aSR-Amplituden (MW
47,99, SD 3,91), die negativ-emotionalen Bilder signifikant gesteigerte aSR-
Amplituden (MW 53,13, SD 4,57) und die neutralen Bilder aSR-Amplituden
(MW 49,99, SD 4,18) auslosten, welche sich zwischen den Extremen platzier-

ten.
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Abb. 5: Emotionsabhdangiger acoustic-Startle-Reflex (aSR)

Die Mittelwerte (+ Standardabweichung) der aSR-Amplituden sind T-Wert normiert. Die Emotio-
nen wurden durch positive, neutrale und negative Bilder des International Affective Picture Sys-
tems (IAPS) geweckt.

Dieses Ergebnis validiert die in der Studie angewandte Messmethode und die

weiter gewonnenen Resultate.

3.1.1 Geschlechtsspezifische Reaktion auf die emotionalen Bilder

In der ANOVA wurde ferner eine signifikante Interaktion zwischen Geschlecht
und Emotion aufgedeckt (F(2,16)=3,73 und p=0,026). Der Zwischensubjektef-
fekt Geschlecht war nicht signifikant (F(1,79)=0,08 und p=0,784). Das bedeu-
tet, dass sich die Manner und Frauen nicht insgesamt in der emotionalen Ver-
arbeitung der Bilderkategorien unterschieden, sondern dass ihre Reaktivitat
nur bei bestimmten Emotionen divergierte. Der im Anschluss durchgefiihrte
t-Test bei unabhangigen Stichproben lieferte nahere Informationen, die durch
die jeweils nicht-signifikanten Ergebnisse des Levene-Test validiert wurden:

die signifikante Innersubjekt-Interaktion Geschlecht*Emotion beruhte auf

dem geschlechtsabhingigen Unterschied in der Reaktion auf emotional-
negative Bilder (T(83)=-2,31 und p=0,023). Die weiblichen Versuchspersonen
reagierten auf die emotional-negativen Bilder mit starkeren Startle-Reflex

Signalen (53,79 +£4,41) als die mannlichen Probanden (51,71 +3,91). Auch von
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den positiven Bildern lieBen sich die Frauen starker beriihren, was sich in
niedrigeren, aber nicht signifikant (T(83)=1,94 und=0,056) niedrigeren a-
coustic-Startle-Reflex (aSR) Amplituden niederschlug. Die emotional-
neutralen Bilder wurden von Frauen und Minnern gleichermaBen wahrge-

nommen (T(83)=0,29 und p=0,776).
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Abb. 6: Der acoustic-Startle-Reflex (aSR) in Abhdngigkeit des Ge-
schlechts und der Emotion

Mittelwerte (+ Standardabweichung) der aSR-Amplituden bei M&nnern und Frauen in den drei
verschiedenen Emotionskategorien. Es wurde diese Form des Diagramms gewahlt, um die ver-
gréRerte Auslenkung der aSR-Amplituden der Frauen im Vergleich zu der Auslenkung bei den
Mannern zu verdeutlichen.

3.1.2 TDCS und Emotionsverarbeitung in der Gesamtpopulation

Der hypothetisierte tDCS-Effekt auf die Emotionsverarbeitung in der gesam-
ten Versuchspopulation konnte in der ANOVA nicht dargestellt werden. Sie
zeigte keine signifikante (F(4,16)=0,98 und p=0,422) Interaktion zwischen
dem Innersubjektfaktor Emotion und dem Zwischensubjektfaktor der tDCS-
Gruppe (sham, links-anodal/rechts-kathodal, links-kathodal/rechts-anodal).
Auch der Test des Zwischensubjektfaktors tDCS-Gruppe ergab keinen signifi-

kanten Wert (F(2,79)=0,52 und p=0,598). Bezogen auf die Gesamtpopulation,
konnte die transkranielle Gleichstromstimulation des dorsolateralen Prafron-
talen Cortex in unserem Versuch die emotionale Verarbeitung nicht beeinflus-

Sen.
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ADbb. 7: Acoustic-Startle-Reflex in Abhdangigkeit der tDCS und der Emo-
tion

Es werden die aSR-Amplituden (Mittelwerte + Standardabweichung der T-normierten Signale) in
Abhéngigkeit der tDCS-Gruppe (sham, links-anodal/rechts-kathodal, links-kathodal/rechts-
anodal) und der emotional (positiv, neutral, negativ) relevanten Bilder gezeigt.

3.2 TDCS bei den hoch-angstsensitiven Versuchspersonen

Zusammengefasst ergab die zweite ANOVA neben dem Haupteffekt Emotion
eine signifikante Interaktion Angstsensitivitat*tDCS. Die Interaktion Angst-
sensitivitat*tDCS*Emotion und die Zwischensubjektfaktoren tDCS und

Angstsensitivitat waren nicht signifikant.

Fiir die Untersuchung eines moglichen tDCS-Effektes in Abhangigkeit
der Angstsensitivitit wurden die Versuchspersonen mit ihrem jeweiligen
Anxiety Sensitivity Index (ASI) Wert zusammengetragen und durch Median-
Split zwei Gruppen zugeteilt, der hoch-angstsensitiven und wenig-
angstsensitiven Gruppe. Aufgrund der leichteren Handhabung eines zwei-
statt dreistufigen Faktors, wurde der Messwiederholungsfaktor Emotion ver-
andert. Da die Tests der ersten ANOVA gezeigt hatten, dass die acoustic-
Startle-Reflex Amplituden bei Betrachtung emotional-neutraler Bilder zwi-
schen den durch positiv-emotionale Bilder ausgelosten verringerten und
durch negativ-emotionale Bilder ausgelosten verstiarkten Signalen lagen, wur-
den folgende zwei Stufen gebildet: einerseits die Differenz zwischen den a-
coustic-Startle-Reflex (aSR) Amplituden bei Betrachtung positiver und neut-
raler Bilder A(aSRpositiv-ASRneutra), andererseits die Differenz zwischen den

aSR-Amplituden bei Betrachtung negativer und neutraler Bilder A(aSRegativ-
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aSRneutral). Demnach wiirden beispielsweise negative Werte der ersten Diffe-
renz eine Abschwiachung des aSR bei Betrachtung positiver Bilder, positive
Werte der zweiten Differenz eine Steigerung des aSR bei Betrachtung negati-
ver Bilder widerspiegeln.

Die ANOVA mit dem veranderten zweistufigen Messwiederholungsfak-
tor Emotion und den Zwischensubjektfaktoren tDCS (sham, links-

anodal/rechts-kathodal, links-kathodal/rechts-anodal) und Angstsensitivitat

(hoch-angstsensitiv, wenig-angstsensitiv) ergab neben dem bereits in erster
ANOVA gezeigten Haupteffekt der Emotion (F(1,79)=42,59 und p<o0,001),
keine signifikante Interaktion Emotion*Angstsensitivitat (F(1,79)=0,18 und
p=0,675). Das heifit, dass die Startle-Reflex-Amplituden nicht durch die

Angstsensitivitat beeinflusst wurden.
Dariiber hinaus zeigte sich eine signifikante Zwischensubjekt-

Interaktion Angstsensitivitit*tDCS-Gruppe (F(2,79)=5,19 und

p=0,008). Die Dreier-Interaktion tDCS-Gruppe*Angstsensitivitit*Emotion

ergab keinen signifikanten Wert (F(2,79)=0,67 und p=0,514). Auch die Zwi-
schensubjektfaktoren tDCS-Gruppe (F(2,79)=1,30 und p=0,278) und Angst-

sensitivitdt (F(1,79)=1,68 und p=0,199) waren nicht signifikant. Zusam-
mengefasst bedeutet das, dass die Versuchspersonen mit einem
hoheren Angstsensitivititsindex signifikant anders auf die ver-
schiedenen Stimulationsarten reagierten, als diejenigen mit nied-
rigerem Angstsensitivitatsindex und dies unabhingig von der emo-
tionalen Fiarbung der Bilder.

Um diesen Effekt ndher zu analysieren, wurden die Gruppen mit hoher
und niedriger Angstsensitivitit getrennt voneinander betrachtet und jeweils
eine ANOVA durchgefiihrt, mit dem zweistufigen Messwiederholungsfaktor
Emotion und dem Zwischensubjektfaktor der tDCS-Gruppe in den drei Stufen

sham, links-anodal/rechts-kathodal und links-kathodal/rechts-anodal. Die
Gruppe der Hoch-Angstsensitiven bestand aus 44 Personen, 18 wurden nicht
stimuliert, 12 wurden links-anodal/rechts-kathodal und 14 links-
kathodal/rechts-anodal stimuliert.

In der Gruppe der hoch-angstsensitiven Versuchspersonen
ergab der Test des Zwischensubjektfaktors tDCS einen signifikanten Wert
(F(2,41)=3,91 und p=0,028). Die Interaktion tDCS*Emotion war nicht signifi-
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kant (F(2,41)=0,74 und p=0,482). Die hoch-angstsensitiven Versuchsperso-
nen reagierten in Abhangigkeit der tDCS signifikant verschiedenartig und dies
unabhingig von der emotionalen Valence der Bilder.

In der Gruppe der wenig-angstsensitiven Versuchspersonen fiel der
Test des Zwischensubjektfaktors tDCS nicht signifikant aus (F(2,38)=2,74 und
p=0,078)).

Dieser Unterschied zeigt, dass sich die hoch-angstsensitiven
Versuchspersonen durch die verschiedenen Stimulationsarten sig-
nifikant in ihren Emotionsprozessen beeinflussen lieBen, die tDCS
bei den wenig-angstsensitiven Personen aber keinen Einfluss auf
emotionale Reaktionen verzeichnete.

Der post-hoc angewandte Tukey-HSD verdeutlichte, dass sich in der hoch-
angstsensitiven Gruppe der Effekt der links-kathodalen/rechts-anodalen
Stimulation fast signifikant von dem Effekt der sham-Stimulation unter-
schied (p=0,050) und sich fast signifikant von dem Effekt der links-
anodalen/rechts-kathodalen Stimulation unterschied (p=0,051). AuBerdem
konnte gezeigt werden, dass die links-anodale/rechts-kathodale Stimula-
tion im Vergleich zur sham-Stimulation keinen signifikant unterschiedli-
chen Effekt erzeugte (p=0,971). Nach Mittelung der zwei Differenzen
A(aSRpositiv-ASRneutra) und A(aSRnegativ-GQSRneutrar) wurde deutlich, dass die
Hoch-Angstsensitiven unter links-kathodaler/rechts-anodaler Stimulation
geringere aSR-Amplituden (-3,11 +1,22) als unter links-anodaler/rechts-
kathodaler Stimulation (1,26 +1,32) oder in der sham-Situation (0,87 +1,08)
aufwiesen.

Zusammengefasst bedeutet das, dass der tDCS-Effekt auf die
emotionalen Prozesse bei den hoch-angstsensitiven Personen
durch die links-kathodale/rechts-anodale Stimulation des DLPFC
bedingt zu sein schien, wihrend die links-anodale/rechts-
kathodale Stimulation DLPFC ohne Effekt verblieb. Unter links-
kathodaler/rechts-anodaler Stimulation schienen die Hoch-
Angstsensitiven eine geringere innere Anspannung zu verspiiren,
welche durch verringerte acoustic-Startle-Reflex Signale sichtbar

wurde.
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Abb. 8: TDCS-Effekt bei den hoch-angstsensitiven Versuchspersonen

Darstellung des tDCS-induzierten Effektes auf die Emotionsverarbeitung bei links-
kathodaler/rechts-anodaler Elektrodenposition. aSR = acoustic-Startle Reflex. Griine Saulen: Dif-
ferenz zwischen den Mittelwerten (+ Standardabweichung) des aSR bei positiven Bildern und
des aSR bei neutralen Bildern. Rote Saulen: Differenz zwischen den Mittelwerten (+ Stan-
dardabweichung) des aSR bei negativen Bildern und des aSR bei neutralen Bildern. Dadurch,
dass sich die aSR-Signale zwischen den abgeschwéachten Signalen bei positiven und verstérk-
ten Signalen bei negativen Bildern platzieren, stellen negative Differenz-Werte insgesamt eine
Abschwéachung, positive Werte eine Verstarkung des aSR dar. Der Effekt der links-
kathodalen/rechts-anodalen tDCS ist unabhéngig von der Emotionskategorie der Bilder.

