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Einleitung

Die Vorstellung einer Storung des korperlichen Gleichge-
wichts und der sukzessiven Entstehung von Erkrankungen
sowie eines Einflusses der ,Seele” auf korperliche Vor-
ginge lisst sich bis zu den alten Griechen zurtickverfolgen
(Hippokrates, Epikur). Claude Bernard priagte im 19. Jahr-
hundert den Begriff des milieu intérieur, eines dyna-
mischen physiologischen Gleichgewichts: die interne Um-
welt lebender Organismen miisse trotz Verdnderungen in
der dufleren Umwelt konstant bleiben. Hans Selye ent-
lehnte 1936 den Begriff , Stress” aus der Physik bzw. der
Materialpriiffung und verwendete ihn fiir die Belastung des
Korpers durch sogenannte ,,Stressoren”. Er postulierte das
,Allgemeine Adaptations-Syndrom”, eine stereotype Ant-
wort des Korpers, insbesondere der Hypothalamus-Hypo-
physen-Nebennierenrinden-Achse, auf verschiedenartige
physikalische und psychische Stressoren. Er definierte
,,Stress” als die unspezifische Reaktion des Organismus
auf jede Anforderung. Walter Cannon prigte einige Jahre
spater den Begriff der ,Homdoostase”, beschrieb die Kampf-
und-Flucht-Reaktion und wies insbesondere auf die Bedeu-
tung des katecholaminergen Systems bei dieser Anpassung
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hin. Aus psychologischer Sicht war die Einfithrung des Co-
ping-Konzeptes durch Richard Lazarus in den 60er Jahren
ein weiterer Meilenstein in der Stressforschung. Wird ein
Ereignis nicht als irrelevant, sondern als Schaden, Verlust,
Bedrohung oder Herausforderung eingeschitzt, setzen
problem- und emotionsorientierte Copingprozesse ein, die
eine Bewiltigung bzw. Anpassung erzielen oder zu einer
unglinstigen Losung fithren. Solche Konzeptionen haben
die Forschung stimuliert und gezeigt, dass verschiedene
Stressoren zu verschiedenen Mustern physiologischer Ak-
tivierung fithren (und nicht zu gleichartigen, wie von Selye
postuliert) und dass verschiedene Bewiltigungsstile auto-
nome und endokrine physiologische Antworten moderie-
ren konnen.

Das Allostase-Konzept

In neuerer Zeit hat McEwen! den Begriff der Allostase dem
der Homoostase gegeniibergestellt und hier wichtige Diffe-
renzierungen getroffen. Homoostatische Systeme halten
konstante Sollwerte ein, die notwendig sind, um Korper-
funktionen aufrechtzuerhalten: Beispiele sind der pH-Wert,
die Korpertemperatur und der Sauerstoffpartialdruck. In al-
lostatischen Systemen hingegen wird der Sollwert je nach
den Anforderungen variiert, um den Korper an veridnderte
Umweltbedingungen anzupassen. Allostatische Systeme
erhalten dadurch die korperliche Integritit aufrecht. Bei-
spiele hierfiir sind eine Erhéhung der Herzschlagfrequenz
und des Blutdrucks bei korperlicher Aktivitit oder eine
stirkere Aktivitit des Immunsystems bei einer Infektion.
Die Mediatoren dieser allostatischen Anpassungsreak-
tion sind die sogenannten , Stress-Hormone” Kortisol und
Adrenalin/Noradrenalin und die Botenstoffe des Immun-
systems, die Zytokine.? Eine vermehrte Ausschiittung die-
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ser Hormone hat folgende unmittelbare protektive und
adaptive Auswirkungen:

— Verstiarkung kardiovaskuldrer Funktionen,

— Mobilisierung und Erneuerung von Energiereserven,

— Verstirkung von Immunfunktionen,

— Verbesserung kognitiver Funktionen.

Phylogenetisch betrachtet, bereitet diese ,Stressreaktion”
auf Kampf- oder Fluchtverhalten vor, was jedoch unter
heutigen Bedingungen meistens eine inadiquate Mobilisie-
rung von Energiereserven bedeutet, da diese nicht in ent-
sprechendes Verhalten umgesetzt werden. An dieser Stelle
setzt die gesundheitsférderliche Wirkung korperlicher Ak-
tivitit an.® Die Mediatoren der Stressreaktion ermoglichen
die Anpassung an Belastungssituationen, indem sie die
Genregulation und -expression der Zellen und Gewebe be-
einflussen (, primire Effekte”). Doch dieselben Mediatoren
koénnen dem Korper auch Schaden zufiigen, wenn sie zu
hiufig, zu lange oder zu stark sezerniert werden. Aus der
regulatorischen Anpassung wird dadurch mit zunehmen-
der Dauer allostatische Belastung (, Allostatic Load”). In
Abbildung 1 sind verschiedene Typen allostatischer Belas-
tung schematisch dargestellt.
Eine Uberexposition des Korpers gegentiber diesen chro-
nisch dysregulierten Mediatoren fiithrt zu
— Pettleibigkeit, abdomineller Fettspeicherung, Muskel-
schwund, Knochendemineralisierung,
— unterdriickten und deregulierten Immunfunktionen
und chronischen Entziindungen (z. B. Arthritis),
— Arteriosklerose und erhéhter Herzinfarkt- und Schlag-
anfallswahrscheinlichkeit,
— Verschlechterung kognitiver Funktionen, insbesondere
des Gedichtnisses, und erhohter Angstlichkeit.
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AbD. 1: Schematische Darstellung einer Stressantwort mit den
Phasen , Aktivierung” und ,Erholung” und Subtypen von Allo-
static Load. Subtyp I: hiufige Konfrontation mit immer neuen
Stressoren. Subtyp II: Ausbleiben einer Habituation oder Adap-
tation in Bezug auf denselben wiederkehrenden Stressor. Subtyp
III: Die Stressantwort wird nicht wieder abgeschaltet (prolon-
gierte Aktivierung). Subtyp IV: eine nicht adidquate (hyporeakti-
ve) Stressantwort (Schulz et al. 2005, nach McEwen 1998)

So bewirken die primiren Stressmediatoren einerseits die
adaptiven ,primiren Effekte” (Enzymaktivierung, Protein-
synthese, Rezeptorexpression), bei inadidquater oder tiber-
schieflender Aktivierung aber auch zunichst pathophysio-
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logische Verinderungen im Herz-Kreislauf-System, im
Glukose- und Fettstoffwechsel, im Immun- und im Ner-
vensystem (,,sekundirer Outcome”).

Diese pathophysiologischen Verinderungen konnen
sich bei andauernder Belastung zu manifesten Erkrankun-
gen wie Bluthochdruck, Arteriosklerose, Obesitas/Adiposi-
tas, Diabetes, Infektionserkrankungen, Tumoren und De-
menz weiterentwickeln [, tertidrer Outcome”; vgl. Tab. 1;
vgl. McEwen 2000; McEwen et al. 2007).

