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Einführung
Überblick

Was erwartet Sie heute?

Wiederholung Angststörungen

Affektive Störungen

• Charakterisierung und Diagnose

Differentiellpsychologische Aspekte

• Biopsychologische Hintergründe von affektiven Störungen

Integration und Ausblick

Lernziele

— Beschreibung und Erklärung affektiver Störungen nachvollziehen können

— biopsychologische (genetische) Ansätze verstehen können
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Angststörungen
Erklärungsansätze: Integration

Einflussfaktoren auf die Ausbildung von Angststörungen

— angeborene Faktoren
genetische Variation kann auf Sensitivität für aversive Reize Einfluss nehmen 

— differentielle Reaktivität biopsychologischer Systeme
Individuen reagieren auf neuronaler Ebene unterschiedlich auf aversive Reize

— stabile Verhaltens- und Erlebensdispositionen
Individuen reagieren auf Verhaltens- und Erlebensebene unterschiedlich auf aversive Reize

— Umweltfaktoren
Lebensereignisse können die Ausbildung von Angststörungen beeinflussen

— Lernprozesse
Kombination von klassischem und operantem Konditionieren

— kognitive Bewertungen und Erwartungen
Individuen interpretieren Situationen unterschiedlich

— Interaktion all dieser Faktoren
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Wiederholung
Angststörungen

Angststörungen als Resultat komplexer Wechselbeziehungen

differentielle Responsivität
biopsychologischer Systeme

genetische/angeborene und 
epigenetische Faktoren

Rolle von Umweltfaktoren Lernprozesse

stabile Verhaltens und 
Erlebensdispostionen

kognitive Bewertungen und 
Erwartungen

Angst → Angststörungen  Vermeidung

Genetische Faktoren Biopsychologische Theorien Traittheorien

Interaktionistische Theorien Lerntheorien Kognitive Theorien

z.B. 5-HT-Imbalance z.B. BIS/FFFS z.B. Neurotizismus

z.B. 2-Faktoren-Theorie z.B. Selbstwirksamkeit z.B. Erziehungsstil
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Affektive Störungen
Charakterisierung

Stimmungsschwankungen vs. affektive Störungen

Heiterkeit vs. Traurigkeit

— sind verständliche Reaktionen auf alltägliche Ereignisse

— in Abhängigkeit von äußeren und inneren Ereignissen 
schwingt Stimmung mit, ist veränderlich

Manie vs. Depression

— dauerhafte (z.B. bei Depression mind. 2 Wo. nahezu 
durchgängig) schwerwiegend veränderte 
Stimmungslage, die Verhalten und Erleben stark stört 
und alle Interaktionen mit der Welt färbt

— oft keine zwingenden Erklärungen für die veränderte 
Stimmungslage
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Affektive Störungen
Charakterisierung

Häufigkeit von affektiven Störungen

Abb. zeigt die Ergebnisse der DEGS-MH 
Studie (Jacobi et al., 2014) mit N > 5000 
deutschen Personen im Alter von 18–79 J.

12-Monatsprävalenz (Häufigkeit des 
Auftretens einer affektiven Störung während 
eines Jahres) bei ca. 9%

in absoluten Zahlen: ca. 6 Mio.

Frauen insgesamt etwa doppelt so häufig 
von affektiven Störungen betroffen

Jacobi et al. (2014). Der Nervenarzt, 85, 77–87.
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Affektive Störungen
Depressive Symptome

Emotional

• Traurigkeit

• Verzweiflung

• Reizbarkeit

• Gefühllosigkeit

• …

Kognitiv

• Grübeln

• Selbstzweifel

• Suizidgedanken

• Konzentrations- und 
Gedächtnisschwierig
keiten

• …

Physiologisch-
vegetativ

• Energie- und 
Antriebslosigkeit

• Müdigkeit

• Schlaflosigkeit

• Appetitlosigkeit

• Libidoverlust

• …

Behavioral/motorisch

• Verlangsamte 
Sprache/Motorik

• Geringe 
Aktivitätsrate

• starre, maskenhafte, 
traurige Mimik

• Suizidhandlungen

• …
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Affektive Störungen
Symptome der Manie

Emotional

• Heiter

• Lustig

• Überzogen

• Angstfrei

• Enthemmt

• Sorglos

• …

Kognitiv

• Positive bis extrem 
optimistische 
Einstellung

• Positive Sicht auf 
eigene Person, 
Fähigkeiten, Zukunft

• Gedankenrasen

• Entscheidungsfreudi
gkeit erhöht

• Schlechte 
Problemlösefähigkeit

• Größenideen

• …

Physiologisch-
vegetativ

• Geringes/fehlendes 
Schlafbedürfnis

• Angespannt

• Erregt

• Gewichtsverlust

• Gesteigertes 
sexuelles Interesse 
oder Überaktivität

• …

Behavioral/motorisch

• Sprache (laut, 
drängend, 
konfrontierend)