In der Grafik wird sichtbar, dass die links-kathodale/rechts-anodale Stimula-
tion des dorsolateralen Prafrontalen Cortex (DLPFC) bei den hoch-
angstsensitiven Versuchspersonen zu insgesamt verringerten acoustic-
Startle-Reflex (aSR)-Amplituden bei Betrachtung negativer und positiver Bil-
der im Vergleich zu den aSR-Reaktionen in der sham- und in der links-
anodalen/rechts-kathodalen Stimulationssituation fiihrt. Im Saulendiagramm
wird dieser Effekt durch die in links-kathodal/rechts-anodal starker negativen
Differenzwerte ( bei und Anegativ-neutral bei -0,96 +1,51) im
Vergleich zu den entsprechenden kleineren negativen Differenzwerten oder
gar positiven Differenzwerten in der sham- ( bei und
Anegativ-neutral bei 2,97 +1,32) sowie in der links-anodalen/rechts-kathodalen Sti-
mulationssituation ( bei und Anegativ-neutral bei 4,79 +£1,62)
sichtbar.

GemaB dem unter 1.1.3 beschriebenen Motivational Priming erlebten

die hoch-angstsensitiven Versuchspersonen demnach unter links-
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kathodaler/rechts-anodaler tDCS die durch die Versuchssituation kreierte
Atmosphire, die von den Bildern und dem Setting abhangig war, als weniger
anspannend und aversiv.

Im Folgenden wird die Verteilung der aSR-Differenzen in Abhangigkeit
der Stimulationsart in der Gruppe der wenig-angstsensitiven Versuchsperso-
nen gezeigt. Hier konnte kein signifikanter Effekt von der Stimulation auf
aSR-Differenzen gezeigt werden. Die wenig-angstsensitiven Personen reagier-

ten unabhéngig von der tDCS-Art auf die Bilder.

150
?m o0 Differenz
f‘g % 4.0 aSRnegativ' a-SRneutraI
® $]20 {
o ©
> 0,0 1 +
o 2,0
%:: o 40 1 Differenz
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< anodal/rechts  kathodal/rechts
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TDCS-GRUPPE

Abb. 9: TDCS bei den wenig-angstsensitiven Versuchspersonen

aSR = acoustic-Startle Reflex. Grine S&ulen: Differenz zwischen den Mittelwerten (+ Stan-
dardabweichung) des aSR bei positiven Bildern und des aSR bei neutralen Bildern. Rote Saulen:
Differenz zwischen den Mittelwerten (+ Standardabweichung) des aSR bei negativen Bildern und
des aSR bei neutralen Bildern. In der Gruppe der wenig-angstsensitiven Versuchspersonen
konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den verschiedenen Stimulationsarten gezeigt
werden.
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Um die Divergenz zwischen der Reaktion der Hoch-Angstsensitiven und We-
nig-Angstsensitiven in Abhangigkeit des Stimulationssettings aufzuzeigen,
wurden beide Gruppen in ein Diagramm integriert. Dafiir wurden die Werte
der aSR-Differenzen A(aSRpositiv-ASRneutral) und A(aSRnegativ-ASRneutral) gemit-
telt.

Wenig-
Angstsensitive

a
>

sham links-anodal/ links-kathodal/
rechts-kathodal rechts-anodal

TDCS-Gruppe

Abschwdachung des aSR  Verstarkung des aSR

Abb. 10: Divergenz der tDCS Effekte bei den Hoch- und Wenig-
Angstsensitiven

aSR = acoustic-Startle Reflex. Die Kurven zeigen die Mittelwerte (+ Standardabweichung) der
aSR-Differenzen (aSRnegativ - aSRneutral und aSRpositiv - aSRneutral). Negative Werte stellen
auch hier eine Abschwéchung, positive Werte eine Verstarkung der aSR-Signale dar. Die im
Vergleich zur blauen Kurve absteigende orangene Kurve verbildlicht die Abschwéchung der
aSR-Amplituden bei den hoch-angstsensitiven Versuchspersonen unter links-kathodaler/rechts-
anodaler Stimulation.

Hier wird deutlich, dass sich die hoch- und wenig-angstsensitiven Versuchs-
personen darin voneinander unterschieden, dass die hoch-angstsensitiven
Personen durch die links-kathodale/rechts-anodale tDCS insgesamt weniger
starke aSR-Amplituden aufwiesen und demnach die Situation, d.h. die Bilder
und das Setting insgesamt als positiver, respektive weniger negativ wahrnah-

men.
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3.3 TDCS in Abhangigkeit der Depressivitat

Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Emotion und den Zwischen-

subjektfaktoren Depressivitat und tDCS ergab neben dem Haupteffekt Emoti-

on keine signifikanten Interaktionen.

Zur Untersuchung eines moglichen emotionsmodulierenden Effektes
der tDCS in Abhangigkeit der Depressivitit teilten wir die Stichprobe durch
Mediansplit der durch die Kurzversion der Allgemeinen Depressionsskala
(ADSK) erhobenen Werte in hoch-depressiv und wenig-depressiv (Median: 6,
Standardabweichung: 3,71). Der Zwischensubjektfaktor bestand also aus den
zwei Stufen hoch-depressiv und wenig-depressiv. Die darauthin durchgefiihr-
te ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Emotion und den Zwischensub-

jektfaktoren Depressivitat und tDCS-Gruppe ergab neben dem Haupteffekt

der Emotion (F(1,78)=40,40 und p<0,001) keine signifikanten Interaktionen:

Emotion*Depressivitat (F(1,78)=0,05 und p=0,824), Emoti-

on*Depressivitat*tDCS (F(2,78)=0,56 und p=0,0575) und Depressivitat*tDCS

(F(2,78)=0,45 und p=0,638).

Das bedeutet erstens, dass sich — unabhangig von der Stimulation - die Ver-
suchspersonen in der emotionalen Verarbeitung nicht durch depressive Ziige
beeinflussen lieBen. Zweitens zeigt die nicht-signifikante Interaktion, dass die
Stimulationsarten die emotionale Reagibilitdt der starker-depressiven und
weniger-depressiven Versuchspersonen nicht unterschiedlich beeinflusste.
Drittens besagt dies, dass die tDCS-Effekte in Abhingigkeit der Angstsensiti-
vitat unabhingig von einer potentiell koexistierenden Depressivitit betrachtet

werden konnen.

3.4 TDCS in Abhdngigkeit der Trait-Anxiety

Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Emotion und den Zwischen-

subjektfaktoren Trait-Anxiety und tDCS ergab neben dem Haupteffekt Emo-

tion keine signifikanten Interaktionen.

Zur Untersuchung eines moglichen Effektes der tDCS auf die emotiona-
le Verarbeitung in Abhangigkeit der durch den State-Trait-Anxiety Inventory
(STAI) X2 (cf. 2.3) erfassten ,habituellen Angstlichkeit, teilten wir die Stich-
probe per Mediansplit (Median: 37, Standardabweichung: 8,32) wieder zwei
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Gruppen zu und bildeten den Zwischensubjektfaktor habituelle Angstlichkeit

mit den zwei Stufen hoch-dngstlich und wenig-dngstlich. Dann fiihrten wir
eine ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Emotion und den Zwischen-
subjektfaktoren tDCS-Gruppe und habituelle Angstlichkeit durch.

Der Haupteffekt Emotion war signifikant mit F(1,79)=41,18 und p<o0,001.

Keine Signifikanz ergaben die Interaktionen Emotion*habituelle Angstlichkeit

(F(1,79)=0,22 und p=0,642), Emotion*habituelle Angstlichkeit*tDCS-Gruppe

(F(2,79)=0,24 und p=0,791 und tDCS-Gruppe*habituelle Angstlichkeit

(F(2,79)=0,04 und p=0,668). Das bedeutet, dass die emotionale Verarbeitung
der Versuchspersonen unabhingig von der mittels STAI-X2 erhobenen habi-
tuellen Angstlichkeit war, dass die tDCS keinen Einfluss auf die emotionale
Verarbeitung in Abhingigkeit einer bestehenden habituellen Angstlichkeit
hatte und dass der Effekt der tDCS bei den hoch-angstsensitiven Versuchsper-
sonen isoliert von einer moglicherweise koexistierenden habituellen Angst-

lichkeit bewertet werden kann.

3.5 TDCS und die Veranderung der State-Anxiety (aktuelle

Angstlichkeit)

Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor aktuelle Angstlichkeit und
dem Zwischensubjektfaktor tDCS ergab einen Haupteffekt aktuelle Angstlich-
keit. Die Interaktion tDCS*aktuelle Angstlichkeit und auch der Zwischensub-

jektfaktor tDCS waren nicht signifikant.

Zur Untersuchung eines moglichen Effektes der tDCS auf den Verlauf
der durch den State-Trait-Anxiety Inventory (STAI) X1 vor (t1) und nach (t2)
der Stimulation erhobenen State-Anxiety, d.h. der aktuellen Angstlichkeit,
fiihrten wir den Messwiederholungsfaktor aktuelle Angstlichkeit mit den zwei
Stufen STAIX1 t1und STAIX1 t2 ein.

In der ANOVA mit dem Zwischensubjektfaktor tDCS-Gruppe zeigte sich ein
Haupteffekt des zweistufigen Faktors aktuelle Angstlichkeit (F(1,10)=14,21

und p<0,001). Das bedeutet, dass sich die zu den Zeitpunkten t1 und t2 ange-
geben Angstlichkeitswerte signifikant voneinander unterschieden. Der Mit-
telwert betrug zum Zeitpunkt t1 40,96 +4,11 und zum Zeitpunkt t2 39,67
+4,31. Die angegebene Angstlichkeit sank also insgesamt wihrend der Ver-

suchssituation.
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Die Interaktion aktuelle Angstlichkeit*tDCS-Gruppe war nicht signifikant

(F(2,10)=1,72 und p=0,184) und auch der Zwischensubjektfaktor tDCS-
Gruppe war nicht signifikant (F(2,10)=0,75 und p=,0476). Das heift, dass es
keinen Einfluss der tDCS auf die Veranderung der durch den STAI-X1 Frage-
bogen erfassten Angstlichkeit gab.
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Abb. 11: Verdinderung der aktuellen Angstlichkeit in Abhingigkeit der
Zeit

Mittelwerte (z Standardabweichung) der Uiber den Stait-Trait-Anxiety Inventory X1 (STAIX1) Fra-
gebogen erfassten Angstlichkeit vor (t1) und nach (t2) Stimulation. Diese Graphik veranschau-
licht, dass unabhéngig der tDCS-Stimulationsart die Gber den STAIX1- Fragebogen erfasste ak-
tuelle Angstlichkeit wahrend des Versuches sank.