Tab. 1: Allostatische Regulation bei akuter Anpassung an Be-
lastungssituationen (primire Mediatoren und primire Effekte)
und allostatische Belastung bei inaddquater, iberschieflender
Aktivierung der Anpassungssysteme (sekundirer und tertidrer
Outcome)

Allostatische Anpassung: Allostatische Belastung:
primire Mediatoren sekundirer Outcome,
Katecholamine pathophysiologische Verinderun-
Glucocorticoide gen im
Andere Hormone Herz-Kreislaufsystem
Cytokine Glukosestoffwechsel
Nervus vagus Fettstoffwechsel
N Immunsystem
primire Effekte Nervensystem
Genregulation l
Genexpression tertidrer Outcome
in den Zielgeweben Bluthochdruck
(Enzymaktivierung, Proteinsyn- Arteriosklerose
these, Rezeptorexpression Obesitas/Adipositas
Diabetes
Infektionserkrankungen, Tumore
Demenz
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In Tabelle 2 werden pathophysiologische Effekte, die dauer-
haft erhohte Stresshormonkonzentrationen nach sich zie-
hen kénnen, beispielhaft zusammengefasst.

Tab. 2: Mechanismen durch welche eine chronische Aktivie-
rung der primiren Mediatoren der Stressantwort das Risiko fiir
einen Myokardinfarkt, Schlaganfall, Bluthochdruck, kardiale
Arrhythmien, viszerale Obesitas und Diabetes steigern konnen
(nach Vanitallie 2002).

Stressantwort Klinische Effekte

Adrenalin T T Thrombocytenaggregation — Throm-
bose in den Herzkranzgefifien oder
Gefiflen im ZNS — Myocardinfarkt,
Insult

T SNS-Aktivitit T periphere Vasokonstriktion — T peri-

T Noradrenalin-Sekretion pherer Gefiflwiderstand — Bluthoch-

T Cortisol-Sekretion druck

T Adrenalin T Herzfrequenz — kardiale Erregbar-

T SNS-Aktivitit keit — T Risiko kardialer Arrhythmien

T SNS-Aktivitat T Insulinresistenz und Glukoneogenese

T Adrenalin-Sekretion — diabetische Stoffwechsellage

T Cortisol-Sekretion

T Cortisol-Sekretion T viszerale Obesitas, Insulinresistenz,

d Sekretion von GH, IGF-1, Dyslipidimie — Arteriosklerose

LH/Testosteron, TSH/ T3

(GH: Wachstumshormon, IGF-1: insulinihnlicher Wachstumsfaktor 1,
LH: luteinisierendes Hormon, TSH/Ts: Schilddriisenhormone, SNS:
sympathisches Nervensystem)

In Tabelle 3 werden diese Zusammenhinge fir jedes An-
passungssystem getrennt systematisch dargestellt.
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Tab. 3: Beispiele allostatischer Regulation in den Anpassungs-
systemen (kardiovaskulires, metabolisches, Immun- und Ner-
vensystem) und Auswirkungen dieser Effekte bei allostatischer

Belastung

System Allostatische Allostatische Belastung
Regulation
Kardiovaskulidres | Orthostase, Blutdruck- |Bluthochdruck, Herz-
System erhohung infarkt, Schlaganfall
Metabolisches Aktivierung und Auf- Insulinresistenz, Obe-
System rechterhaltung von sitas, Adipositas, Dia-
Energiereserven, u. a. betes, Muskelschwund,
Glukose-Utilisation Arteriosklerose
Immunsystem Entziindung, Immun- Infektionen, chronisch-
antwort auf exogene entziindliche und Auto-
und endogene Patho- immunerkrankungen,
gene Tumoren
Nervensystem Aufmerksamkeit, Ge- | neuronale Atrophie,
dichtnis, neuroendo- kognitive Funktionen,
krine Regulation Demenz, neuroendo-
krine Dysregulation

Die Arbeitsgruppe um McEwen hat in der Folge Allostatic-
Load-Indices entwickelt, die die kumulative Belastung des
Organismus widerspiegeln sollen. Neben Parametern der
primdren Stressmediatoren (Katecholamine und Cortisol,
gemessen im 12/24-Stunden-Sammelurin) enthilt dieser In-
dex auch Parameter sekundirer Effekte dieser Mediatoren,
nimlich Blutdruckwerte, das Hiifte-Taillen-Verhiltnis oder
den Body-Mass-Index (BMI) als Indikatoren von Uberge-
wicht, Blutfettwerte (das Verhiltnis von Cholesterin zu
HDL-Lipoproteinen), das glykolisierte Himoglobin (HbAlc)
sowie das C-reaktive Protein (CRP) und Interleukin-6 als
Entzindungsparameter und das Hormon Dehydroepian-
drosteron, welches als Gegenspieler des Cortisols aufgefasst
wird.* Studien, die solch einen Index als Maf} fiir die kumu-
lative Belastung eingesetzt haben, konnten zeigen, dass
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allostatische Belastung einen Pridiktor fiir korperlichen

und kognitiven Abbau im Alter darstellt,®

— ein hoher Zusammenhang zwischen der Hohe dieses In-
dex in einer Stichprobe 70- bis 79-Jihriger und der Mor-
talitit in einem Zeitraum von sieben Jahren besteht,’

— Kinder, die unter stark belastenden Bedingungen auf-

wachsen, einen hoheren Allostatic-Load-Index aufwei-

sen (hohere Werte in kardiovaskuliren und neuroendo-

krinen Parametern und ein hoherer BMI),”

ein Zusammenhang zwischen der Anzahl von Lebens-

ereignissen in einem vierjihrigen Zeitraum und physio-

logischer Dysregulation, gemessen durch einen Index

allostatischer Belastung, besteht.®

1988-t0-1995 All-Cause Mortality (%)
2 & B R B B B & B

-

A0

=05 ®5,075) 078, 1) 128 2815 [1.51.76) 76,2 2225 »a2 25
Allostatic Load Score in 1968

o

Abb. 2: Mortalititsrate bei verschiedenen Allostatic-Load-Sco-

res sieben Jahre zuvor. Je hoher die allostatische Belastung aus-
fillt, umso hoher ist das Mortalititsrisiko (nach Karlamangala

et al. 2006)
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Psycho-Neuro-Immunologie

Dartiber hinaus zeigen zahlreiche Untersuchungen aus
dem Gebiet der Psychoneuroimmunologie, dass chro-
nische Belastungen sowohl im Zusammenhang mit einer
Beeintrichtigung von Immunfunktionen wie auch mit er-
hohter Erkrankungsanfilligkeit stehen.’

