Diplomarbeit

Psychosomatisches Assessment von Patientinnen und
Patienten an einer endokrinologischen Ambulanz

Zusammenhdnge von psychosomatischen Parametern mit Hormonen der
Nebenniere und Schilddriise sowie mit der Hypothalamus-Hypophysen-Achse

eingereicht von

Julia Fritz, BSc

zur Erlangung des akademischen Grades
Doktorin der gesamten Heilkunde

(Dr." med.univ.)

an der

Medizinischen Universitat Graz

ausgefthrt an der

Universitatsklinik fiir Innere Medizin Graz
Klinischen Abteilung fiir Endokrinologie und Diabetologie

unter der Anleitung von
Assoz. Prof. Priv.-Doz. Dr. med. univ. Stefan Pilz, PhD

Dr. med. univ. Christian Vajda, MPH

Graz, 02.08.2025



Eidesstattliche Erklarung

Ich erkldre ehrenwortlich, dass ich die vorliegende Arbeit selbststandig und ohne fremde Hilfe
verfasst habe, andere als die angegebenen Quellen nicht verwendet habe und die den
benutzten Quellen wortlich oder inhaltlich entnommenen Stellen als solche kenntlich

gemacht habe.

Des Weiteren erklare ich hiermit, dass, sofern bei der Erstellung dieser Arbeit Kinstliche
Intelligenz (KI) Werkzeuge zur Generierung und/oder Korrektur bestimmter Textpassagen
verwendet wurden, dieser Einsatz unter Einhaltung ethischer Grundsatze, akademischer
Integritat und den Vorgaben meiner Universitat erfolgte, sowie in Folge dies transparent

gemacht und in angemessener Weise gekennzeichnet wurde.

Graz, 02.08.2025 Julia Fritz eh.



Danksagungen

An erster Stelle mochte ich mich sehr herzlich bei Herrn Assoz. Prof. Priv.-Doz. Dr. med. univ.
Stefan Pilz, MBA, PhD bedanken, der die Bearbeitung des Themas dieser Diplomarbeit

ermoglichte und mir stets mit viel Kompetenz und Engagement zur Seite stand.

Mein ebenso herzlicher Dank gilt meinem Zweitbetreuer Herrn Univ. FA Dr.med.univ.
Christian Vajda, MPH von der Universitatsklinik fir Medizinische Psychologie und
Psychotherapie, Klinische Abteilung fiir medizinische Psychologie, Psychosomatik und
Psychotherapie, fiir seine engagierte Betreuung meiner Diplomarbeit sowie Unterstltzung

bei der Datensammlung.

Mein besonderer Dank gilt natlirlich auch meinen Eltern fiir die Chancen und Maoglichkeiten,
die mir von ihnen im Leben geboten wurden und dafiir, dass sie mir beide groRe Vorbilder
waren, im menschlichen wie im akademischen Sinne. Meiner Mutter mochte ich fir ihre
emotionale und finanzielle Unterstitzung wahrend meines Studiums danken, von ihr habe
ich Durchhaltevermégen und Selbststandigkeit gelernt. Danke, dass Du mir als Frau und

Mutter beruflichen Erfolg vorgelebt hast.

Meinem Vater danke ich dafiir, dass er mir stets das Gefuhl gegeben hat, stolz auf mich zu
sein, genauso wie ich bin, auch wenn er uns leider viel zu friih verlassen musste und meinen
weiteren Lebensweg nicht miterleben konnte. Danke fiir alles, was Du mir gegeben hast, es
war unglaublich viel in diesen 19 Jahren. Ohne Dich ware ich nicht zu dem Menschen

geworden, der ich heute bin.

Dariber hinaus mochte ich an dieser Stelle meinem Ehemann, Gerhard, einen ganz
besonderen Dank aussprechen. Einerseits fiir seine materielle und emotionale Unterstitzung
und Uberdies fiir seinen ehrlichen Glauben an mich, der mir immer Zuversicht gegeben hat
auch in schwierigen Phasen nicht aufzugeben und meine Ziele konsequent weiterzuverfolgen.

Ohne Dich ware ich niemals so weit gekommen.

AuBerdem mochte ich natirlich auch meinen guten Freunden sowie Studienkolleginnen und
Studienkollegen danken, die mich auf meinem Weg durch das Medizinstudium begleitet
haben und deren Unterstitzung ich niemals missen mochte. lhr habt dafiir gesorgt, dass ich

diese intensive Studienzeit gut Gberstanden habe.