3.6  PANAS vorher / nachher - Affektveranderung

Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Affektveranderung und den

Zwischensubjektfaktoren tDCS, Geschlecht und Angstsensitivitit ergab den

Haupteffekt Affektveranderung und eine signifikante Interaktion Ge-
schlecht*Affektveranderung. Die Interaktionen tDCS*Affektveranderung,
tDCS*Angstsensitivitat sowie die Zwischensubjektfaktoren Geschlecht, tDCS

und Angstsensitivitat waren nicht signifikant.
Die zuerst durchgefiihrte ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor
Affektveranderung mit den zwei Stufen Verdnderung des Positiven Affektes

und Verdnderung des Negativen Affektes und den Zwischensubjektfaktoren
tDCS-Gruppe und Geschlecht ergab zuerst einen Haupteffekt Affektverande-

rung (F(1,76)=40,28 und p<0,001). Das bedeutet, dass sich positiver und ne-
gativer Affekt signifikant unterschiedlich verianderten. Die Betrachtung der

Mittelwerte ergab, dass der positive Affekt im Durchschnitt um -3,59 +0,65
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Einheiten sank und dass der negative Affekt im Mittel um 1,43 +0,44 Einhei-
ten stieg. Insgesamt gaben die Versuchspersonen iiber den PANAS demzufol-

ge eine Gemiitsverschlechterung an.
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Abb. 12: Positive und negative Affektverdnderung im Verlauf des Ver-
suchs

Darstellung der Differenz der Mittelwerte (+ Standardabweichung) des im PANAS erfassten posi-
tiven bzw. negativen Affektes. Die grine S&ule zeigt die Veranderung des positiven Affektes.
Negative Werte bedeuten eine Abnahme des positiven Affektes. Die schwarze S&ule zeigt die
Veranderung des negativen Affektes. Positive Werte zeigen eine Zunahme des negativen Affek-
tes.

3.6.1 PANAS vorher/nachner in Abhdngigkeit des Geschlechts

Bezogen auf die Gesamtpopulation ergab die durchgefiihrte ANOVA eine sig-

nifikante Innersubjekt-Interaktion Geschlecht*Affektverinderung
(F(1,76)=5,17 und p=0,026). Der Zwischensubjekteffekt Geschlecht war nicht
signifikant (F(1,76)=1,56 und p=0,216). Demnach erfuhren die weiblichen und
mannlichen Teilnehmenden, bezogen auf den positiven UND den negativen
Affekt keine signifikant unterschiedlichen Veranderungen. Stattdessen fiel der
Unterschied zwischen den Geschlechtern je nach betrachteter Affektverande-
rung (positiv oder negativ) mehr oder weniger groB3 aus.

Dem wurde mit einem t-Test bei unabhiangigen Stichproben auf den
Grund gegangen. Die nicht signifikanten Levene-Test Ergebnisse mit p=0,27
und p=0,85, validierten folgende Resultate des t-Tests: Frauen und Manner
unterschieden sich nicht signifikant in der Veranderung des negativen Affekts

(T(82)=-0,84 und p=0,401) aber fast signifikant in der Veranderung des posi-
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tiven Affekts (T(81)=1,93 und p=0,057). Hierbei erlebten die Frauen (Mittel-
wert: -5,03 +0,80) eine stiarkere Abnahme des positiven Affekts als die Man-

ner (Mittelwert: -2,56 +0,98).
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Abb. 13: Affektverdnderung wahrend des Versuches in Abhdangigkeit
des Geschlechts

Darstellung der Differenz der Mittelwerte (+ Standardabweichung) des im PANAS erfassten posi-
tiven bzw. negativen Affektes. Die grine Klammer fasst die Veranderung des positiven Affektes
wahrend der Untersuchung bei M&nnern und Frauen ein. Die schwarze Klammer zeigt auf die
Veranderung des negativen Affektes. Das Diagramm demonstriert, dass die Frauen eine starke-
re Abnahme des positiven Affektes erfuhren als die Manner. Die Veranderung des negativen Af-
fektes fiel bei beiden Geschlechtern annéhernd gleich aus.

3.6.2 PANAS vorher/nachher und tDCS

Bezogen auf die Gesamtpopulation, konnte kein signifikanter Effekt der tDCS
auf die Affektveranderung nachgewiesen werden. Die Innersubjektinteraktion

tDCS-Gruppe*Affektveranderung (F(2,76)=0,980 und p=0,380) und der Zwi-

schensubjektfaktor tDCS-Gruppe (F(2,76)=0,787 und p=0,459) waren beide

nicht signifikant.

3.6.3 PANAS vorher/nachher in Abhdngigkeit der Angstsensitivitit und
der tDCS

Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Affektveranderung mit den

zwei Stufen Verdanderung des Positiven Affektes und Verdnderung des Nega-

tiven Affektes und den Zwischensubjektfaktoren tDCS-Gruppe und Angstsen-

sitivitit ergab einen signifikanten Trend in der Interaktion Affektverdnde-
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rung*Angstsensitivitat mit F(1,76)=3,19 und p=0,078. Der Zwischensubjekt-

faktor Angstsensitivitit war nicht signifikant (F(1,76)=2,05 und p=0,157).

Demnach schienen die hoch- und wenig-angstsensitiven Versuchspersonen
zwar nicht in Bezug auf positiven UND negativen Affekt signifikant unter-
schiedliche Veranderungen erlebt zu haben, sondern — mit allerdings nur sig-
nifikanter Tendenz - bezogen auf einen der beiden Affekte.

Trotz nur signifikantem Trend, wurde anschlieBend ein t-Test bei un-
abhangigen Stichproben durchgefiihrt, welcher zeigte, dass der (mit signifi-
kantem Trend versehene) Unterschied auf der Verdnderung des negativen
Affektes zu beruhen schien (T(82)=-2,67 und p=0,009). Die Anderung des
positiven Affektes schien nicht von der Angstsensitivitit abhiangig zu sein
(T(81)=0,44 und p=0,662). Der negative Affekt verschlechterte sich bei den
hoch-angstsensitiven Personen um fast 3 Einheiten in der PANAS-Form, wih-
rend die wenig-angstsensitiven Personen subjektiv kaum eine Verschlechte-
rung angaben. Die Verdnderung des positiven Affektes, auch zum Negativen

hin, fiel bei Hoch- und Wenig-Angstlichen fast gleich aus.
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Abb. 14: Affektverdnderung in Abhdangigkeit der Angstsensitivitiit

Darstellung der Differenz der Mittelwerte (+ Standardabweichung) des im PANAS erfassten posi-
tiven bzw. negativen Affektes. Die blauen und roten S&ulen stellen die Affektverédnderung dar,
die durch Differenz der Affekt-Werte nach und vor dem Versuch berechnet wurde. Bezogen auf
den Positiven Affekt bedeuten negative Werte eine Abnahme des Positiven Affektes, bezogen
auf den Negativen Affekt bedeuten positive Werte eine Zunahme des Negativen Affektes. Die
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schwarze Klammer verdeutlicht, dass die hoch-angstsensitiven Versuchspersonen eine starkere
Zunahme des Negativen Affektes zu erleben schienen als die wenig-angstsensitiven. Die be-
schriebene Interaktion ergab nur einen signifikanten Trend.

Anders als bei der Inspektion der Startle-Signale in der Population der Hoch-
Angstsensitiven in Abhingigkeit der tDCS-Gruppe, konnte keine solche Ab-
hangigkeit in den Angaben des PANAS vorher/nachher gefunden werden: die Inter-
aktion tDCS-Gruppe*Angstsensitivitat war nicht signifikant (F(2,76)=1,01 und
p=0,369). Der Startle-abschwichende Effekt der tDCS bei den hoch-

angstsensitiven Versuchspersonen konnte sich nicht im auf Introspektion ba-

sierenden PANAS darstellen lassen.

3.7 Bewertung der Intensitit der Bilder - Arousal

In der ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Arousal und den Zwischen-

subjektfaktoren tDCS, Geschlecht und Angstsensitivitit zeigte sich kein

Haupteffekt Arousal. Die Interaktion Arousal*Geschlecht war signifikant, die

Interaktionen Arousal*tDCS und Angstsensitivitat*tDCS waren nicht signifi-

kant, die Interaktion Arousal*Angstsensitivitit ergab einen signifikanten
Trend.
Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Arousal mit den drei

Stufen der Bewertung positiver, neutraler und negativer Bilder und den Zwi-

schensubjektfaktoren tDCS-Gruppe und Geschlecht ergab zuerst, dass es kei-

nen Haupteffekt Arousal gab (F(2,16)=0,222 und p=0,801). Der darauthin
durchgefiihrte t-Test bei verbundenen Stichproben zeigte, dass es auch im
paarweisen Vergleich (positiv vs negativ T(110)=0,14 und p=0,0891; positiv
vs neutral T(110)=-1,09 und p=0,280; negativ vs neutral T(110)=1,18 und
p=0,241) keine signifikanten Unterschiede der Arousal-Werte gab. Das be-
deutet, dass sich die Arousal-Werte in Abhangigkeit der Bilderemotionskate-
gorie nicht signifikant voneinander unterschieden, und, dass die positiven,

neutralen und negativen Bilder nicht unterschiedlich stark erregten.
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Abb. 15: Selbstbeurteiltes Arousal der emotionalen Bilder

SAM= Self-Assessment-Manikin. Die drei Saulen stellen die Mittelwerte (+ Standardabweichung)
der Bewertungen dar, die die Versuchspersonen Uber das emotionale Arousal der Bilder abga-
ben. Laut Diagramm wurden die neutralen Bilder als weniger intensiv als die positiven und nega-
tiven Bilder bewertet. Die Statistik ergab aber keine Signifikanz dieses Unterschieds.

3.7.1 Arousal und Geschlecht

Die Interaktion Arousal*Geschlecht ergab allerdings einen signifikanten Ef-

fekt (F(2,16)=4,01 und p=0,020), der durch den Mauchly-Test (p=0,77) vali-
diert wurde. Der Zwischensubjektfaktor Geschlecht war nicht signifikant
(F(1,79)=0,485 und p=0,488). Das bedeutet, dass die Manner und Frauen die
Bilder signifikant unterschiedlich auf Intensitat, d.h. Arousal bewerteten und
dies je Bilderkategorie in unterschiedlicher Weise. Der folglich durchgefiihrte
t-Test bei unabhingigen Stichproben zeigte, dass der Unterschied in der
Arousal-Bewertung zwischen Mannern und Frauen signifikant auf der Bewer-
tung der negativen Bilder beruhte (T(83)=2,40 und p=0,019). Bei den negati-
ven Bildern gaben Manner eine signifikant hohere Arousal-Bewertung (4,42
+0,19) ab als die Frauen (3,78 +0,20). Bei der Bewertung neutraler (T(83)=-
0,26 und p=0,797) und positiver (T(83)=-0,21 und p=0,838) Bilder unter-
schieden sich die beiden Geschlechter nicht signifikant voneinander (neutrale
Bilder: Manner 3,97 +0,21, Frauen 4,05 +0,21; positive Bilder: Manner 4,05

+0,20, Frauen 4,12 +0,21).
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ADbb. 16: Geschlechtsspezifische Bewertung des Arousal

SAM = Self-Assessment-Manikin. Manner und Frauen unterscheiden sich in der Bewertung des
Arousals (Mittelwerte + Standardabweichung) der IAPS-Bilder signifikant voneinander. Dieser Ef-
fekt beruht auf der signifikanten Divergenz ihrer Ratings beziglich negativ-emotionaler Bilder.