• Aktivität (gesteigert, 
gesellig, unruhig)

• Körperhaltung 
(kraftvoll, gespannt, 
zappelig)

• Gesichtsausdruck 
(viel Mimik, 
übertrieben, 
aufdringlich)
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Affektive Störungen
Charakterisierung

Diagnostische Kriterien einer Major Depression (nach DSM-5)

A. mind. 5 der folgenden Symptome sind über 2 Wochen aufgetreten und mind. eines ist 1) oder 2)

1) depressive Verstimmung an fast allen Tagen, für die meiste Zeit des Tages (Selbst- oder 
Fremdbericht)

2) deutlich vermindertes Interesse oder Freude an fast allen Tagen, …

3) deutlicher Gewichts-/Appetitverlust oder Gewichtszunahme/Appetitsteigerung ...

4) Schlaflosigkeit/vermehrter Schlaf …

5) Psychomotorische Unruhe/Verlangsamung …

6) Müdigkeit/Energieverlust …

7) Gefühle von Wertlosigkeit/Schuld …

8) Konzentrations- und Entscheidungsprobleme …

9) Wiederkehrende Gedanken an den Tod, wiederkehrende Suizidvorstellungen ohne genauen 
Plan, tatsächlicher Suizidversuch oder genaue Planung des Suizids
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Affektive Störungen
Charakterisierung

Diagnostische Kriterien einer Major Depression (nach DSM-5)

B. Die Symptome verursachen in klinisch bedeutsamer Weise Leiden und Einschränkungen.

C. Die Symptome gehen nicht auf die direkte körperliche Wirkung von Substanzen (z.B. 
Kokainentzug) oder med. Faktoren (z.B. Hypothyreose) zurück.

D. Auftreten einer Episode (Kriterien A-C) nicht besser durch Störung aus dem Schizophrenie-
Spektrum oder andere psychotische Störung erklärbar.

E.  Es bestand niemals eine manische oder hypomane Episode.
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Affektive Störungen
Charakterisierung

Typische Verläufe affektiver Störungen über den Lebensverlauf 

Beesdo-Baum & Wittchen (2011)
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Affektive Störungen
Charakterisierung

Typische Verläufe affektiver Störungen über den Lebensverlauf 

Beesdo-Baum & Wittchen (2011)
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Affektive Störungen
Erklärungsansätze: Integration

Affektive Störungen als Resultat komplexer Wechselbeziehungen

Affektive Störungen

Genetische Faktoren Biopsychologische Theorien Traittheorien

Interaktionistische Theorien Lerntheorien Kognitive Theorien
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Affektive Störungen
Erklärungsansätze: Integration

Affektive Störungen als Resultat komplexer Wechselbeziehungen

Monoaminhypothese
Amygdala Reagibilität

50% Konkordanz bei monozyg. 
Zwillingen
5-HTTLPR

Kritische Lebensereignisse Verstärker-Verlust-Theorie

Extraversion gering
Neurotizismus höher

Theorie der gelernten 
Hilflosigkeit

Affektive Störungen

Genetische Faktoren Biopsychologische Theorien Traittheorien

Interaktionistische Theorien Lerntheorien Kognitive Theorien
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Affektive Störungen
Erklärungsansätze: Integration

Affektive Störungen als Resultat komplexer Wechselbeziehungen

differentielle Responsivität
biopsychologischer Systeme

genetische/angeborene und 
epigenetische Faktoren

Rolle von Umweltfaktoren Lernprozesse

stabile Verhaltens und 
Erlebensdispostionen

kognitive Bewertungen und 
Erwartungen

Affektive Störungen

Genetische Faktoren Biopsychologische Theorien Traittheorien

Interaktionistische Theorien Lerntheorien Kognitive Theorien

z.B. 5-HT-Imbalance z.B. Amygdala-Reaktivität z.B. Neurotizismus

z.B. Verstärker-Verlust-Theorie z.B. negative Denkschemata z.B. kritische Lebensereignisse
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Affektive Störungen
Erklärungsansätze

Lerntheorien

— Verstärker-Verlust-Theorie von Lewinsohn

Kognitive Theorien

— Erlernte Hilflosigkeit

— Negative Denkschemata

Traittheorien

— Neurotizismus als Risikofaktor

Biopsychologische Systeme

— Imbalance der serotonergen Neuro-
transmission als übergreifende Annahme

Vulnerabilitäts-Stress-Modell 

— kritische Lebensereignisse interagieren mit 
genetischen Prädispositionen

Affektive Störungen

Biopsychologische Systeme

Persönlichkeitseigenschaften

Stress Gen-Variation×

Lernprozesse Kognitive Bewertungen
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Affektive Störungen
Lerntheoretische und kognitive Erklärungsansätze