In Studien zum Zusammenhang chronischer Belastung
mit Immunfunktionen!® wurden z.B. Personen nach Ver-
witwung bzw. Ehescheidung oder in der Pflege eines chro-
nisch kranken Familienmitgliedes untersucht. Es zeigten
sich signifikante Einschrinkungen in unspezifischen wie
auch spezifischen Immunfunktionen, sowohl auf zellularer
wie auch auf humoraler Ebene. Bei kurzfristigen Stressoren
dagegen konnte eher eine Steigerung immunologischer
Funktionen festgestellt werden. Ganz im Sinne des Konzep-
tes der Allostase, wonach kurzfristige Stressreaktionen
adaptiv, langfristige aber pathogen sind, restimieren Seger-
strom und Miller: ,Increasing stressor duration resulted in
a shift from potentially adaptive changes to potentially
detrimental changes ...“!! Die Veranderungen von Immun-
funktionen unter langfristigen Stressoren sind von Relevanz
fir immunpathologische Vorginge. Dies gilt insbesondere
fur einen vorgeschiadigten Organismus: Individuen mit vor-
bestehenden Erkrankungen reagieren empfindlicher als Ge-
sunde auf zusitzliche stressinduzierte Dysregulationen des
Immunsystems: ,,... the lack of regulation in a diseased im-
mune system may lead to more chaotic changes during
stressors” .12

Experimentelle Infektionsstudien unter Quarantinebe-
dingungen beim Menschen demonstrieren eindriicklich ei-
nen Zusammenhang zwischen chronischer psychischer Be-
lastung und der Empfinglichkeit fiir Infektionen der
oberen Luftwege."® In diesen Studien wurden freiwilligen
Probanden tiber Nasentropfen in unterschiedlicher Dosie-
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rung Viren appliziert, die eine Infektion der oberen Luft-
wege auslosen konnen. Zwei Tage zuvor sowie sieben
Tage danach befanden sie sich in Quarantine. Die Kon-
trollgruppe erhielt nur Kochsalzlosung. Die Zuteilung der
Probanden zu den Gruppen erfolgte zufillig und war den
Untersuchern nicht bekannt (randomisierte, kontrollierte,
quasi-experimentelle klinische Studie). Wahrend der Qua-
rantinezeit wurden die Probanden engmaschig beobachtet
und medizinisch untersucht, insbesondere im Hinblick
auf Symptome einer Infektion sowie auf spezifische antivi-
rale Antikorper. Vor der experimentellen Infektion stufte
jeder Proband das Ausmalf} seiner derzeitigen Belastung an-
hand verschiedener psychologischer Skalen ein (bisherige
kritische Lebensereignisse, wahrgenommene bestehende
Belastungen, negative Stimmung). Fir jeden Probanden
wurde daraus anschlieflend ein Stress-Index ermittelt.

% 50-
45 -
40 -

35 -

3 5 7 9 n

Stress-Index

Abb. 3: Zusammenhang zwischen dem Ausmaf} der psychischen
Belastung (,,Stress-Index*) und der Anfilligkeit von Probanden
flr die Ausprigung von Symptomen nach einer experimentellen
viralen Infektion der oberen Luftwege (Angaben des Anteils der
Probanden mit Symptomen in %) (nach Cohen et al. 1991)
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Das Ergebnis zeigte, dass ein ausgeprigter Zusammen-
hang zwischen der Manifestation von Infektionssymptomen
und dem Ausmaf} der psychischen Belastung der Probanden
bestand (vgl. Abb. 3) — und zwar fur alle verwendeten Virus-
typen. Auch fiir das Influenza-Virus ist dieser Zusammen-
hang durch eine entsprechende Studie nachgewiesen.*

Der Zusammenhang zwischen psychischer Belastung
und einer erhohten Infektanfilligkeit wurde schliellich
auch in Studien zur Reaktivierung latenter Herpesviren
unter psychischer Belastung untersucht.!® Bei Gesunden
unterliegen diese Viren einer effektiven Kontrolle durch
das Immunsystem, bei Immunsupprimierten und unter
psychischer Belastung werden sie reaktiviert.

Wie nach einer experimentellen Virusinfektion kann
auch nach einer Impfung durch das Monitoring spezifischer
Antikoérper beobachtet werden, wie effizient das Immunsys-
tem gegen ein Antigen reagiert. Kiecolt-Glaser et al. unter-
suchten, ob eine bestehende chronische Belastung, nimlich
die Pflege eines chronisch kranken Familienangehorigen
(Morbus Alzheimer und andere Demenzen, 8,5 Std. pro
Tag, im Mittel bei Beginn der Studie seit sieben Jahren) die
Entwicklung einer Immunantwort nach einer Influenza-
Impfung beeintriachtigt.!® Pflegende wurden mit einer hin-
sichtlich Geschlecht, Alter und soziookonomischem Status
gleichgestellten Kontrollgruppe verglichen. In der Ver-
gleichsgruppe war niemand in der Familie pflegebediirftig.
Die chronisch belasteten Pflegenden entwickelten zu
35-50 % eine signifikante Immunantwort, die Vergleichs-
gruppe dagegen zu 65-80 %. Dies Ergebnis konnte in wei-
teren unabhingigen Studien repliziert werden.!” Dartiber hi-
naus zeigen methodisch solide Studien, dass sowohl nach
Impfungen gegen Hepatitis-B- bzw. Rubella-Viren als auch
nach Verabreichung antibakterieller Vakzine (Pneumokok-
ken, Meningitis) psychische Belastungen die Ausbildung ei-
ner adiquaten Immunantwort stark einschranken.!®
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Auch bei der Wundheilung ist eine addquate Aktivitit
des Immunsystems Voraussetzung fiir die Genesung.' Kie-
colt-Glaser et al. untersuchten den Zusammenhang von
Wundheilung und psychischer Belastung in einer Stich-
probe von Personen, die chronisch kranke Familienangeho-
rige pflegten (chronisch belastete Gruppe), sowie in einer
parallelisierten Vergleichsgruppe.?’ Den Teilnehmern bei-
der Gruppen wurde eine 3,5 mm grofle Wunde am nicht do-
minanten Unterarm gesetzt und anschlieffend die Dauer
des Heilungsprozesses erfasst. In der belasteten Gruppe
lag diese im Mittel bei 49 Tagen, in der Vergleichsgruppe
bei 39 Tagen. Dieser Zusammenhang konnte in der Folge
in weiteren Studien mehrfach repliziert werden.?' Ebrecht
et al. zeigten, dass fiir die langsamere Wundheilung er-
hohte Konzentrationen des Stresshormons Cortisol aus-
schlaggebend sind.?