Zusammenfassung

Hintergrund: Eine Untersuchung psychoendokrinologischer Zusammenhange ist von groRer
klinischer Bedeutung fiir die Diagnostik und Therapie endokrinologischer Erkrankungen. Dies
resultiert daraus, dass das psychische Wohlbefinden einen Faktor darstellt, Gber welchen
endokrinologische Therapien gesteuert werden konnen. Andererseits kann die Erfassung des
psychischen Befindens Daten liefern, welche fir die Interpretation von Laborwerten in der
endokrinologischen Diagnostik hilfreich sind. Ein psychosomatisches Assessment ermoglicht
es diese Daten zu generieren und flr die Beantwortung konkreter Fragen heranzuziehen. Die
Fragestellung in dieser Diplomarbeit war, ob es einen statistischen Zusammenhang zwischen
psychosomatischen Parametern und laborchemisch erhobenen Hormonwerten bei

Patientinnen und Patienten an einer endokrinologischen Ambulanz gibt.

Methoden: Es wurde eine prospektive Studie an 177 Patientinnen und Patienten der
internistischen Ambulanz fur Endokrinologie des Universitatsklinikums Graz durchgefiihrt.
Der erhobene Datensatz wurde mittels deskriptiver Statistik aufgearbeitet. Zusatzlich wurde
eine Korrelationsanalyse durchgefiihrt, dabei wurde die Beziehung zwischen erfassten
Hormonwerten und erfassten Daten des psychosomatischen Befindens mittels nicht-

parametrischem Spearman-Korrelationskoeffizienten berechnet.

Ergebnisse: Als statistisch signifikante Ergebnisse zeigten sich dabei eine jeweils positive
Korrelation zwischen den Hormonwerten TSH und fT3 mit dem psychosomatischen
Parameter Schlaf, sowie eine positive Korrelation zwischen dem Hormonwert fT3 und dem
psychosomatischen Parameter Arbeits-/Leistungsfahigkeit. Darliber hinaus konnte eine
positive Korrelation zwischen dem Hormonwert ACTH und dem psychosomatischen

Parameter Sexualitat errechnet werden.

Fazit: Die Fragestellung dieser Studie ist klinisch relevant, da die Lebensqualitat bei
endokrinologischen Erkrankungen einen wichtigen Bestandteil in der Abklarung und
Behandlung der Patientinnen und Patienten darstellt. Die Ergebnisse dieser Studie sollten als
sogenannte hypothesengenerierende Ergebnisse interpretiert werden, welche sich anbieten

in zukiinftigen Studien weiter evaluiert und vertieft zu werden.



Abstract

Background: The investigation of psychoendocrinological relationships is of great clinical
importance for the diagnosis and treatment of endocrinological diseases. This results from
the fact that, on the one hand, psychological well-being is a factor by which endocrinological
therapies can be controlled. On the other hand, the recording of psychological conditions can
provide data that is helpful for the interpretation of laboratory values in endocrinological
diagnostics. A psychosomatic assessment makes it possible to generate this data and use it to
answer specific questions. The research question in this thesis was whether there is a
statistical connection between psychosomatic parameters and laboratory-measured

hormone values in patients at an endocrinological outpatient clinic.

Methods: The current study was a prospective review of 177 patients at the internal
medicine outpatient clinic for endocrinology at the Medical University of Graz. The data set
collected was processed using descriptive statistics. In addition, a correlation analysis was
carried out, whereby the relationship between recorded hormone levels and recorded data
on psychosomatic conditions was calculated using a non-parametric Spearman-correlation-

coefficient.

Results: Statistically significant results showed a positive correlation between the hormone
levels TSH and fT3 with the psychosomatic parameter sleep, as well as a positive correlation
between the hormone level fT3 and the psychosomatic parameter work/performance. In
addition, a positive correlation was calculated between the hormone level ACTH and the

psychosomatic parameter sexuality.