3.7.2 Arousal und tDCS

Die unter 3.7 beschriebene ANOVA ergab weiterhin fiir den Zwischensubjekt-
faktor tDCS-Gruppe einen signifikanten Trend mit F(2,79)=3,04 und

p=0,053. Die Interaktion Arousal*tDCS-Gruppe war nicht signifikant

(F(4,16)=4,01 und p=0,704). Das bedeutet, dass sich die Versuchspersonen
bei der Bewertung der Intensitit der Bilder von der tDCS-Gruppe moglicher-
weise beeinflussen lieBen, dies aber unabhéngig von der emotionalen Katego-
rie der Bilder. Der diesbeziiglich, trotz nur signifikantem Trend der Interakti-
on, post-hoc durchgefiihrte Tukey-Test zeigte, dass sich die links-
kathodale/rechts-anodale Stimulation (Mittelwert des Arousals 4,46 +0,21)
fast signifikant von der links-anodalen/rechts-kathodalen (Mittelwert 3,78
+0,21) unterschied (p=0,059). Die beiden realen Stimulationssettings unter-
schieden sich allerdings jeweils nicht von der sham-Stimulation (Mittelwert
3,96 +£0,19): links-kathodal/rechts-anodal vs sham p=0,161 und links-
anodal/rechts-kathodal vs sham p=0,834. Dies deutet darauf hin, dass die
aktive Stimulation im Vergleich zu der sham-Stimulation keinen signifikanten
Effekt auf die Bewertung des emotionalen Arousals auszuiiben schien, die
links-anodale/rechts-kathodale tDCS aber im Vergleich zur links-

kathodalen/rechts-anodalen tDCS das Arousal fast signifikant zu mindern
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schien. Da die p-Werte nur auf einen signifikanten Trend hinweisen, steht

diese Interpretation nicht im Mittelpunkt der Diskussion.
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Abb. 17: Selbstbeurteiltes emotionales Arousal in Ab-
hdangigkeit der tDCS

SAM = Self-Assessment Manikin. Die drei Saulen stellen die Mittelwerte (+ Standardabwei-
chung) der Bewertungen uber das emotionale Arousal der Bilder in Abhé&ngigkeit der tDCS-
Gruppe dar.

3.7.3 Arousal in Abhdngigkeit der Angstsensitivitit und der tDCS

Die ANOVA mit dem Messwiederholungsfaktor Arousal mit den drei Stufen
der Bewertung des Arousal positiver, neutraler und negativer Bilder und den

Zwischensubjektfaktoren tDCS-Gruppe und Angstsensitivitit ergab einen sig-

nifikanten Trend der Interaktion Arousal* Angstsensitivitat mit F(2,21)=3,02

und p=0,051. Der trotz nur signifikantem Trend in der Folge durchgefiihrte t-
Test bei unabhingigen Stichproben ergab, dass diese fast signifikante Interak-
tion auf der Bewertung negativ-emotionaler Bilder zu basieren schien
(T(108)=2,37 und p=0,020). Die Mittelwerte zeigten, dass die Hoch-
Angstsensitiven die negativ-emotionalen Bilder tendenziell als weniger auf-
wiithlend (3,80 £1,32) bewerteten als die Wenig-Angstsensitiven (4,35 +1,17).
Des Weiteren fand sich keine signifikante Interaktion zwischen Angstsensiti-
vitat und tDCS-Gruppe (F(2,79)=0,42 und p=0,662). Anders als durch Erhe-

bung der acoustic-Startle-Reflex Signale sichtbar wurde, konnte durch Analy-
se der Bewertungen des selbstbeurteilten emotionalen Arousals keine Abhan-
gigkeit zwischen Gleichstromstimulation und Angstsensitivitit gezeigt wer-

den.
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Abb. 18: Selbstbeurteiltes emotionales Arousal in Abhdangigkeit der
Angstsensitivitdt und der tDCS

SAM = Self-Assessment Manikin. Die Hoch- und Wenig-Angstsensitiven lie3en sich nicht unter-
schiedlich von der Stimulation in ihrer Bewertung des emotionalen Arousals (Mittelwerte + Stan-
dardabweichung) der Bilder beeinflussen.

4. Diskussion

Die vorliegende Arbeit beschéaftigte sich mit der transkraniellen Gleichstrom-
stimulation, ihrem hypothetisierten, emotionsmodulierenden Effekt und der
Erfassung dieses Effektes durch Analyse des gleichzeitig erzeugten acoustic-
Startle-Reflexes. Hierbei kristallisierte sich ein Hauptergebnis heraus: die
hoch-angstsensitiven Versuchspersonen zeigten unter links-
kathodaler/rechts-anodaler Stimulation des dorsolateralen Prif-
rontal-Cortex signifikant abgeschwiichte Startle-Reflex-Signale.
Dies verleitet zu der Vermutung, dass sie den Versuch, unabhingig
von den jeweils betrachteten Bildern, als weniger unangenehm,
weniger aversiv erlebt haben konnten.

Zunachst wird die Bedeutung dieses Ergebnisses reflektiert und disku-
tiert mit besonderem Fokus auf der emotionalen Verarbeitung bei Angstsensi-
tivitat. Es werden anschlieBend verschiedene tDCS-Elektrodenarrangements
vorgestellt und in Bezug auf die Verteilung des durch tDCS erzeugten elektri-

schen Feldes beleuchtet. SchlieBlich werden weitere Resultate und die ange-
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wandte Methodik analysiert. Zu Gunsten besserer Lesbarkeit wird der a-

coustic-Startle-Reflex im Folgenden wieder abgekiirzt Startle-Reflex genannt.

4.1 Transkranielle Gleichstromstimulation bei den

hoch-angstsensitiven Versuchspersonen

In dieser Studie konnten wir bei den hoch-angstsensitiven Versuchspersonen
eine emotionsmodulierende Wirkung bei bilateraler Stimulierung des dorsola-
teralen Prafrontalen Cortex mit linksseitig platzierter Kathode und rechtssei-
tig fixierter Anode nachweisen: die hoch-angstsensitiven, die sich von den
wenig-angstsensitiven Versuchspersonen durch erhohte Werte im Anxiety
Sensitivity Index unterschieden, erlebten durch die tDCS eine signifikante
Veranderung ihrer Wahrnehmung und Verarbeitung der positiv- und negativ-
emotionalen Bilder. Dies konnte durch die Analyse der Startle-Reflex Signale
gezeigt werden.

In Anlehnung an die reichlichen Erkenntnisse beziiglich der kathodal
induzierten Hyperpolarisation und der nachfolgenden Dampfung der neuro-
nalen Erregbarkeit und der anodal induzierten Hypopolarisation mit an-
schlieBender Erregbarkeitserhohung (Bishop et al. 1926, Bindman et al. 1964,
Nitsche et al. 2000), konnten wir davon ausgehen, dass in unserem Setting
die links-kortikalen Bereiche in ihrer Aktivitat gehemmt, die rechts-kortikalen
hingegen angeregt wurden. Im Zusammenspiel fiihrte dies zu verringerten
Startle-Reflex-Signalen bei Betrachtung positiver wie negativer Bilder. Dies
weist auf eine allgemeine Reduzierung der verspiirten Anspannung bzw. auf
eine allgemeine Hebung der emotionalen Befindlichkeit, unabhiangig von der
emotional-relevanten Qualitat der Bilder, hin.

Die meisten Studien, die eine affekthebende tDCS-Wirkung bekunde-
ten, beruhten allerdings auf einem Elektrodensetting, in dem der linksseitige
DLPFC anodal stimuliert wurde (Fregni et al. 2006a). Diese Studien bestatig-
ten die Valence- beziehungsweise Lateralisierungstheorie (cf. 1.2.3), nach de-
rer linkshemispharisch positive Emotionen wahrgenommen und verarbeitet
werden, Approach-assoziiertes Verhalten generiert wird, beziehungsweise
negative Emotionen herunterreguliert werden und rechtshemispharisch nega-
tive Emotionen prozessiert und Defense-assoziiertes Verhalten generiert wer-

den. So zeigten Boggio und Mitarbeiter_innen, dass die aktivierende anodale
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tDCS des linksseitigen DLPFC den negativ-emotionalen Einfluss von Bildern,
die menschlichen Schmerz darstellten, minderte (Boggio et al. 2009). Die
Gruppe um Nitsche wies nach, dass die links-anodale tDCS die Verarbeitung
und Erkennung von emotional-positiven Gesichtsausdriicken beschleunigte
(Nitsche et al. 2012). Und auch die Down-Regulierung negativer Emotionen,
kann durch die anodale tDCS des linksseitigen DLPFC erleichtert werden
(Pena-Gomez et al. 2011).

Die Idee, den DLPFC zweiseitig zu stimulieren, griindet u.a. auf den Be-
funden des frontalen Ungleichgewichts bei psychischen Erkrankungen, mit
insbesondere bei Depression mehrfach nachgewiesener linksseitiger Hypo-
und rechtsseitiger Hyperaktivitat (Grimm et al. 2008). So konnte bei an De-
pression Erkrankten die depressive Symptomatik in mehreren Studien, wel-
che ein links-anodales/rechts-anodales Elektrodenarrangement anwandten,
erfolgreich gemindert werden (Boggio et al. 2009, Brunoni et al. 2011, Kalu et
al. 2012, Brunoni et al. 2013). Bei Anwendung der bilateralen Stimulierung
konnten auch bei Gesunden in mehreren Studien Effekte auf die emotionale
Verarbeitung von Stimuli gezeigt werden: unter rechts-anodaler/links-
kathodaler tDCS wurden ein schnelleres Erfassen von Angst-assoziierten Ge-
sichtseindriicken beschrieben (Conson et al. 2015). Bezogen auf die motivati-
onale Perspektive der Emotionen wurde der Effekt links-anodaler/rechts-
kathodaler tDCS auf den aggressiven Ausdruck nach Induktion der Approach-
bezogenen, also auch linkshemisphéarisch verorteten, Emotion Wut gezeigt
(Hortensius et al. 2012).

Vor diesem Hintergrund vermag sich unser Ergebnis auf den ersten
Blick nicht zu den genannten Erkenntnissen gesellen, wiirde die links-
kathodale Stimulation doch eine Verschlechterung des Affektes, eine Damp-
fung des appetitiven Approach-Systemes und die anodale Stimulation des
rechtsseitigen DLPFC eine Steigerung des aversiven Defense-Systems, das
Setting also insgesamt vergroBerte Startle-Reflex-Signale erwarten lassen.

Beziiglich des Einsatzes von tDCS im klinischen Rahmen beschiftigten
sich besonders zwei Metaanalysen mit der doch zu verzeichnenden Wider-
spriichlichkeit der Studienergebnisse: nach Analyse von zehn Studien schluss-
folgerte Kalu, dass die aktive tDCS im Vergleich zu der Sham-Stimulation bei

depressiven Personen therapeutische Effekte erzielen kann (Kalu et al. 2012).
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Eine 2013 publizierte Metaanalyse von sechs Studien kam zum Schluss, dass
sich die aktive Stimulation kaum von der Sham-Stimulation unterschied, was
die klinische Niitzlichkeit dieser Therapieform sehr in Frage stellte (Berlim et
al. 2013). Auch bei Gesunden konnte iiber die tDCS des frontalen Cortex nicht
immer ein Effekt auf die emotionale Verarbeitung nachgewiesen werden: un-
ter lateraler frontaler tDCS konnte Koenigs keine veranderte emotionale Ver-
arbeitung und kein Effekt auf die selbstbeurteilte Stimmung darstellen
(Koenigs et al. 2009b). Dies konnte auch auf die nicht direkt tiber dem
DLPFC, sondern tiber eher anterior frontalen Bereichen und auf die Verwen-
dung groBerer Elektroden zuriickgefiihrt werden.