Onkologische Erkrankungen

Neuere Befunde zu Stressreaktion und Immunfunktion bei
Frauen mit Brustkrebs lassen sich gut in den theoretischen
Rahmen von Allostase und Allostatic Load einordnen. Eine
erhohte Inzidenz fiir Brustkrebs in der Familiengeschichte
ist nach dem Alter der wichtigste Pridiktor fiir das Auftre-
ten von Brustkrebs.?? Heute wird der genetische Anteil an
den itiologischen Bedingungen fir die Krebsentstehung
auf 5-10% geschitzt.2* Aufler genetischen spielen also
weitere Umwelt- und verhaltensbedingte Faktoren eine
Rolle bei der Krebsentstehung. Cohen et al. ermittelten in
einer Stichprobe von Téchtern von Brustkrebspatientinnen
erhohte Konzentrationen von Cortisol und Katecholami-
nen und erniedrigte Immunfunktionen im Vergleich zu ei-
ner Gruppe von nach Alter und Geschlecht gematchten ge-
sunden Frauen ohne ein solches familidres Risiko.?
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Dartiber hinaus konnte bei Frauen mit erh6htem Brust-
krebsrisiko eine stirkere endokrine Stressreaktion nach ei-
nem Stresstest gezeigt werden. Die Frauen mit erh6htem
Brustkrebsrisiko wiesen auflerdem eine deutlich verlang-
samte Erholungskurve nach Beendigung des 15-minttigen
Stressors auf.?® James et al. berichteten eine stirkere Kate-
cholaminreaktivitit auf alltiglichen Arbeitsstress in ei-
nem natiirlichen Setting bei Frauen mit familidrem Risiko
fir Brustkrebs.?” Dies Ergebnis wurde in einer weiteren
Stichprobe von Frauen mit erhohtem Brustkrebsrisiko hin-
sichtlich erhohter Cortisolreaktivitit auf arbeitsbedingten
Stress komplementiert.?

Sephton et al. zeigten, dass diejenigen Frauen mit metas-
tasierendem Brustkrebs, deren Cortisolkonzentrationen im
Tagesverlauf langsamer abfallen, die also im Cortisoltages-
profil hoheren Cortisolkonzentrationen ausgesetzt sind,
eine hohere 7-Jahres-Mortalitit aufweisen.?” Die Cortisol-
konzentration stellt also einen Pridiktor fiir das Langzeit-
tiberleben dar. Dementsprechend belegen epidemiologi-
sche Studien, dass Frauen, die stirkeren psychischen
Belastungen ausgesetzt waren, eine hohere Wahrschein-
lichkeit fiir die Entwicklung von Brustkrebs aufweisen.?

Alterungsprozesse

Nicht nur die Entwicklung von Erkrankungen, sondern
auch Alterungsprozesse konnen durch chronische psy-
chische Belastungen beeinflusst werden. Epel et al. vergli-
chen die Telomerlinge von Frauen, die ein chronisch kran-
kes Kind zu pflegen hatten, mit der von Vergleichsfamilien
ohne kranke Kinder.?! In der chronisch belasteten Gruppe
wurde eine signifikant kiirzere Linge der Telomere mono-
nukledrer Zellen des peripheren Blutes festgestellt. Die
Zellen dieser Frauen waren umgerechnet 9-17 Jahre , il-
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ter” als diejenigen der Vergleichsgruppe. Dies Ergebnis
konnte in einer Folgestudie repliziert werden. Untersucht
wurden in dieser Studie Angehorige, die einen Alzheimer-
Patienten pflegten. Hier zeigte sich, dass die Telomere der
Pflegenden kiirzer waren als die der nicht belasteten Ver-
gleichsgruppe, und zwar in einem Mafle, das einer kirze-
ren Lebensdauer der Zellen von 4-8 Jahren entsprach.3?
Ebenso wies eine Stichprobe depressiver Patienten im Ver-
gleich zu Gesunden eine kiirzere Telomerlinge auf.3® Der
Tagesrhytmus des Cortisols ist bei diesem Krankheitsbild
haufig gestort. Umgekehrt konnte in einer Pilotstudie ge-
zeigt werden, dass eine Verinderung des Lebensstils (ge-
sundere Ernidhrung, mehr Bewegung, , stress management”
etc.) die Aktivitit des Enzyms Telomerase steigert, das der
Verkiirzung der Telomere entgegenwirkt.?* In-vitro-Studien
belegen, dass das Stresshormon Cortisol zu einer Verkiir-
zung der Telomere von Lymphozyten beitrigt.?

Widerstandsfihigkeit — soziale Unterstiitzung

Alkute, alltagliche und chronische Belastungen sind ubiqui-
tar und gehoren zum Leben dazu wie das Salz in der Suppe.
Deshalb kann es angesichts der dargestellten Befunde nicht
darum gehen, Belastungen zu vermeiden und ein Leben
ohne Stress zu fiihren; vielmehr sollten interne und externe
Ressourcen realisiert und mobilisiert werden. Diese wirken
den vielfiltigen Belastungen entgegen und bestimmen in ih-
rer Gesamtheit die Widerstandsfihigkeit gegentiiber Belas-
tungen. Auf der biologischen Ebene besteht eine individuell
unterschiedlich ausgeprigte Stressreaktivitit, die u. a. gene-
tisch bedingt ist, aber auch durch die individuelle Entwick-
lung determiniert ist. Auch verschiedene Personlichkeits-
merkmale, die in der , Positiven Psychologie’®® ausfiihrlich
behandelt werden, wie Kohirenzsinn, Selbstwirksamkeit,
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Optimismus und positive Affektivitit, reduzieren die indivi-
duellen Auswirkungen von Belastungen. Schlief8lich tragen
auch soziale Beziehungen dazu bei, belastende Lebensbedin-
gungen ertriglicher zu gestalten. Hier kommt dem sozialen
Netz und der sozialen Unterstiitzung eine zentrale Bedeu-
tung zu. In seinem epochalen Artikel in der Zeitschrift Sci-
ence resimierte House: ,Prospective studies, which control
for baseline health status, consistently show increased risk
of death among persons with a low quantity, and low quality,
of social relationships.”?” Berkman und Syme stellten schon

1979 fest, dass das Mortalititsrisiko in einem Zeitraum von

neun Jahren fiir sozial isolierte Personen 2- bis 4,5-fach er-

hoht ist gegentiber sozial eingebundenen Personen.® In der

Folge wurden zahlreiche weitere Studien zu dieser Thematik

durchgefiihrt. So ist das Risiko an Demenz zu erkranken, bei

Einsameren deutlich erhoht.® Case et al. stellten fest, dass

fir einsamere kardiologische Patienten die Wahrscheinlich-

keit, nach einem Herzinfarkt innerhalb von sechs Monaten
ein erneutes kardiales Freignis zu bekommen, signifikant
erhoht ist.* Einsamkeit war in einer weiteren Studie ein sig-
nifikanter Pridiktor fiir das 1-Monats- und 5-Jahres-Uber-
leben nach Bypass-Operation*' und verdoppelt das Mortali-
tatsrisiko bei Patienten mit koronarer Gefiflerkrankung
unabhingig von der Schwere der Erkrankung.*?