Conclusion: The research question posed in this study is clinically relevant, as quality of life is
an important component in the diagnosis and treatment of patients with endocrinological
diseases. The results of this study should be interpreted as so-called hypothesis-generating

results, which can be further evaluated and explored in future studies.
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1 Einleitung

1.1 Relevanz und Hintergrund

Die Psychoendokrinologie beschéftigt sich mit den gegenseitigen Wechselbeziehungen von
Psyche und Endokrinologie. Ein praziseres Verstandnis flir Zusammenhange zwischen
psychischen Symptomen und klinischen Hormonwerten bietet die Moglichkeit einer besseren
Lebensqualitat fur Patientinnen und Patienten, welche an endokrinologischen Erkrankungen
leiden. Die Einbeziehung dieses Wechselspiels in therapeutische Uberlegungen steht auch
ganz im Sinne des heute national und international weitldufig anerkannten bio-psycho-
sozialen Modells, welches eine multifaktorielle Genese fiir die Entstehung von Krankheiten
als ursachlich sieht. Die generellen Einflisse des psychischen Wohlbefindens auf die
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse (HHNA), mit zum Beispiel einem erhéhtem
Cortisolspiegel bei psychosozialem Stress, sind aus der Literatur bekannt. Es gibt aber nur
limitierte Daten dazu, inwiefern sich die psychischen Symptome von endokrinologischen
Erkrankungen im Laufe einer Therapie verdndern oder wie stark sich Einfliisse des
psychischen Befindens auf endokrinologische Funktionen und Erkrankungen auswirken
beziehungsweise vice versa (Buddeberg u. a. 2003, S. 501-503). Mit genau dieser komplexen
Fragestellung beschaftigt sich die vorliegende Diplomarbeit im Rahmen einer prospektiven

klinischen Studie.

Die Zusammenhange von psychischen und somatischen Parametern gilt es aus zweierlei
Perspektiven zu betrachten. Einerseits hinsichtlich von Auswirkungen, die psychosoziale und
psychische Einflisse auf die kdrperliche Befindlichkeit haben oder andererseits auch aus der
Perspektive des Einflusses, den ein somatisches Symptom auf die Psyche ausibt. Auf
medizinisch-diagnostischer Ebene wird dann von somatopsychischen und psychosomatischen
Wechselwirkungen gesprochen. Ein besonderes Erscheinungsbild stellt die sogenannte
Somatisierungsstérung dar. Hierbei werden diejenigen Emotionen, welche den kérperlichen
Beschwerden zugrunde liegen, vom jeweiligen Individuum oft verdrdngt oder nicht
wahrgenommen. Ein typisches Beispiel dafiir stellt emotional bedingtes Herzrasen bei
Menschen mit einem gesunden und voll funktionsfahigen Herz dar. Es handelt sich dabei um

Symptome, welche zum derzeitigen Stand der Wissenschaft, nicht von medizinisch-




diagnostischen Methoden erfasst werden kénnen. Im Gegenteil dazu wird von einer
Anpassungsstorung, wie beispielsweise einer Depression oder Angststorung gesprochen,
wenn (patho-)physiologische Prozesse stattfinden, welche sich negativ auf den Koérper
auswirken und dadurch zusatzlich auch Symptome auf psychischer Ebene ausldsen. Dies kann
auch im Rahmen von Medikamentennebenwirkungen der Fall sein (Buddeberg u. a. 2003 S.

503-505).

Auf der Basis von Fachwissen aus den Bereichen Psychologie, Psychiatrie und Neurologie
werden Psychosomatische Medizin und Psychotherapie im diagnostischen und
therapeutischen Setting psychischer oder chronischer Erkrankungen angewandt. Zusatzlich
bieten sie Rahmenbedingungen fiir wissenschaftliche Erforschung der zugehdrigen
Krankheitsfelder. Psychosomatische Medizin wird umgangssprachlich kurzerhand meist als
Psychosomatik bezeichnet und stellt eines der jlingeren medizinischen Fachgebiete dar. In
Deutschland gibt es die facharztliche Ausbildung mit der Bezeichnung ,Psychosomatische
Medizin und Psychotherapie” seit dem Jahr 2003. In Osterreich wird Psychosomatische
Medizin als Querschnittsthema in unterschiedlichen medizinischen Fachbereichen vermittelt

und stellt noch keine eigenstandige Facharztausbildung dar (Ermann 2020, S. 22-23).