Lerntheorien

Verstärker-Verlust-Theorie von Lewinsohn: 
eingeschränkter Aktionsradius durch Verlust 
von (v.a. sozialen) Verstärkern resultiert in 
noch weniger Verstärkung etc. (1)

Kognitive Theorien

verringerte Selbstwirksamkeitserwartung 
und erlernte Hilflosigkeit als generelle 
kognitiv-motivationale Faktoren (2)

Kognitive Theorie von Beck: negative 
Denkmuster (Schemata) beeinflussen 
Denken über Selbst, Umwelt und Zukunft (3)

Vulnerabilitäts-Stress-Modell 

personelle × situative Risikofaktoren (4)

weniger 
Verstärker

weniger 
Aktivität

Affektive Störungen

1

Selbstwirksamkeitserwartung ↓ / erlernte Hilflosigkeit ↑ 2

Negative Bewertung

ErfahrungenSelbstkonzept Zukunft
3

Stress Vulnerabilität× 4
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Affektive Störungen
Traittheorien und Biopsychologische Theorien

Traittheorien

Neurotizismus oder allgemeiner Negative 
Emotionalität als Ursache affektiver 
Störungen sowie deren Folge (1)

Biopsychologische Systeme

geringere Activation-Schwelle im VBS 
(Eysenck), Dysfunktion der Arousalregulation
(Zuckerman) oder BIS/FFFS-Reaktivität (Gray)

Imbalance der serotonergen
Neurotransmission als übergreifende 
Annahme (2)

Vulnerabilitäts-Stress-Modell 

kritische Lebensereignisse interagieren mit 
genetischen Prädispositionen (3)

Affektive Störungen

Biopsychologische Systeme

Negative Emotionalität ↑ 1

2

Stress Gen-Variation× 3
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Transkription, Translation & Expression

Transkription (= Abschreiben): nach Bindung von Transkriptionsfaktoren im Promoter wird Gen 
abgelesen und messenger RNA (mRNA) aufgebaut, aus der Introns entfernt werden (sog. Splicing)

Translation (= Übersetzen): mRNA wandert zu Ribosomen, wo entsprechend der Abfolge der 
Basentriplets Aminosäureketten aufgebaut werden ➞ Protein (Genprodukt)

Expression (= Ausdrücken): Protein (z.B. Rezeptor) wandert an Bestimmungsort (z.B. Zellmembran) 
und nimmt seine Funktion auf

Affektive Störungen
Genetik

A G CC CCC C CTTT T T TT G GGGGG AA A A AAA AA A

Exon I Exon II

kodierend

Promoter

regulatorisch

Exon III
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Genetische Variation (Polymorphismus)

— alle Menschen verfügen über die gleichen Gene, deren DNA-Sequenz jedoch variieren kann

— Variation kann, muss aber keine Auswirkung auf Funktion des Genproduktes haben, z.B. wenn 
alternatives Basentriplet die selbe Aminosäure codiert oder bei intronischer Variation

— funktionelle Konsequenzen wahrscheinlicher, wenn im Promoter (Bildung oder Zerstörung von 
Bindungsstellen für Transkriptionsfaktoren) oder in Exons (u.a. bei Entstehung eines Stop-
Codons ➞ Abbruch der Transkription)

Affektive Störungen
Genetik

A G CC CCC C CTTT T T TT G GGGGG AA A A AAA AA A

A G TC TCC AC CTG T T GT A AGGGG AA A G ACC GA A

Substitution Insertion/Deletion Repetition
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Affektive Störungen
Genetik

Logik von Kandidatengen-Studien

Fokus auf ein oder mehrere sog. 
Kandidatengene, die theoretisch 
plausibel mit einem Merkmal in 
Verbindung stehen könnten

erfordern Kenntnis der Lage und 
funktionellen Bedeutsamkeit 
genetischer Variation

d.h., verursacht eine genetische 
Variation eine funktionale Variation, 
die sich über systemische Variation 
statistisch bedeutsam auf 
Verhaltensvariation auswirkt?