Interessant fiir das Teilergebnis dieser Studie, dass die tDCS bezogen
auf die Gesamtpopulation keine Veranderung der emotionalen Verarbeitung
auslosen konnte, ist eine 2016 publizierte Studie mit exakt dem gleichen bila-
teralen Elektrodensetting, das auch in unserer Studie angewandt wurde. Hier
konnte bei den auch gesunden Versuchspersonen kein Effekt auf die emotio-
nale Verarbeitung nachgewiesen werden, wihrend mit dem links-
kathodal/rechts-anodalen Setting die auf visuelle Stimuli gerichtete Aufmerk-
samkeit gesteigert werden konnte. In der Diskussion dieses Ergebnisses wur-
de vermutet, dass in diesem Stimulationssetting vor allem kognitive Funktio-
nen beeinflusst werden (Vierheilig et al. 2016).

Unser Resultat reiht sich demnach in den Kreis der gemischten Resul-
tate ein und zeigt die Notwendigkeit weiterer Untersuchungen mit tDCS in
Bezug auf die emotionale Verarbeitung und auf den Einsatz im klinischen Be-
reich auf.

Vor dem Hintergrund, dass sich unsere Ergebnisse nicht konform der
Lateralisierungstheorie mit linkshemispharischer Verarbeitung positiv-
emotionalen Materials und rechtshemispharischer Verarbeitung negativ-
emotionalen Materials, darstellen lassen, distanziert sich die Interpretation
des in vorliegender Studie aufgedeckten tDCS-Effektes bei den hoch-
angstsensitiven Personen von diesem Dogma. Stattdessen wurde speziell die
Literatur zu Anxiety Disorders und Anxiety Sensitivity sowie zu tDCS-Studien
mit links-kathodalen/rechts-anodalen Elektrodensetting nach Argumenten

durchforstet.
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Die Argumentation beginnt mit einigen Beobachtungen der Wahrneh-
mungsablaufe bei erhohter Angstsensitivitat. AnschlieBend werden anhand
Studienbefunde iiber Angstsensitivitits-assoziierte dysfunktionale Prozesse
und Erkenntnisse iiber die tatsdchliche intrazerebrale Verteilung des durch
tDCS induzierten elektrischen Feldes Erklarungsansatze fiir das Ergebnis un-

serer Studie formuliert.

4.1.1 Angstsensitivitat und emotionale Verarbeitung

Angststorungen verzeichnen eine hohe Pravalenz (1-Jahrespravalenz
15,3%) (Jacobi et al. 2014) und verursachen eine erhebliche Beeintrachtigung
der Lebensqualitiat der Betroffenen. Eine Anfilligkeit fiir die Entstehung von
Angsterkrankungen wurde in Bildgebungsstudien mehrmals mit einem ver-
anderten Reaktionsmuster, meist einer allgemeinen Hyperaktivitat der bei der
Emotionsverarbeitung beteiligten Strukturen assoziiert (Etkin et al. 2007).

Angst ist kein homogenes Konstrukt (Clark et al. 1991): die Tendenz
negativ-emotionaler Erfahrungen wird allen zur Angstlichkeit gehérenden
Subfaktoren zugeordnet. Als zwei spezifische Subfaktoren werden von Ball
»depression“ im Sinne des Ausbleibens positiv-emotionalen Erlebens und
sanxiety® im  Sinne von  adngstlicher = Anspannung  genannt.
Anxiety/Angstlichkeit kann weiter unterteilt werden in spezifischere Kon-
strukte wie beispielsweise die Trait-Anxiety (Eigenschaftsangst), State-

Anxiety (Zustandsangst), Social Anxiety und Anxiety Sensitivity (Angstsensi-

tivitat). Letztgenannte bezeichnet die Furcht vor dem Auftreten von korperli-
chen Symptomen, die mit der realen Erfahrung der Emotion Angst (Watt et al.
2000) assoziiert werden, wie z.B. Tachykardie, Hyperventilation (Reiss et al.
1986, Reiss 1991, Wittchen et al. 2011). Das heifit, dass die angstbezogenen
Symptome selbst Angst auslosen (Wittchen et al. 2011). Hoch-angstsensitive
Menschen befiirchten beispielsweise, dass die bloSe Erfahrung von Angst-
assoziierten physiologischen Reaktionen negative Konsequenzen (wie bei-
spielsweise einen Herzinfarkt) nach sich ziehen kann, und zeigen eine erhohte
Aufmerksamkeit Stimuli gegeniiber, die sie mit der erlebten Emotion Angst
verkniipfen und versuchen Letztere zu meiden (Reiss et al. 1986, McNally

2002).
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Erhohte Angstsensitivitiat zeigt eine starke erbliche Komponente auf
(Stein et al. 1999) und konnte in mehreren longitudinalen Studien als Risiko-
faktor fiir die Entwicklung von Angststorungen isoliert werden. Speziell die
Entstehung von Panikstorungen wird mit einer erhohten Angstsensitivitat in
Verbindung gebracht (Olatunji et al. 2009). So kann der Angstsensitivitat ein
pradiktiver Wert beziiglich spontan auftretenden Panikattacken zugeschrie-
ben werden (Plehn et al. 2002, Schmidt et al. 2006, Benitez et al. 2009). Die
Angstsensitivitit kann mit dem, mehrmals iiberarbeiteten, Anxiety-
Sensitivity-Index-(ASI)-3 Fragebogen erfasst werden. Dabei werden drei Di-
mensionen voneinander unterschieden: Bedenken hinsichtlich somatischer
Folgen, Bedenken hinsichtlich sozialer Folgen und Bedenken hinsichtlich
kognitiver Folgen von Angstsymptomen (Kemper et al. 2009). Von Paniksto-
rungen Betroffene, welche meist besonders hohe Werte im Teil ,Somatische
Bedenken® aufweisen (Zinbarg et al. 1997), zeigen oftmals eine Tendenz auf,
ambivalente Stimuli als bedrohlich zu empfinden und im Besonderen somati-
sche Eindriicke, wie das spiirbare Klopfen des Pulses, zu dramatisieren.

Der folgende Abschnitt beschiftigt sich mit den bisher isolierten neura-
len Korrelaten von Angstsensitivitat bei klinisch Gesunden und bei von Panik-

storungen Betroffenen.

4.1.2 Neuronale Korrelate von Angstsensitivitit

Paulus und Stein schlugen 2006 den anterioren insuldren Cortex, speziell in
der rechten Hemisphare, als zentrales bei erhohter Angstsensitivitat verander-
tes Areal vor. In den Strukturen der Insel wird u.a. die Fiahigkeit der Intero-
zeption, der subjektiven Wahrnehmung der physiologischen korperlichen Re-
aktionen, verortet (Paulus et al. 2006). GemafB Paulus und Stein haben hoch-
angstsensitive Menschen einen gescharften Sinn fiir alle korperlichen Veran-
derungen und zeigen auch eine iibertriebene Vorhersage iiber zukiinftig ein-
tretende somatische Reaktionen, welche sich in einer Hyperaktivitit der ante-
rioren Insula zeigt und zu einer allgemeinen Alarmbereitschaft fiihrt. In einer
2011 unter Killgore gefiihrten Untersuchung, konnte die rechtsseitige insulare

Aktivitat bei klinisch gesunden und an specific animal phobia'4 erkrankten

14 Eine spezifische Phobie bezeichnet eine langanhaltende, unangemessene Furcht vor, bzw.
Vermeidung von spezifischen Objekten oder Situationen Wittchen, H. U. (2011). Klinische
Psychologie & Psychotherapie (Lehrbuch mit Online-Materialien), Springer.
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hoch-angstsensitiven Versuchspersonen, welche maskierte emotionale Ge-
sichtsausdriicke betrachteten, repliziert werden. Aufgrund des gewahlten Pa-
radigma wurden in dieser Studie groBtenteils automatische affektive Reaktio-
nen aufgezeichnet, welche prifrontaler Kontrolle nur minimal unterliegen
haben konnten. Killgore formuliert die Annahme, dass die insuliare Aktivitat
in Abhangigkeit der Angstsensitivitat steigt und dies unterhalb der Schwelle
von bewusster Wahrnehmung oder Kontrolle (Killgore et al. 2011).

In einer Untersuchung, in welcher gesunde hoch-angstsensitive Pro-
band_innen in Situationen gebracht wurden, in welchen sie eine vorher er-
lernte und als negativ empfundene Hyperventilations-Erfahrung antizipier-
ten, wurden auch insular verstarkte fMRT Signale verzeichnet (Holtz et al.
2012). Diese Hyperreaktivitat der Insula bei hoch-angstsensitiven Menschen
wird als verstirkte Sensibilitit gegeniiber interozeptiven Eindriicken verstan-
den. In einer Studie mit Gesunden zeigten die Hoch-Angstsensitiven bei Ver-
arbeitung Angst-bezogener Worter eine verstarkte linksseitige Aktivierung der
anterioren Insula. Diese Erkenntnisse werden als unterstiitzende Argumenta-
tion dafiir herangezogen, dass die Insula ein wichtiges neuronales Korrelat bei
hoch-angstsensitiven Personen spielt (Yang et al. 2016).

Des Weiteren wurde mehrfach eine Assoziation zwischen Angstsensiti-
vitdit und den funktionell verbundenen Strukturen anteriorer cinguldrer
Cortex (ACC) und dorsomedialer prafrontaler Cortex beobachtet. Den beiden
Arealen wurde mehrfach eine evaluierende Funktion emotional bedeutsamer
Stimuli zugesprochen (Ochsner et al. 2005, Kalisch et al. 2006, Rushworth et
al. 2007), insbesondere in Bezug auf bedrohliche Stimuli (Etkin et al. 2011).

Vor dem Hintergrund, dass die dysfunktionale, meist dramatisierende
Evaluierung korperlicher Begleitreaktionen der Emotion Angst Teil der Defi-
nition der Angstsensitivitit ist, sind folgende Studien besonders interessant:
2012 konnten Ball und Kolleg_innen zeigen, dass die klinisch gesunden hoch-
angstsensitiven Versuchspersonen bei dem face-matching Paradigma, bei
welchem emotionale Gesichtsausdriicke erkannt und in einer Auswahl dem
passenden Gesichtsausdruck zugeordnet werden sollen (Hariri et al. 2002),
eine gesteigerte Aktivitat im anterioren cingularen Cortex (ACC) aufwiesen.
Unter anderen wird dem ACC eine wichtige Aufgabe bei der Regulierung von

Arousal (emotionale Erregung) und Stress zugedacht (Bush et al. 2000, Paus
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2001). In der Annahme, dass hoch-angstsensitive Menschen gegeniiber ihrer
emotionalen Erregung und den assoziierten korperlichen Reaktionen ver-
starkt aufmerksam sind, erklart Ball die Hyperaktivitit des ACC als Zeichen
dieser verstarkten Wachsamkeit (Ball et al. 2012).