Biochemische Botenstoffe, sogenannte Neurotransmitter, fungieren als Signalausloser und
das limbische System im Zwischenhirn (Dienzephalon) stellt die Schaltstelle dar, die zwischen
emotionalen, kognitiven und somatisch-vegetativen Abldaufen vermittelt. Das heutige
Verstandnis fir die Entstehung von Emotionen auf psychischer Ebene sowie die daraus
resultierenden Verdanderungen von neuronalen Funktionskreisldaufen im Gehirn basiert
weitgehend auf rationalen, neurobiologischen Forschungsergebnissen. AuRerdem gilt als
anerkannt, dass eine Beeinflussung eventuell gestorter Funktionskreislaufe von Nervenzellen
durch Psychotherapie moglich ist (Ermann 2020 S. 23). Der Hypothalamus nimmt eine
wichtige Rolle innerhalb der physiologischen Stressreaktion ein. Er befindet sich an der
Schadelbasis unterhalb der Thalamuskerne des Dienzephalon und entspricht einem
annahernd olivengroen Areal im menschlichen Gehirn. Im Besonderen die Auslosung
heftiger Geflhlsreaktionen, wie Angst, Aggressionen oder Fluchtreflexe werden Uber einen
Stimulus aus dem Hypothalamus beeinflusst. Der Hypothalamus wiederum erhalt auf
direktem oder indirektem Weg Signale aus den Amygdalae, auch als Mandelkerne bezeichnet,

welche Teil des limbischen Systems sind. Diese haben bewiesenermalen unter anderem eine




wichtige ursachliche Funktion bei der Entstehung von Angst-Emotionen. Im Tierexperiment
sind nach Entfernung der Mandelkerne keine Angst-Konditionierungen mehr mdoglich.
AuBerdem wurde eine Verknipfung von Akustik mit Schmerz (iber dieses Hirnareal
nachgewiesen, was eine Erklarung fir unangenehme Empfindungen im Zusammenhang mit

angelernten akustischen Reizen bietet (Riegg & Rudolf 2010, S. 73-76).

1.1.1 Hinfihrung zum Thema

»Psychosomatische Medizin — oder kurz: Psychosomatik — bezeichnet im beginnenden 21.
Jahrhundert im deutschsprachigen Kontext ein institutionell etabliertes Arbeitsfeld mit
eigenstdndigen Fachgesellschaften und Fachzeitschriften, das auch durch universitére
Professuren und klinische Abteilungen in der akademischen Lehre und Forschung verankert
und in gesundheits- und wissenschaftspolitischen Kontexten reprdsentiert ist.” (Egle u. a.

2020, S.49)

Deutschland hat demnach europaweit eine Vorreiterrolle inne, als bekannte Vertreter des
Faches waren beispielsweise Alexander Mitscherlich oder Thure von Uexkiill zu nennen, die
sich in ihrer ganzheitlichen Auffassung des Fachgebietes psychosomatische Medizin sehr klar
vom bekannten schulmedizinischen Krankheits-Verstandnis abgrenzen wollten, was mitunter
auch zu Konflikten mit der Kollegenschaft anderer Fachgebiete fiihrte. Nach dem zweiten
Weltkrieg brachte diese fachliche Haltung trotz des Niirnberger Arzteprozesses und der
internationalen Verachtung fir die Verbrechen der nationalsozialistisch gepréagten
Arzteschaft eine gewisse Immunitdt und positive wissenschaftliche Reputation fiir die
Anhdnger der patientenorientierten Psychosomatik mit sich. Allerdings geht der Begriff
Psychosomatik bereits bis ins Jahr 1818 auf Professor Heinroth zuriick und im weiteren
geschichtlichen Verlauf war immer wieder Interesse an den heute noch aktuellen Themen
dieses Fachgebietes vorhanden. Beispielsweise die Hypnose als Forschungsthema im 19.
Jahrhundert, Freuds Psychoanalyse, die Stressforschung von Hans Selye in den Jahren um
1950 und nicht zuletzt Engels bio-psycho-soziales Modell um 1970. In den USA entwickelte

sich der Fachbereich eher in Richtung von Public Health mit einem hoheren Fokus auf die




Sozialwissenschaften, welche grofReren Einfluss auf die Medizin nahmen als im europaischen

Raum (Egle u. a. 2020, S.49-53).

Psychosomatik wird laut Ermann als die Lehre von den psychologischen, soziologischen und
somatischen Wechselbeziehungen in den Bereichen von Gesundheit und Krankheit definiert.
Es geht dabei nicht einfach nur rein um die zu Grunde liegenden Atiologien von psychischen
Problemfeldern, sondern auch um die langfristigen Auswirkungen und Folgeerscheinungen
psychischer Krankheitsbilder, insbesondere bei Chronifizierung von Krankheiten oder bei
lebensbedrohlichen Gesundheitszustanden. Eine eindimensionale Betrachtungsweise von

Krankheitsgeschehen wird in diesem Fachgebiet der Medizin abgelehnt (Ermann 2020, S. 19).