Dementsprechend fragt House: ,,Social isolation kills,
but how and why?“*® Der derzeitige Forschungsstand er-
laubt es, die protektive Wirkung sozialer Unterstiitzung
bzw. die aggravierende Auswirkung von Einsamkeit auf
folgende Faktoren zuriickzufithren:

- Soziale Unterstiitzung erleichtert den Zugang zu einem
weiten Bereich von Ressourcen: durch das soziale Netz
erhilt der Einzelne Zugang zu einem breiten Spektrum
ihm nicht unmittelbar zur Verfiigung stehender poten-
zieller Hilfsquellen. Einsamen Personen fehlt diese
Moglichkeit der Hilfesuche und Unterstiitzung.
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- Soziale Unterstiitzung bedeutet auch soziale Kontrolle:
Gesundheitsverhalten wird durch gegenseitige Beach-
tung und Aufmunterung gefordert, gesundheitsgefihr-
dende Verhaltensweisen dadurch weniger ausgetibt.

— Cacioppo et al. zeigten, dass Einsamere auch deutlich
weniger schlafen und eine geringere Schlafqualitit ha-
ben (,, Lonely days invade the night ...”).4

— Einsamere zeigen auch stirkere akute Cortisolreaktio-
nen auf einen Stressor.%

— Und schliellich kann soziale Isolation selbst als ein
Stressor aufgefasst werden, wihrend soziale Affiliation
die Oxytocinausschiittung fordert.*

— In Imaging-Studien konnte dariiber hinaus gezeigt wer-
den, dass sozialer Verlust und Einsamkeitsgefiihle diesel-
ben Hirnregionen aktivieren wie korperlicher Schmerz.*

Oxytocin

Oxytocin wird heute zunehmend - iber seine Bedeutung als
Schwangerschaftshormon hinaus - auch als Bindungs- und
Anti-Stress-Hormon erkannt.* In einer Studie aus dem Ge-
biet der tkonomischen Psychologie konnte gezeigt werden,
dass die intranasale Applikation von Oxytocin das Ver-
trauen in den Verhandlungspartner erh6ht und damit ein-
hergehend die Bereitschaft zu riskanteren Entscheidun-
gen.* Auch das Einfihlungsvermogen und das Verstindnis
des Gegeniibers werden durch Oxytocingaben verbessert.>
Bei deprivierten Kindern, die in einem Heim aufwuchsen,
sind die Oxytocinkonzentrationen erniedrigt gegentber
Kindern, die in Familien aufwuchsen. Dariiber hinaus steigt
die Hormonkonzentration bei den deprivierten Kindern
nach einer innigen 30-miniitigen Interaktion mit ihrer
Adoptivmutter weniger stark an.® Oxytocin verringert die
Aktivierung der Amygdala von Versuchspersonen, die

542



Zur Bedeutung chronischer Belastung und sozialer Unterstiitzung

angstinduzierenden Stimuli ausgesetzt wurden.® Slattery
und Neumann beschreiben, wie Oxytocin nicht nur Angst-
reaktionen mindert, sondern auch die physiologischen
Stressreaktionen der Hypothalamus-Hypophysen-Neben-
nierenrinden-Achse und des sympathischen Nervensys-
tems abschwicht.® Es besitzt demnach einen ,Anti-Stress-
Effekt”, indem die Responsivitit der Stress-Achsen
herabgesetzt wird.

In einer fursorglichen, positiven Paarbeziehung ist die
Konzentration dieses Hormons bei beiden Partnern er-
hoht.5* Die Hiufigkeit von zirtlichen Umarmungen durch
den Partner steht in einem hohen positiven Zusammen-
hang mit der Oxytocinkonzentration und dem Blutdruck
bei Frauen.® Die hohere Oxytocinkonzentration in enge-
ren Partnerschaften kann wiederum die Beziehung stirken,
indem das Einfithlungsvermogen und die Kooperations-
bereitschaft verstirkt werden, sodass sich hier ein positives
Riickmeldesystem abzeichnet. Oxytocin trigt also einer-
seits zur positiven Bindung bei und verstirkt diese und
wird andererseits durch diese Bindung selbst auch indu-
ziert. Der positive Effekt hoher Oxytocinkonzentrationen
im Zusammenhang mit dem Blutdruck konnte bisher nur
bei Frauen gezeigt werden.>® Dariiber hinaus hemmt Oxy-
tocin die Proliferation verschiedener Krebszelllinien wie
Brust-, Endometrium-, Glia- und Knochenkrebszellen.%”

Fazit

Chronische Stressreaktionen konnen in allen korperlichen
Anpassungssystemen (kardiovaskuldres, metabolisches,
Immun- und Nervensystem) zu sekundiren pathophysiolo-
gischen Verinderungen fiihren und pathologische Prozesse
einleiten (tertidrer Outcome: z. B. Bluthochdruck, Insulinre-
sistenz, chronisch-entziindliche Erkrankungen, neuronale
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Atrophie). Solche Prozesse sind fiir die Veranderung von Im-
munfunktionen und immunologisch vermittelten Erkran-
kungen besonders gut belegt (Infektionserkrankungen,
Wundheilung, Tumorerkrankungen). Eine Operationalisie-
rung von allostatischer Belastung in einem Index, zusam-
mengesetzt aus primiren Mediatoren der Stressreaktion so-
wie Parametern sekundirer Verdnderungen im Stoffwechsel
und Immunsystem, stellt einen guten Priadiktor fiir das
Langzeitiiberleben und fir korperliche und geistige Abbau-
prozesse im Alter dar. Alterungsprozesse selbst sind auf der
Ebene der Chromosomen (Telomere) chronischer psycho-
logischer Belastung unterworfen, sodass chronisch stark Be-
lastete auf der zelluliren Ebene um viele Jahre voraltern.
Das Ausmal} subjektiver Belastung wird nicht nur durch
die jeweiligen Stressoren determiniert, sondern durch soge-
nannte Resilienzfaktoren mit beeinflusst. Diese wirken der
Stressreaktion entgegen und koénnen auf der individuellen
(interne Ressourcen: biologische Voraussetzungen und Per-
sonlichkeitsfaktoren) wie der sozialen Ebene (externe Res-
sourcen: soziales Netzwerk und soziale Unterstiitzung) aus-
gemacht werden. Das Ausmal$ von sozialer Unterstiitzung
bzw. Einsamkeit zeigt einen hohen Zusammenhang zur
Mortalitit und Morbiditdt, wirkt sich auf die Entwicklung
einer Demenz aus und ist ein Pridiktor fiir das Uberleben
nach kardialen Ereignissen. Ein Mediator der positiven Ef-
fekte sozialer Unterstiitzung ist das Hormon Oxytocin, des-
sen Bedeutung fiir das Sozialverhalten und das Stressgesche-
hen zunehmend erkannt wird.