In einer Studie von Schifer und Kolleg innen zeigten die gesunden
hoch-angstsensitiven Versuchspersonen beim passiven Betrachten von
Angst-, Ekelassoziierten oder emotional neutralen Bildern des International
Affective Pictures System (IAPS) allerdings eine abgeschwdchte Aktivitat des
inferioren parietalen Cortex (IPC), des dorsolateralen Prafrontalen Cortex
(DLPFC), des medialen Prafrontalen Cortex (MPFC), des orbitofrontalen
Cortex (OFC), der Insula und des ACC (Schafer et al. 2009). Da u.a. dem
DLPFC und MPFC bei der gesunden Emotionsregulierung eine wichtige Rolle
zugeschrieben wird (Carter 2009) und sie bei Aktivierung verschiedener kog-
nitiver Kontrollstrategien zur Emotionsregulierung gesteigerte Aktivititsmus-
ter zeigen (Ochsner et al. 2004), interpretierte Schiafer die Hypoaktivitat in
ebenden Arealen bei den Hoch-Angstsensitiven als Zeichen fiir ein dysfunkti-
onales Emotionsregulationssystem. Dies wiirde bedeuten, dass die Angstsen-
sitivitat teilweise durch eine verminderte Regulation der durch Angst ausge-
losten emotionalen und korperlichen Vorginge bedingt ist (Schifer et al.
2009).

Die Tendenz, potentiell bedrohliche korperliche Veranderungen zu an-
tizipieren, wird als ein weiteres Merkmal der Angstsensitivitit gesehen und
auch mit der Entstehung von Panikerkrankungen in Verbindung gebracht
(Bouton et al. 2001). Die Gruppe um Holtz untersuchte 2012 die neuronalen
Strukturen, die fiir die Antizipation dieser interozeptiven Bedrohung kodie-
ren. In einer ersten Phase der Studie wurden die Versuchspersonen angeleitet,
mehrmals eine zeitlich begrenzte Hyperventilation durchzufiihren, welche von
den Teilnehmenden als negativ bewertet wurde. In einer zweiten Phase wur-
den den Versuchspersonen zweierlei Signale gezeigt, das rot gefarbte kiindigte
eine erneute Hyperventilationsaufgabe an, das griin gefarbte signalisierte,
dass keine erneute Hyperventilationsaufgabe folgen wiirde. In der gleichzeitig
durchgefiihrten funktionellen Bildgebung wurde herausgefunden, dass die
klinisch gesunden Versuchspersonen mit hohem Summenwert im Anxiety

Sensitivity Index (ASI-3) besonders starke Aktivitatsmuster in dem dorsalen
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ACC, dem dorsomedialen Prafrontalen Cortex (DMPFC), in der anterioren
Insula und dem OFC aufwiesen (Holtz et al. 2012). Interessanterweise zeigten
sie, anders als die Wenig-Angstsensitiven, diese Hyperaktivitdit unabhingig
von der Farbe des Signals. Holtz sieht hierin eine generelle Alarmbereitschaft,
eine sogenannte anxious apprehension, die von den Hoch-Angstsensitiven
wiahrend des gesamten Versuches aufrechterhalten wird.

Auch in anderen Studien wurde eine Korrelation zwischen dem Kom-
plex dorsaler ACC/DMPFC und der bei Angstsensitivitat haufig ausgepragten
Antizipation von Angst nachgewiesen (Kalisch et al. 2005, Kalisch et al.
2006). Im Rahmen der Antizipation interozeptiver Bedrohung wird dem
DMPFC und dem ACC eine evaluative Funktion zugedacht. Dieses sog. Ap-
praisal bezeichnet eine situationsabhingige subjektive Analyse der motivati-
onal-emotionalen Relevanz eines Stimulus oder einer Situation (Kalisch et al.
2015). Etkin und Kolleg_innen assoziierten den ACC und den DMPFC speziell
mit der bewussten Evaluierung (fear-appraisal) von Angst (Etkin et al. 2011).
Bei dysfunktionalem Appraisal von bedrohlichen Stimuli, kann es zu einer
Uberschitzung der von dem Stimulus ausgehenden Bedrohung kommen. In
dieser fehlerhaften Evaluierung insbesondere von bedrohlichen Stimuli sehen
die Anhédnger_innen der kognitiven Verhaltenstherapie ein verbindendes
Merkmal aller Angsterkrankungen und fiihren speziell die Panikstorungen
teilweise auf eine Fehlinterpretation von mit Emotionen einhergehenden kor-
perlichen Reaktionen zuriick (Teachman et al. 2010). Wie unter 4.1.1 be-
schrieben, ist diese Missdeutung Folge einer erhohten Angstsensitivitit und
kann durch den Anxiety Sensitivity Index erfasst werden. Kognitive Verhal-
tenstherapiestrategien setzen an dieser fehlerhaften Interpretation von ver-
meintlich bedrohlichen Stimuli an und versuchen, die Patient_innen zu diffe-
renzierteren Evaluierungsmuster von emotional relevanten Stimuli zu verhel-
fen (Teachman et al. 2010).

Die in den im vorliegenden Abschnitt vorgestellten Studien aufgezeigte
Assoziation von medialen prafrontalen Strukturen (DMPFC) und des benach-
barten (dorsalen) ACC mit Angstsensitivitait und Panikerkrankungen verleitet
zu der Annahme, dass diese Hirnareale bei den hoch-angstsensitiven Ver-

suchspersonen unserer Studie dysfunktional gewesen sein konnten.
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Der dorsale ACC und DMPFC sind neuronale Strukturen, welche sich
medial des iiber die F3 bzw. F4 Position anvisierten DLPFC befinden. Der fol-
gende Abschnitt zeigt Erkenntnisse von Untersuchungen der Verteilung des
Stromes bei bilateraler Stimulierung des DLPFC und deren Relevanz fiir unser

Ergebnis.

4.1.3 Maximalwirkung der tDCS in Abhangigkeit der Montage

Dass der links-kathodal/rechts-anodale emotionsmodulierende Effekt bei den
hoch-angstsensitiven Versuchspersonen kein klares Pendant in dem aktuellen
Erkenntnispool der tDCS-Forschung findet, betont die Vielfalt und Rétsel der
Wirkungsmoglichkeiten der tDCS. Wir hatten das bilaterale Setting in der
theoretischen Annahme gewahlt, gleichzeitig die beiden DLPFC in unter-
schiedlicher Weise zu polarisieren und hiermit bei ipsilateraler Erregungsstei-
gerung (bzw. -senkung) eine kontralaterale Erregungssenkung (bzw. —
steigerung) zu erzielen.

Kim und Mitarbeiter_innen untersuchten die Heterogenitiat der durch
tDCS erzielten Ergebnisse und folgerten, dass die Uneinheitlichkeit der ge-
wonnenen Resultate u.a. auf die interindividuelle Variabilitat der Neuroana-
tomie zuriickgefiihrt werden kann (Kim et al. 2013). Ein weiterer Grund, der
beziiglich der unterschiedlichen und teils widerspriichlichen Resultate in
tDCS-Studien angefiihrt wird, beruft sich auf den Einsatz unterschiedlicher
Elektrodensettings und die Konsequenz dessen auf den resultierenden Effekt
der Stimulierung (Arul-Anandam et al. 2009).

Die Studien, die Erleichterung von depressiver Symptomatik schilder-
ten, wandten - wie in unserem Setting - eine Stimulationsdauer von 20 Minu-
ten an, dies jedoch haufig iiber mehrere Sitzungen in Folge. Weiterhin sah der
meist gewiahlte Elektrodenaufbau vor, die Anode iiber den linken DLPFC, die
Kathode kontralateral supraorbital zu setzen (Fregni et al. 2006a).

In unserer Studie setzten wir eine bilaterale Stimulation ein, in der
beide Elektroden elektrisch aktiv. waren und {iiber den DLPFC-
korrespondierenden Schadelstellen platziert wurden (Brunoni et al. 2012). In
der Stimulationssituation wurden also rechter und linker DLPFC in den glei-
chen Stromkreislauf eingeschaltet. Im Gegensatz zu unilateralen Elektroden-

montagen, in denen eine Elektrode als Hauptelektrode auf dem Schadel und
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die andere Elektrode extrazephal, z.B. auf den kontralateralen M. deltoideus,
platziert werden, konnen in einer bilateralen Montage die Effekte der einen
Elektrode nicht ginzlich von den Effekten der anderen Elektrode getrennt
betrachtet werden. Vielmehr muss davon ausgegangen werden, dass durch die
zwischen den beiden Elektroden laufende Elektrizitat die Wirkung der einen
Elektrode von der der anderen beeinflusst wird (Brunoni et al. 2012).

Sehm untersuchte den unterschiedlichen Effekt von bi- und unilatera-
ler tDCS auf die intrakortikale funktionelle Verschaltung und fand heraus,
dass die Aktivitdt unter dem anodal stimulierten Hirnareal nur dann auch
nach der Stimulation noch erhoht blieb, wenn die Gegenseite kathodal stimu-
liert wurde. Die verstarkte anodale Wirkung wurde durch einen moglichen
iiber transkallosale Verbindungen transportierten additiven Effekt der katho-
dal bedingten Hemmung der Gegenseite erklart (Sehm et al. 2013).

Miranda untersuchte die raumliche Ausbreitung des durch tDCS er-
zeugten elektrischen Feldes und fand heraus, dass die Grofle des elektrischen
Feldes unter der Elektrode am Starksten ist, sofern die Elektroden weit ausei-
nander fixiert sind (Miranda et al. 2006). Genauer kann das elektrische Feld
in zwei Komponenten unterteilt werden: unterhalb der Elektroden ist es senk-
recht, zwischen den Elektroden tangential zu der Hirnoberflache gerichtet
(Miranda et al. 2006, Datta et al. 2008). Je nach Platzierung der Elektroden
zueinander, haben die beiden Komponenten unterschiedlichen Anteil am Ge-
samteffekt der Stimulierung. Wird beispielsweise der linksseitige DLPFC mit
einer anodalen Elektrode stimuliert, die Kathode supraorbital kontralateral
fixiert, ist die senkrechte Komponente des elektrischen Feldes sehr ausge-
pragt, mit einem Maximum unterhalb der Anode. Je geringer die Distanz zwi-
schen den beiden Elektroden, desto mehr iibernimmt die tangentiale Kompo-
nente am Gesamtfeld und desto mehr verschiebt sich das Maximum des er-
zeugten Feldes gen kontralaterale Elektrode, so dass bei einer Distanz < 10cm
die Maximalwirkung der tDCS in einem Areal zwischen den zwei anvisierten
Arealen liegt (Faria et al. 2011). Bei Platzierung der Elektroden an F3 bzw. F4,
liegen beide bei einer durchschnittlichen SchadelgroBe approximativ um die
10 cm voneinander entfernt. AuBerdem wurde gezeigt, dass am Boden der
Hirnfurchen die senkrechte Komponente des elektrischen Feldes am Starks-

ten ist (Miranda et al. 2013) und die Intensitit u.a. von der Geometrie der Gy-
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rierung abhangt (Datta et al. 2009). Da die Gyrierung der Gehirns in den zwei
Hemispharen unterschiedlich ist (Watkins et al. 2001), kann die rechtsseitige
Stimulierung leicht unterschiedliche Effekte als die linksseitige bewirken und
umgekehrt. Des Weiteren wird die raumliche Verteilung des polarisierenden
Stromes noch durch die Dicke des zu durchdringenden Schidels und die Dich-
te des Liquors beeinflusst (Opitz et al. 2015). SchlieSlich hangt die Art der Po-
larisierung von der Ausrichtung der Axone und Dendriten im elektrischen
Feld ab (Zaghi et al. 2010). Diese nicht zu kontrollierenden Faktoren werden
fiir bis zu 50% der interindividuellen Unterschiede der intrazerebralen Aus-
breitung des tDCS-induzierten elektrischen Feldes verantwortlich gemacht
(Opitz et al. 2015).

Diese teils kontrollierbaren, teils nicht kontrollierbaren Parameter und
die daraus resultierende Variabilitat der Effekte, zeigt, dass noch viel For-
schung notig ist, die genauen Effekte der Stimulation im Gehirn verfolgen und
optimieren zu konnen.