Promoter Exon I Exon III

Genetische
Variationen

A T

Funktionale
Variation

Variation
im  Verhalten

Systemische
Variation

Gene

p < .05
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Affektive Störungen
Genetik

Ausgangspunkt: Negative Emotionalität (NE)

potenzieller Einfluss der Serotonin-Funktion auf NE 
(z.B. Gray, Cloninger)

NE als bedeutsamer Prädiktor für die Entwicklung 
von affektiven und Angststörungen – potenzielle 
gemeinsame Mechanismen

Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Inhibitoren 
(SSRI) als wirksame Medikamente gegen affektive 
und Angststörungen

Serotonin-Transporter (5-HTT) als 
Schlüsselmechanismus

5-HTT
5-HTT

Genetische Variation der 5-HTT-Funktion 
als Kandidat für genetischen Einfluss auf 

NE/Angst u. Depression?
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Affektive Störungen
Genetik

5-HTTLPR als Kandidat

Vorliegen einer Variation in der 
Promoterregion des Region des 
5-HTT-Gens auf Chromosom 17

sog. 5-HTT-Linked Polymorphic
Region (5-HTTLPR) 

2 Varianten: L (= long) & S (= short)

S-Variante reduziert 5-HTT-
Expression und -Funktion und 
resultiert in Imbalance der 
Serotonin-Neurotransmission

Canli, T. & Lesch, K.-P. (2007). Nature Neuroscience, 10, 1103-1109.
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Affektive Störungen
Genetik

Initialer Befund

5-HTTLPR S-Genotyp mit höheren 
Werten in Neurotizismus assoziiert

→ statistische Signifikanz hoch (p = .002)

Personen mit 5-HTTLPR S vs. L Genotyp 
unterscheiden sich nur geringfügig in 
ihrer Neurotizismus-Ausprägung

→ praktische Signifikanz klein (d = .28)

Lesch, K.-P. et al. (1996). Science, 247, 1527-1531.
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Exkurs
Statistische vs. praktische Signifikanz

Statistische Signifikanz

— hinreichend geringe Wahrscheinlichkeit dafür, 
dass Zusammenhang von Variablen oder 
Unterschied zwischen Gruppen nur zufällig ist

— Angabe über p-Wert (i.A. p < .05, d.h. weniger 
als 5% Irrtumswahrscheinlichkeit)

— abhängig von Stichprobengröße

Praktische Signifikanz

— Zusammenhang zweier Variablen oder 
Unterschied zwischen zwei Gruppen weist 
praktisch relevante Größe auf

— Angabe über Effektstärken (z.B. r bei 
Zusammenhängen, d bei 
Mittelwertsunterschieden)

— unabhängig von Stichprobengröße

Cohen, J. (1988). Statistical power analysis for the behavioral sciences. Hillsdale: Erlbaum.
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Affektive Störungen
Genetik

5-HTTLPR und unipolare Depression

Risiko: meta-analytischer Befund: S-Allel mit leicht 
höherem Risiko assoziiert (Clarke et al, 2010) 

1) Risiko: OR = 1.08 (95% CI 1.03-1.12)

Treatment-Response: meta-analytischer Befund: 
5-HTTLPR S-Allel mit weniger Therapieerfolg 
assoziiert (Seretti et al., 2007)

2) Response: OR = 2.01 (95% CI 1.39-2.89)

3) Response (4 Wo.): OR = 2.57 (95% CI 1.70-3.88)

Clarke, H. et al. (2010). Psychol Med, 40, 1767–1778. | Seretti, A. et al. (2007). Mol Psychiatry, 12, 247-257. 

2

1

3
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Affektive Störungen
Genetik

Erklärung der Assoziationen über 5-HTTLPR-Einfluss auf systemische Variation

Hariri et al. (2002): S-Träger mit stärkerer Amygdala-Aktivierung bei negativen vs. neutralen Reizen

Hariri, A. et al. (2002). Science, 297, 400-403.
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Affektive Störungen
Genetik

Fazit genetische Einflussfaktoren

S-Allel assoziiert mit ...

— verringerter 5-HTT-Funktion und damit 
Serotonin-Imbalance

— höherer Ausprägung in Negativer 
Emotionalität als Risiko-Faktor für 
Angststörungen und Depression

— erhöhter Amygdala-Reaktivität auf aversive 
Reize

→ S-Allel als Vulnerabilitätsfaktor?

?
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Affektive Störungen
Genetik

Replizierbarkeit? Power?
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Affektive Störungen
Genetik

Replizierbarkeit? Power?
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Affektive Störungen
Genetik

Zukünftige Forschung
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Affektive Störungen
Genetik

Zukünftige Forschung

− Employ appropriate statistical methods and adopt regorous significance standards for disease

− Abandon candidate gene approaches in favor of well-powered, unbiased genetic association
studies for gene discovery

− Explore all types of genetic variation for disease association

− Expand genetic association efforts beyond the DSM

− Capture genetic and phenotypic variation across diverse human populations

− Develop and share research resources

− Require robust, genome-wide significance in selecting genes and gene variants for further study

− Carefully choose experimental systems for biological studies
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Nächster Termin
ADHS

Lektüre

Text A: Konrad, K. & Rösler, M. (2009). 
Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitäts-
syndrom in der Lebensspanne. Nervenarzt, 
80, 1302-1311.

Wiederholung der Themen der Vorlesung 
Persönlichkeit I (v.a. Termin 5)
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Vielen Dank!