Literatur

Anand, P. / Kunnumakkara, A.B. / Sundaram, C. / Harikumar,
K.B. / Tharakan, S.T. / Lai, O.S. / Sung, B. / Aggarwal, B. B.:
Cancer is a preventable disease that requires major lifestyle
changes. In: Pharmaceutical Research 25 (2008), 2097-2116.

Arver, B. / Du, Q. / Chen, |. / Luo, L. / Lindblom, A.: Hereditary

544



Zur Bedeutung chronischer Belastung und sozialer Unterstiitzung

breast cancer: A review. In: Seminars in Cancer Biology 10
(2000), 271-288.

Baumgartner, T. / Heinrichs, M. / Vonlanthen, A. / Fischbacher, U. /
Fehr, E.: Oxytocin shapes the neural circuitry of trust and trust
adaptation in humans. In: Neuron 58 (2008), 639-650.

Berkman, L. F. / Syme, S. L.: Social networks, host resistance, and
mortality: A nine-year follow-up study of alameda county resi-
dents. In: American Journal of Epidemiology 109 (1979),
186-204.

Brummett, B. H. / Barefoot, ]. C. / Siegler, I. C. / Clapp-Channing,
N.E. / Lytle, B. L. /| Bosworth, H. B. / Williams, R. B. Jr. /| Mark,
D. B.: Characteristics of socially isolated patients with coronary
artery disease who are at elevated risk for mortality. In: Psycho-
somatic Medicine 63 (2001), 267-272..

Burns, V.E. / Carroll, D. / Ring, C. / Drayson, M.: Antibody re-
sponse to vaccination and psychosocial stress in humans: relati-
onships and mechanisms. In: Vaccine 21 (2003), 2523 -2534.

Cacioppo, J. T. /| Hawkley, L. C. / Berntson, G.G. / Ernst, |. M. /
Gibbs, A. C. / Stickgold, R. / Hobson, . A.: Do lonely days in-
vade the nights? Potential social modulation of sleep efficiency.
In: Psychological Science 13 (2002), 384-387.

Case, R. B. / Moss, A.]. / Case, N. / McDermott, M. / Eberly, S.: Li-
ving alone after myocardial infarction. Impact on prognosis. In:
Journal of the American Medical Association 267 (1992),
515-519.

Cassoni, P. / Sapino, A. / Marrocco, T. / Chini, B. / Bussolati, G.:
Oxytocin and oxytocin receptors in cancer cells and proliferati-
on. In: Journal of Neuroendocrinology, 16 (2004), 362-364.

Choi, J. / Fauce, S. R. / Effros, R. B.: Reduced telomerase activity in
human T lymphocytes exposed to cortisol. In: Brain, Behavior,
and Immunity 22 (2008), 600-605.

Christian, L. M. / Graham, |J. E. / Padgett, D. A. / Glaser, R. / Kie-
colt-Glaser, |. K.: Stress and wound healing. In: Neuroimmuno-
modulation 13 (2006), 337-346.

Cohen, M. / Klein, E. / Kuten, A. / Fried, G. / Zinder, O. / Pollack,
S.:Increased emotional distress in daughters of breast cancer pa-
tients is associated with decreased natural killer cytotoxic acti-
vity, elevated levels of stress hormones and decreased secretion
of TH1 cytokines. In: Journal of Cancer 100 (2002), 347-354.

545



Karl-Heinz Schulz

Cohen, S. / Tyrrell, D. A. / Smith, A. P.: Psychological stress and
susceptibility to the common cold. In: New England Journal of
Medicine 325 (1991), 606-612.

Cohen, S. / Doyle, W.]. / Skoner, D. P.: Psychological stress, cyto-
kine production, and severity of upper respiratory illness. In:
Psychosomatic Medicine 61 (1999), 175-180.

Damjanovic, A. K. / Yinhua, Y. / Glaser, R. / Kiecolt-Glaser, . K. /
Nguyen, H. / Laskowski, B. / Zou, Y. / Beversdorf, D. Q. / Weng,
N. P.: Accelerated telomere erosion is associated with a decli-
ning immune function of caregivers of Alzheimer’s disease pa-
tients. In: Journal of Immunology 179 (2007), 4249-4254.

Dettenborn, L. / James, G. D. / van Berge-Landry, H. / Valdimars-
dottir, H. B. / Montgomery, G. H. / Bovbjerg, D. H.: Heightened
cortisol responses to daily stress in working women at familial
risk for breast cancer. In: Psychosomatic Medicine 69 (2005),
167-179.

Domes, G. / Heinrichs, M. / Michel, A. / Berger, C. / Herpertz, S. C.:
Oxytocin improves , mind-reading” in humans. In: Biological
Psychiatry 61 (2007), 731-733.

Donaldson, Z. R. / Young, L. J.: Oxytocin, vasopressin, and the neu-
rogenetics of sociality. In: Science 322 (2008), 900-904.

Ebrecht, M. / Hextall, |. / Kirtley, L. G. / Taylor, A. / Dyson, M. /
Weinman, |.: Perceived stress and cortisol levels predict speed
of wound healing in healthy male adults. In: Psychoneuroendo-
crinology, 29 (2004), 798 -809.

Eisenberger, N.I. / Lieberman, M. D. / Williams, K. D.: Does re-
jection hurt? An fMRI study of social exclusion. In: Science
302 (2003), 290-292..

Eisenberger, N. I. / Taylor, S.E. / Gable, S. L. / Hilmert, C.]. / Lie-
berman, M. D.: Neural pathways link social support to attenua-
ted neuroendocrine stress responses. In: Neurolmage 35 (2007),
1601-1612.

Epel, E. S. / Blackburn, E. H. / Lin, |. / Dhabhar, F. S. / Adler, N.E. /
Morrow, |. D. / Cawthon, R. M.: Accelerated telomere shorte-
ning in response to life stress. Proceedings of the National Aca-
demy of Sciences of the USA 101 (2004), 17312-17315.

Evans, G. W.: A multimethodological analysis of cumulative risk
and allostatic load among rural children. In: Developmental
Psychology 39 (2003), 924-933.

546



Zur Bedeutung chronischer Belastung und sozialer Unterstiitzung

Glaser, R. / Kiecolt-Glaser, |. K. / Speicher, C.E. / Holliday, . E.:
Stress, loneliness and changes in herpesvirus latency. In: Jour-
nal of Behavioral Medicine 8 (1985}, 249-260.

Glei, D. A. / Goldman, N. / Chuang, YL. / Weinstein, M.: Do chro-
nic stressors lead to physiological dysregulation? Testing the
theory of allostatic load. In: Psychosomatic Medicine 69 (2007),
769-776.