Fiir unser Ergebnis unterstiitzende Befunde konnte die Arbeitsgruppe
um Nakamura-Palacios erheben (Nakamura-Palacios et al. 2016): ausgehend
von der Erkenntnis, dass unter repetitiver bilateraler tDCS des DLPFC bei Al-
koholabhéngigen und Crack-Cocain-Abhiangigen mit links-kathodaler/rechts-
anodaler Elektrodenplatzierung im Vergleich zur Placebogruppe mehr Pati-
ent_innen ihre Abstinenz aufrechterhalten konnten und eine Verbesserung
der Lebensqualitit erlebten (Klauss et al. 2014), trachteten sie, die neuronalen
Korrelate der tDCS-induzierten Effekt tiber funktionelle Bildgebung darzustel-
len.

Dafiir untersuchten sie alkoholabhingige und cocainabhingige Pati-
ent_innen mit einem Paradigma, welches vorgab, auf Alkohol- bzw. Cocain-
relevante Bilder mit Tastendruck zu reagieren und auf neutrale Bilder nicht zu
reagieren. Dabei wurden EEG und funktionelle Bildgebung durchgefiihrt. Es
zeigte sich, dass bei den Patient_innen, welche unter links-kathodaler/rechts-
anodaler Stimulation die Abstinenz aufrechterhalten konnten, der ventrome-
diale prafrontale Cortex (VMPFC) eine verstarkte Aktivitat aufwies. Des Wei-
teren wurden tiiber Bildgebung verstarkte Signale in den neuronalen Verbin-

dungen zwischen VMPFC und Nucleus Accumbens dargestellt. Diese Signal-
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veranderungen waren signifikant mit einem herabgesetzten Cravings korre-
liert. In der Diskussion dieses Befundes bezieht sich Nakamura-Palacios u.a.
auf funktionelle Verbindungen zwischen dem durch die tDCS anvisierten
DLPFC und dem VMPFC. Diesem Komplex wird eine Rolle bei der Selbstbe-
herrschung im Rahmen von Entscheidungsprozessen zugesprochen. Suchter-
krankungen, die teils auf einem Verlust dieser Selbstbeherrschung beruhen,
werden auf neuronaler Ebene mit funktionalen Defiziten dieses Komplexes
assoziiert. So nimmt Nakamura-Palacios an, iiber die Stimulierung des
DLPFC die Aktivitit im VMPFC angeregt zu haben und teilweise iiber eine
verbesserte Selbstbeherrschung und damit einhergehender verbesserter Ent-
scheidungsfindung, die Patient_innen bei der Beibehaltung ihrer Abstinenz
unterstutzt zu haben (Nakamura-Palacios et al. 2016).

Ferner wurde auch in anderen Studien gezeigt, dass die tDCS-
induzierten Effekte Hirnbereiche erreichen konnen, welche nicht priméar anvi-
siert wurden: bei bilateraler tDCS mit Fixierung der Anode iiber dem linkssei-
tigen Primaren Motorischen Cortex und der Kathode {iber dem kontralatera-
len frontopolaren Cortex, wurden Verianderung des regionalen zerebralen
Blutflusses in weiter abgelegen Arealen, wie im anterioren cingularen Cortex,
in dem Bereich zwischen parietalen und occipitalen Cortex, im superioren
temporalen Sulcus und im Kleinhirn nachgewiesen (Lang et al. 2005). Dies
wurde u.a. mit der starken funktionellen Verbindung zwischen den verschie-
denen Bereichen erkliart. In einer Studie mit funktioneller Bildgebung und
anodaler Stimulation des linksseitigen DLPFC bei Fixierung der Kathode
kontralateral supraorbital konnte veranschaulicht werden, dass in diesem
Stimulationssetting vom DLPFC entfernt liegende Netzwerke, u.a. der poste-
riore cingulire Cortex, der Gyrus temporalis medius und superior, der
ventromediale prafrontale Cortex, der Lobulus parietalis superior mit beein-
flusst wurden (Keeser et al. 2011).

Im nachsten Unterpunkt wird schlieSlich die Bedeutung der in den
letzten drei Abschnitten erlauterten Erkenntnisse beziiglich Angstsensitivitat,

medialen Anteilen des prafrontalen Cortex und transkranieller Gleichstrom-

15 Craving ist ein Fachbegriff aus dem Bereich der Suchtmedizin und bezeichnet das kontinu-
ierliche und nahezu unbezwingbare Verlangen eines Suchtkranken, sein Suchtmittel (Alkohol,
Tabak, ...) zu konsumieren Haney, M. (2009). "Self-administration of cocaine, cannabis and
heroin in the human laboratory: benefits and pitfalls." Addiction Biology 14(1): 9-21..
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stimulation im Hinblick auf das Hauptergebnis unserer Studie beleuchtet und
ein Erklarungsansatz des tDCS-Effektes bei den Hoch-Angstsensitiven formu-

liert.

4.1.4 Erklarungsansatz fiir den tDCS-Effekt bei den Hoch-
Angstsensitiven

Vor dem Hintergrund eines mit Angstsensitivitit und Panikerkrankungen
mehrfach assoziierten dysfunktionalen DMPFC/ACC Komplex, konnten wir
annehmen, dass auch die hoch-angstsensitiven Versuchspersonen unserer
Studie ein verandertes emotionsverarbeitendes Netzwerk um den ACC und
den DMPFC in sich bargen. Aufgrund der Befunde beziiglich der Verteilung
des elektrischen Feldes bei bilateraler tDCS, speziell des DLPFC, konnten wir
vermuten, dass in Zusammenspiel der kathodalen und anodalen Polarisierung
bevorzugt mediale Anteile des PFC, wie der DMPFC und iiber funktionelle
Verbindungen mit Letzterem auch der benachbarte ACC, in ihrer Aktivitat
moduliert wurden. Die Modulierung der auf Alarmbereitschaft ausgerichteten
medialen Anteile des PFC, konnte dazu gefiihrt haben, dass die Hoch-
Angstsensitiven die allgemeine Versuchssituation als weniger beangstigend
und aufreibend erlebt und einen geringeren aversiven Grundtonus verspiirt
haben konnten, was sich letztendlich in signifikant verringerten acoustic-

Startle-Reflex Amplituden niederschlug.

4.2 PANAS - Affektverdnderung

Allgemein und unabhangig von der Stimulation, wurde der Versuch von den
Versuchspersonen als ,erschreckend®, ,,ermiidend” und ,unangenehm® emp-
funden. Vor diesem Hintergrund ist die, im Positive-and-Negative-Affective
Schedule (PANAS) erhobene Affektverschlechterung, nicht iiberraschend. In-
teressant ist allerdings, dass sich die, in den Startle-Reflex Signalen bei den
hoch-angstsensitiven = Versuchspersonen sichtbar gewordene, links-
kathodal/rechts-anodal bedingte Veranderung der emotionalen Befindlich-
keit, nicht in ihren Bewertungen im PANAS wiederfindet. Die Verminderung
der Startle-Reflex Amplituden durch die links-kathodale/rechts-anodale tDCS

wiirde eine Steigerung des positiven Affektes oder zumindest eine Abnahme
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des negativen Affektes, (die im PANAS getrennt voneinander untersucht wur-
den), erwarten lassen.

Daher soll im folgenden Abschnitt die Divergenz zwischen den Startle-
Reflex Signalen und PANAS-Daten bei den hoch-angstsensitiven, links-
kathodal/rechts-anodal stimulierten Versuchspersonen diskutiert werden.

Viele Studien, die nicht-invasive Hirnstimulation anwandten, konnten
bei gesunden Versuchspersonen keinen Effekt von tDCS auf die selbstbeurteil-
te Stimmung nachweisen (Mosimann et al. 2000, Baeken 2008, Koenigs et al.
2009a, Plazier et al. 2012b, Vanderhasselt et al. 2013a). Nitsche unternahm
2012 eine Studie mit gesunden Personen und fand heraus, dass (linksseitig)
applizierte, anodale Gleichstromstimulation zwar die Verarbeitung positiv-
emotionaler Gesichter beschleunigte, die subjektive emotionale Befindlichkeit
aber nicht beeinflusste. Dies wurde damit erklart, dass bei gesunden Personen
“a kind of ceiling (...) and a floor effect” jeweils verhindern wiirden, dass iiber
die tDCS der positiv- beziehungsweise negativ-emotionale innere Zustand
weiter ausgelenkt werden konnte (Nitsche et al. 2012).

Die in diesen Studien sowie auch in unserer Untersuchung erzeugten
tDCS-Effekte waren nicht iiber Introspektion erfassbar, konnten aber tiber
andere Emotionsindikatoren, beispielsweise beschleunigte Verarbeitung emo-
tionaler Gesichter (Nitsche et al. 2012) gezeigt werden. Das bedeutet moglich-
erweise, dass durch die tDCS eine bestimmte Ebene der Emotionsprozesse
beeinflusst wurde, die im Unterbewusstsein ablief und der Introspektion nicht
zuganglich war.

Dass emotional-relevante Reize Emotionsprozesse anstofen konnen,
ohne dass dies der betroffenen Person bewusst wird, wurde bereits mehrfach
gezeigt: so konnte die Forschungsgruppe um Phillips eine Aktivierung in der
Amygdala bei Versuchspersonen nachweisen, denen kurz (30 ms) vor der lan-
geren Betrachtung eines emotional-neutralen Bildes, ein emotional-negatives
Bild gezeigt wurde. In dieser kurzen Zeit konnte die Emotion des eingestrahl-
ten Bildes nicht bewusst wahrgenommen werden, l0ste aber eine emotions-
kongruente Aktivierung in der Amygdala aus (Phillips et al. 2004). Die unter-
schwellige Emotionsauslosung konnte auch in einer Studie nachgewiesen
werden, die als Emotionsmal den Startle-Reflex einsetzte (Ruiz-Padial et al.

2007). Diese subliminal ausgelosten emotionalen Reaktionen werden als im-

69



Diskussion

plizit bezeichnet, im Unterschied zu den bewusst wahrgenommenen expliziten
Emotionen (Scherer 1990).

Anders als in den genannten Studien, wurden in unserer Untersuchung
die emotional-relevanten Bilder zweifellos bewusst registriert und losten ex-
plizite Emotionen aus. Da der Startle-Reflex sensitiv auf implizite Emotions-
reaktionen reagiert (Ruiz-Padial et al. 2007), konnten wir annehmen, dass die
IAPS-Bilder explizite und implizite Emotionen auslosten. Dies ist iiberein-
stimmend mit den Aussagen vieler Emotionswissenschaftler_innen, denen
zufolge emotionsbezogene Prozesse auf mehreren Ebenen ablaufen. So
schreibt Walla: “..there is more to emotion than subjective feeling, (...) finally
(...) different measures are differently sensitive to the various aspects of emo-
tion-related processing in the human brain.” (Walla 2013)

Dies verdeutlicht, dass das multidimensionale Konstrukt der Emotion
verschiedener Messinstrumente bedarf, die jeweils unterschiedliche Aspekte

erfassen und beschreiben.

4.3 Acoustic-Startle-Reflex

4.3.1 Acoustic-Startle-Reflex als Emotionsindikator

Die seit Langem bestehende und seitdem oft wiederholte Beobachtung der
emotionsabhéngigen acoustic-Startle-Reflex Modulation (Vrana et al. 1988,
Jackson et al. 2000, Walla et al. 2011) konnte in unserer Studie repliziert wer-
den. Dieses Ergebnis bestitigt die signifikante Abhangigkeit der Startle-Reflex
Signale von der jeweils induzierten Emotion und validiert die angewandte
Messmethode sowie die Analyse der dadurch gewonnenen Daten.

Damit kann davon ausgegangen werden, dass die IAPS-Bilder unter-
schiedliche Emotionen auslosten, die sich im biphasisch-motivationalen Mo-

dell bewegten (Approach/Defense).

4.3.2 Geschlechtsspezifische Reaktion auf emotionale Stimuli

In der vorliegenden Studie reagierten die weiblichen Teilnehmenden durch-
schnittlich starker defensiv auf aversive Bilder als die mannlichen Versuchs-
personen.

In westlichen Sozialisierungskreisen sind die Stereotype, Frauen seien

emotionaler als Manner (Fischer et al. 2004) und Frauen wiirden auf unange-
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nehme, traumatische oder bedrohende Reize stirker reagieren (Allen et al.
1976, Kring et al. 1998) weit verbreitet. Einige legen der weiblichen Emotiona-
litat eine soziokulturell angeeignete Ausdrucksweise, vielmehr als eine grund-
satzlich unterschiedliche Emotionserfahrung zu Grunde (Dimberg et al.
1990).

In einem Versuch zeigten Frauen bei Betrachtung emotionaler Filmse-
quenzen starkere Gefiihlsregungen als Manner, wiahrend beide Geschlechter
nachtriglich eine dhnliche Intensitit der Emotionserfahrung berichteten
(Kring et al. 1998). Die geschlechtsspezifische Bewertung aversiver Bilder o-
der die stirkere emotionale Expressivitit der Frauen im Vergleich zu den
Mannern, kann sozialen Rollenbildern unterliegen (Fischer et al. 2004). Da-
hingegen bietet der willentlich nicht beeinflussbare Startle-Reflex vielleicht
ein objektiveres MaB zur Unterscheidung zwischen Menschengruppen.

Uber die Analyse der Startle-Reflex Modulation bei Betrachtung aver-
siver Bilder, wurde durch Bradley, in Ubereinstimmung mit unserem Ergeb-
nis, gezeigt, dass Frauen auf negative Bilder stirker defensiv reagierten als
Ménner (Bradley et al. 2001). Ahnliche Resultate konnten auch bei Vergleich
der Startle-Reflex-Signale von sieben- bis zehnjidhrigen Madchen und Jungen
berichtet werden (McManis et al. 2001).

Auch wenn der Nachweis dieses Unterschieds bei Kindern darauf hin-
deutet, dass die geschlechtsspezifische Reaktion auf aversive Stimuli biolo-
gisch verankert sei (Gale 1992), konnte dies bisher nicht abschlieBend geklart
werden (Bradley et al. 2001).

Eine 2012 publizierte Metaanalyse zeigt, dass die meisten Bildgebungs-
studien die geschlechtsabhiangig-unterschiedliche Emotionsverarbeitung auf
eine unterschiedliche Aktivierung der Amgydala zuriickfiihren. Wahrend ne-
gativ-emotionale Stimuli bei Frauen eine signifikant starkere Aktivierung der
linksseitigen Amygdala auslosen, wird Letztere durch positiv-emotionale Sti-
muli starker bei Mannern aktiviert (Stevens et al. 2012).

Interessant ist der Befund, dass sich die mannlichen und weiblichen
Versuchspersonen in unserer Studie in der Bewertung der emotionalen Inten-
sitat der Bilder in umgekehrter Weise unterschieden: die negativen Bilder
wurden von den Mannern mit signifikant hoherem Arousal-Wert versehen als

von den Frauen. Dies stimmt nicht mit den Ergebnissen anderer Studien
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iiberein, in denen hohes Arousal negativ-emotionaler Bilder mit potentierten
Startle-Reflex Signalen einhergeht (VanOyen Witvliet et al. 1995, Nitschke et
al. 2002).

Die geschlechtsspezifischen Unterschiede in der Emotionsverarbeitung
sind ein Grund dafiir, dass die meisten Emotionsstudien mit Versuchsperso-
nen eines Geschlechtes durchgefiihrt werden (Pena-Gomez et al. 2011, Kret et
al. 2012). Die vorliegende Studie versuchte, etwaige geschlechtsabhingige Ef-
fekte durch Ausbalancieren der Geschlechter in den verschiedenen Gruppen

aufzuheben.
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5. Ausblick und Limitationen

Diese Studie untersuchte die Modulierung der emotionalen Verarbeitung
durch transkranielle Gleichstromstimulation (tDCS) und deren Erfassung
durch den acoustic-Startle-Reflex. Letzterer lieB sich als emotionsabhangiges
Messinstrument validieren. Damit stiftet dieser Versuch weitere Unterstiit-
zung fiir den Einsatz dieses, im Vergleich zu auf Introspektion basierenden
Fragebogen objektivierbareren Emotionsmessinstrumentes.

Die transkranielle Gleichstromstimulation entwickelt sich immer mehr
zu einer vielversprechenden Therapiestrategie, bedarf allerdings noch weite-
rer Untersuchungen, um gezielter und erfolgreicher eingesetzt werden zu
konnen. Dies zeigt z.B. die Heterogenitit der Studienergebnisse beziiglich der
Modulierung emotionaler Verarbeitungsprozesse durch tDCS und des Thera-
pieerfolges bei psychischen Erkrankungen. Untersuchungen der realen Vertei-
lung des durch tDCS induzierten elektrischen Feldes fithren diese Heterogeni-
tat teilweise auf den Einfluss kontrollierbarer, wie nicht kontrollierbarer Pa-
rameter auf den Effekt der Stimulierung hin.

Die Limitationen dieser Studie betreffen vor allem die GroBe der Stich-
probe der Hoch-Angstsensitiven (41 Versuchspersonen), von denen nur 14
links-kathodal/rechts-anodal stimuliert wurden. Des Weiteren entbehrt der
vorgeschlagene Erklarungsansatz fiir den gezeigten tDCS-Effekt auf dysfunk-
tionale Strukturen des medialen Priafrontalen Cortex eines Bildgebungsnach-
weises. So bleibt es unklar, ob die Hoch-Angstsensitiven tatsachlich verander-
te Aktivititsmuster in den medialen Anteilen des PFC aufwiesen und ob diese
Strukturen durch die bilaterale tDCS des DLPFC erreicht werden konnte.

Der in dieser Studie dargestellte potentiell anxiolytische Effekt der
links-kathodalen/rechts-anodalen Stimulation des dorsolateralen Prafronta-
len Cortex bei den hoch-angstsensitiven Versuchspersonen miisste gepriift
werden. Hier wire es interessant, das gleiche Setting in einem groBeren Kol-
lektiv von Hoch-Angstsensitiven zu wiederholen. Beziiglich der aufgestellten
Vermutungen dariiber, welche neuronalen Aktivitatsveranderungen Korrelat
dieses Effektes waren, wiirde vielleicht eine gleichzeitig durchgefiihrte funkti-

onelle Bildgebung Aufschluss geben.
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6. Zusammenfassung

Die Idee dieser Studie war es, die Modulation der Emotionsverarbeitung mit-
tels transkranieller Gleichstrom-Stimulation nachzuweisen. Dieser Effekt
wurde in anderen Studien bereits gezeigt. In diesem Versuch wurde der emo-
tionsabhingige acoustic-Startle-Reflex als Messindikator fiir modulierte
Emotionsverarbeitung eingesetzt. Wir konnten den Effekt der emotionsab-
hangigen Startle-Reflex Modulierung replizieren und unsere Messmethodik
validieren.

Entgegen der Hypothese dieser Studie, konnten — bezogen auf die Ge-
samtpopulation - keine Effekte der tDCS auf die Verarbeitung emotionalrele-
vanter Bilder gezeigt werden. Da Emotionsverarbeitung stattgefunden hat, wie
durch die emotionsabhiangige Modulierung des acoustic-Startle-Reflexes ge-
zeigt wurde, kann der fehlende Effekt nicht auf fehlende emotionale Trigger-
kraft der Bilder zuriickgefiihrt werden.

Umso interessanter ist die Beobachtung, dass die Versuchspersonen
mit erhOhter Angstsensitivitit signifikant anders auf die tDCS reagierten, als
diejenigen mit niedriger Angstsensitivitit. Sie zeigten signifikant verringerte
acoustic-Startle-Reflex Amplituden, was gemil dem sog. Motivational Pri-
ming bedeutet, dass sie eine herabgesetzte aversive Grundstimmung, bzw.
eine gehobene Befindlichkeit verspiirt haben konnten. Der Effekt schien durch
die bilaterale, links-kathodale/rechts-anodale Stimulation des DLPFC bedingt
zu sein.

Angstsensitivitat umschreibt die Auspragung der Angst vor Verande-
rungen (korperlich, sozial, kognitiv), welche mit dem realen Erleben der Emo-
tion Angst einhergehen konnen und wird als Risikofaktor fiir das Entstehen
vieler Angsterkrankungen, speziell der Panikstorungen verstanden. In mehre-
ren Studien wurden mediale Anteile des Prafrontalen Cortex, im Besonderen
der dorsomediale Prafrontale Cortex (DMPFC) und der anteriore cingulare
Cortex (ACC) als u.a. fiir Angstsensitivitit kodierende neuronale Korrelate
isoliert.

Als in Frage kommende Ursache fiir den tDCS-Effekt wird die Modulie-
rung des DMPFC und des benachbarten ACC diskutiert. Unterstiitzung fiir die

vermutlich iiber das eigentlich anvisierte Areal des DLPFC hinausgehenden
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Zusammenfassung

tDCS-induzierten Effekte, geben Bildgebungsstudien, in welchen bei bilatera-
ler Stimulierung des DLPFC Aktivitatsveranderungen in weiter medial gelege-
nen Teilen des PFC nachgewiesen werden konnten.

Das Ergebnis, welches mit einer relativ kleinen Stichprobe klinisch gesunder
Personen gewonnen wurde, ladt dazu ein, die gleiche Untersuchung mit einem
groBeren Kollektiv von Angstsensitiven durchzufiihren. Eine begleitend
durchzufiihrende funktionelle Bildgebung konnte Aufschluss iiber die bei bila-
teraler tDCS des DLPFC tatsichlich stimulierten Hirnareale geben.
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7. AbKkiirzungsverzeichnis

DEGS
ASR
PFC
DLPFC
VLPFC
VMPFC
DMPFC
OFC
(d)ACC
TDCS
™S
IAPS
PET
fMRT

EEG
PANAS

STAI
SAM
ADSK

NMDA
AMPA

LTP
LTD

Deutsches Gesundheitssurvey
Acoustic-Startle-Reflex

Prafrontaler Cortex

Dorsolateraler Prafrontaler Cortex
Ventrolateraler Prafontaler Cortex
Ventromedialer Prafrontaler Cortex
Dorsomedialer Prafrontaler Cortex
Orbitofrontaler Cortex

(dorsaler) Anteriorer Cingularer Cortex
Transcranial Direct Current Stimulation
Transcranial Magnetic Stimulation
International Affective Picture System
Positronen-Emissions-Tomographie

Funktionelle Magnetresonanztomogra-
phie

Elektroenzephalographie

Positive and Negative Affect Schedule
Anxiety Sensitivity Index

State and Trait Anxiety Inventory
Arousal-Self-Assessment-Manikin

Kurzversion der Allgemeinen Depressi-
onsskala

N-Methyl-D-Aspartat

a-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-
isoxazolepropionic acid

Long-Term Potentiation

Long-Term Depression
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Abkiirzungsverzeichnis

SD Standardabweichung
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