Gold, S. M. / Zakowski, S. G. / Valdimarsdottir, H. B. / Bovbjerg,
D. H.: Stronger endocrine responses after brief psychological
stress in women at familial risk of breast cancer. In: Psychoneu-
roendocrinology 28 (2003), 584-593.

Grewen, K. M. / Girdler, S.S. / Amico, ]. / Light, K. C.: Effects of
partner support on resting oxytocin, cortisol, norepinephrine,
and blood pressure before and after warm partner contact. In:
Psychosomatic Medicine 67 (2005), 531-538.

Gruenewald, T. L. / Seeman, T. E. / Ryff, C. D. / Karlamangla, A. S.
/ Singer, B. H.: Combinations of biomarkers predictive of later
life mortality. In: Proceedings of the National Academy of Sci-
ences of the USA 103 (2006), 14158-14163.

Herlitz, J. / Wiklund, I. / Caidahl, K. / Hartford, M. / Haglid, M. /
Karlsson, B. W. / Sjéland, H. / Karlsson, T.: The feeling of lone-
liness prior to coronary artery bypass grafting might be a pre-
dictor of short-and long-term postoperative mortality. In: Euro-
pean Journal of Vascular and Endovascular Surgery 16 (1998),
120-125.

House, |.S. / Landis, K.R. / Umberson, D.: Social relationships and
health. In: Science 241 (1988), 540-545.

House, J. S.: Editorial: Social isolation kills, but how and why? In:
Psychosomatic Medicine 63 (2001), 273-274.

James, G.D. / van Berge-Landry, H. / Valdimarsdottir, H.B. /
Montgomery, G. H. / Bovbjerg, D. H.: Urinary catecholamine le-
vels in daily life are elevated in women at familial risk of breast
cancer. In: Psychoneuroendocrinology 29 (2004), 831-838.

Karlamangla, A.S. / Singer, B. H. /| McEwen, B.S. / Rowe, || W. /
Seeman, TE.: Allostatic load as a predictor of functional decli-
ne. MacArthur studies of successful aging. In: Journal of Clini-
cal Epidemiology 55 (2002), 696-710.

Karlamangla, A. S. / Singer, B. H. / Seeman, TE.: Reduction in allo-
static load in older adults is associated with lower all-cause

547



Karl-Heinz Schulz

mortality risk: MacArthur studies of successful aging. In: Psy-
chosomatic Medicine 68 (2006), 500-507.

Kiecolt-Glaser, J. K. / Marucha, P. T. /| Malarkey, W. B. / Mercado,
A. M. / Glaser, R.: Slowing of wound healing by psychological
stress. In: Lancet 346 (1995), 1194-1196.

Kiecolt-Glaser, |. K. / Glaser, R. / Gravenstein, S. / Malarkey, W. B.
/ Sheridan, ]: Chronic stress alters the immune response to in-
fluenza virus vaccine in older adults. In: Proceedings of the Na-
tional Academy of Sciences of the USA 93 (1996), 3043-3047.

Kirsch, P. / Esslinger, C. / Chen, Q. / Mier, D. / Lis, S. / Siddhanti, S. /
Gruppe, H. / Mattay, V. S. / Gallhofer, B. /| Meyer-Lindenberg, A.:
Oxytocin modulates neural circuitry for social cognition and fear
in humans. In: Journal of Neuroscience 25 (2005}, 11489-11493.

Kosfeld, M. / Heinrichs, M. / Zak, P.]. / Fischbacher, U. / Fehr, E.:
Oxytocin increases trust in humans. In: Nature 435 (2005),
673-676.

Light, K. C. / Grewen, K. M. / Amico, |. A.: More frequent partner
hugs and higher oxytocin levels are linked to lower blood pres-
sure and heart rate in premenopausal women. In: Biological Psy-
chology, 69 (2005), 5-21.

Lillberg, K. / Verkasalo, P. K. / Kaprio, ]. / Teppo, L. / Helenius, H. /
Koskenvuo, M.: Stressful life events and risk of breast cancer in
10,808 women: A cohort study. In: American Journal of Epi-
demiology 157 (2003), 415-423.

McEwen, B. S.: Protective and damaging effects of stress mediators.
In: New England Journal of Medicine 338 (1998), 171-179.

McEwen, B. S.: The neurobiology of stress: From serendipity to cli-
nical relevance. In: Brain Research 886 (2000), 172-189.

McEwen, B. S.: Physiology and neurobiology of stress and adaptati-
on: Central role of the brain. In: Physiological Reviews 87
(2007), 873-904.

Miller, G. E. / Cohen, S. / Pressman, S. / Barkin, A. / Rabin, B. S. /
Treanor, |. ].: Psychological stress and antibody response to in-
fluenza vaccination: When is the critical period for stress, and
how does it get inside the body? In: Psychosomatic Medicine
66 (2004), 215-223.

Ornish, D. / Lin, |. / Daubenmier, |. / Weidner, G. / Epel, E. / Kemp,
C. / Magbanua, M. ]. / Marlin, R. / Yglecias, L. / Carroll, P.R. /
Blackburn, E. H.: Increased telomerase activity and comprehen-

548



Zur Bedeutung chronischer Belastung und sozialer Unterstiitzung

sive lifestyle changes: A pilot study. In: Lancet Oncology 9
(2008), 1048-1057.

Padgett, D. A. / Sheridan, |. F. / Dorne, ]. / Berntson, G. G. / Cande-
lora, J. / Glaser, R.: Social stress and the reactivation of latent
herpes simplex virus type 1. In: Proceedings of the National
Academy of Sciences of the USA 95 (1998), 7231-72.35.

Panksepp, |.: Feeling the pain of social loss. In: Science 302 (2003),
237-239.

Schulz, K. H. / Heesen, C. / Gold, S. M.: Das Stresskonzept von Al-
lostase und Allostatic Load: Einordnung psychoneuroimmuno-
logischer Forschungsbefunde an Beispielen zur Autoimmunitit
und Onkologie [The concept of allostasis and allostatic load:
Psychoneuroimmunological findings|. In: Psychotherapie Psy-
chosomatik Medizinische Psychologie 55 (2005), 452-461.

Schulz, K. H. / Gold, S: Psychische Belastung, Immunfunktionen
und Krankheitsentwicklungen. Die psychoneuroimmunologi-
sche Perspektive. [Psychological stress, immune function and
disease development. The psychoneuroimmunologic perspecti-
vel. In: Bundesgesundheitsblatt Gesundheitsforschung Gesund-
heitsschutz 49 (2006), 759-772.

Seeman, T. E. / Singer, B. H. / Ryff, C. D. / Dienberg Love, G. / Levy-
Storms, L.: Social relationships, gender, and allostatic load across
two age cohorts. In: Psychosomatic Medicine 64 (2002), 395-406.

Seeman, T. E. / Crimmins, E. / Huang, M. H. / Singer, B. / Bucur, A.
/ Gruenewald, T. / Berkman, L. F. / Reuben, D. B.: Cumulative
biological risk and socio-economic differences in mortality: Ma-
cArthur studies of successful aging. In: Social Science & Medi-
cine 58 (2004), 1985-1997.

Segerstrom, S. C. / Miller, G. E.: Psychological stress and the hu-
man immune system: A metaanalytic study of 30 years of inqui-
ry. In: Psychological Bulletin 130 (2004), 601-630.

Sephton, E. / Sapolsky, R. M. / Kraemer, H. C. / Spiegel, D.: Diurnal
cortisol rhythm as a predictor of breast cancer survival. In: Jour-
nal of the National Cancer Institute, 92 (2000), 994-1000.

Simon, N. M. / Smoller, ]. W. /| McNamara, K. L. / Maser, R. S. / Zalta,
A.K. /Pollack, M. H. / Nierenberg, A. A. / Fava, M. / Wong, K. K.:
Telomere shortening and mood disorders: Preliminary support for
a chronic stress model of accelerated aging. In: Biological Psychia-
try 60 (2006), 432-435.

549



Karl-Heinz Schulz

Slattery, D. A. / Neumann, I. D.: No stress please! Mechanisms of
stress hyporesponsiveness of the maternal brain. In: Journal of
Physiology 586 (2008), 377-385.

Snyder, C.R. / Lopez, S.].: Handbook of positive psychology. Ox-
ford 2002.

Stone, A. A. / Bovbjerg, D. H. / Neale, . M. / Napoli, A. / Valdi-
marsdottir, H. / Cox, D. / Hayden, F. G. /| Gwaltney, ]. M. Jr.: De-
velopment of common cold symptoms following experimental
rhinovirus infection is related to prior stressful life events. In:
Behavioral Medicine 18 (1992}, 115-120.

Tracey, K.].: The inflammatory reflex. In: Nature 420 (2002),
853-859.

Uvnas-Moberg, K. / Petersson, M.: Oxytocin, a mediator of anti-
stress, well-being, social interaction, growth and healing. In:
Zeitschrift fiir Psychosomatische Medizin und Psychotherapie
51 (2005), 57-80.

Vanitallie, T. B.: Stress: A risk factor for serious illness. In: Metabo-
lism 51 (2002), 40—45.

Vedhara, K. / Cox, N. K. / Wilcock, G. K. / Perks, P. /| Hunt, M. / An-
derson, S. / Lightman, S. L. / Shanks, N. M.: Chronic stress in
elderly carers of dementia patients and antibody response to in-
fluenza vaccination. In: Lancet 353 (1999), 627-631.

Wilson, R. S. / Krueger, K. R. / Arnold, S. E. / Schneider, ]. A. / Kelly,
J.F. /Barnes, L. L. / Tang, Y. / Bennett, D. A.: Loneliness and risk
of Alzheimer disease. In: Archives of General Psychiatry 64
(2007), 234-240.

Wismer Fries, A. B. / Ziegler, T. E. / Kurian, . R. / Jacoris, R. / Pol-
lak, S.D.: Early experience in humans is associated with
changes in neuropeptides critical for regulating social behavio-
ur. In: Proceedings of the National Academy of Sciences of the
USA 102 (2005), 17237-17240.

Anmerkungen
! McEwen 1998.

2 Zytokine sind zuckerhaltige Proteine, die das Wachstum und die
Differenzierung von Korperzellen regulieren. Es handelt sich um
eine Gruppe von Peptiden, die vor allem die Proliferation und Dif-
ferenzierung von Zielzellen einleiten bzw. regulieren. Viele Zyto-

550



Zur Bedeutung chronischer Belastung und sozialer Unterstiitzung

kine spielen eine wichtige Rolle bei immunologischen Reaktio-
nen. Hierzu zdhlen z. B. die Interleukine und Interferone.

3 Vgl. den Beitrag von Herbert und Deborah Lollgen in diesem Band.
4 Seeman et al. 2002 und 2004.
5 Karlamangala et al. 2002..

6 Vgl. Abb. 3; Karlamangala et al. 2006; vgl. auch Gruenewald et al.
2006.

7 Evans 2003.

8 Glei et al. 2007.

° Vgl. Schulz et al. 2006

10 Segerstrom / Miller 2004.

11 Segerstrom / Miller 2004, 618.

12 Segerstrom / Miller 2004, 613.

13 Cohen et al. 1991; Stone et al. 1992.

14 Cohen et al. 1999.

15 Glaser et al. 1985; Padgett et al. 1998.

16 Kiecolt-Glaser et al. 1996.

17 Vedhara et al. 1999; Miller et al. 2004.

18 Fiir eine Ubersicht vgl. Burns et al. 2003.

19 Tracey 2002.

20 Kiecolt-Glaser et al. 1995.

21 Fiir eine Ubersicht vgl. Christian et al. 2006.

22 Ebrecht et al. 2004.

2 Arver et al 2000.

2 Anand et al, 2008.

25 Cohen et al. 2002.

26 Gold et al. 2003.

27 James et al. 2004.

28 Dettenborn et al. 2005.

¥ Sephton et al. 2000.

30 Vgl. z. B. Lillberg et al. 2003.

31 Epel et al. 2004. — Telomere sind die einzelstringigen Chromoso-
menenden und Marker fir das biologische Alter einer Zelle (ihres
Potenzials zu weiteren Teilungen). Mit jeder Zellteilung werden
die Telomere verkiirzt. Unterschreitet die Telomerlidnge ein kriti-
sches Minimum, kann sich die Zelle nicht mehr weiter teilen, oft
tritt dann der programmierte Zelltod oder ein permanenter Wachs-

551



Karl-Heinz Schulz

tumsstopp ein (Seneszenz). Das Enzym Telomerase kann die Ver-
kiirzung wieder ausgleichen.

%2 Damjanovic et al. 2007.

3 Simon et al. 2006.

34 Ornish et al. 2008.

% Choi et al. 2008.

36 Snyder / Lopez 2002.

37 House et al. 1988, 540.

3 Berkman / Syme 1979.

% Wilson et al. 2007.

40 Case et al. 1992.

4 Herlitz et al. 1998.

2 Brummett et al. 2001.

43 House 2001.

4 Cacioppo et al. 2002.

4 FEisenberger et al. 2007.

46 Kirsch et al. 2005.

47 Panksepp, 2003; Eisenberger et al. 2003.

4 Uvnas-Moberg / Petersson, 2005; Donaldson / Young 2008.
4 Kosfeld et al. 2005, vgl. auch Baumgartner et al. 2008.
%0 Domes et al. 2007.

51 Wismer Fries et al. 2005.

%2 Kirsch et al. 2005.

% Slattery / Neumann 2008.

5 Grewen et al. 2005.

% Light et al. 2005.

5 Grewen et al. 2005; Light et al. 2005.

57 Cassoni et al. 2004.

552