Lange Zeit war in der medizinischen Wissenschaft ein Menschenbild vorherrschend, das den
Korper als komplex arbeitende Maschine auf physikalisch-chemischen Prozessen basierend
wahrnahm und eine subjektive Betrachtungsweise von Einflissen auf dieses Konstrukt eher
als Stérung, denn als Norm betrachtete. Diese Sichtweise ist auch heute noch anzutreffen und
kann immer wieder an technologische Erneuerungen adaptiert werden, was den Anschein
einer modernen Therapie entstehen ldasst. Von dieser Ausgangslage aus wurde das bio-
psycho-soziale Krankheitsmodell vom amerikanischen Arzt George L. Engel entwickelt. Engel,
der Facharzt fir Innere Medizin sowie fiir Psychiatrie und Psychotherapie war, hing selbst
vorerst dieser althergebrachten, rein korperlichen Sichtweise der Medizin an, bevor er
aufgrund seiner personlichen Erfahrungen in der Behandlung von Patientinnen und Patienten
zum Schluss kam, dass gewisse Aspekte in der rein biologisch-funktionalen Betrachtungsweise
des Menschen fehlten, um befriedigende Resultate bei krankheitsbezogenen Problematiken
zu erzielen. Als wichtige Publikationen von Engel waren diejenigen zum Thema Schizophrenie

und Diabetes Mellitus zu nennen (Egle u. a. 2020, S. 39-41).

Das bio-psycho-soziale Modell bezieht somit mehrere Ebenen in die Diagnostik sowie in die
Behandlung von Krankheiten mit ein und halt die Einflussfaktoren aller dieser drei Ebenen fur
die Entstehung und Aufrechterhaltung von Krankheit oder Gesundheit fiir ursachlich. Dabei
spielt es keine Rolle, ob es sich um psychische oder korperliche Erkrankungen handelt.
Buddeberg definiert Psychosomatik demnach auch, gleich wie Ermann im obigen Text, als
Wissenschaft von den wechselseitigen Beeinflussungen, die biologische, psychische und

soziale Abldufe auf die Krankheits-Entstehung haben, sowie auch als Wissenschaft von den




Bedeutungen dieser Abldufe fir die Gesundheit im menschlichen Leben (Buddeberg u. a.

2003, S 502-503).

1.1.2 Chancen und Herausforderungen einer multifaktoriellen Diagnosefindung

Behandlungskonzepte und Entstehungstheorien fiir psychische Stérungen sind vielfaltiger
Natur, aullerdem gibt es unterschiedliche Strémungen oder Methoden der Behandlung.
Neben Gesprachs- und Gestalttherapie sowie systemischen und somatisch-orientierten
Strategien sind die zwei wichtigsten Grundpfeiler der psychotherapeutischen Versorgung die
Psychoanalytik und die Verhaltenstherapie. Wobei die Psychoanalytik der Psychoanalyse
entspringt und sowohl bewusste als auch unbewusste seelische Vorgdange behandelt,
weswegen sie auch als Psychodynamik bezeichnet wird. Psychische Prozesse sind heutzutage
neurobiologisch ausreichend erforscht, um den Zusammenhang zwischen neuronalen
Verknipfungen, den daraus resultierenden Emotionen sowie deren Beeinflussbarkeit durch

psychotherapeutische Interventionen anzuerkennen (Ermann 2020, S.23).

Das Bestreben der psychosomatischen Medizin soll nach einem der Mitbegriinder der
Fachrichtung Psychosomatische Medizin, Thure von Uexkill, darauf ausgerichtet sein, eine
Jintegrierte Medizin“ zu schaffen, wo die Arzteschaft diese multidimensionalen Ebenen des
bio-psycho-sozialen Modells als selbstverstandlich fir den arztlichen Tatigkeitsbereich
anerkennt. Die einzelnen Teilbereiche von Engels Modell sollten demnach weniger separiert
voneinander betrachtet werden und der Patient oder die Patientin als Subjekt
wahrgenommen werden. Dieses Eintauchen in die Subjektivitit des Gegenlibers, wie
eingangs in Abschnitt 1.1.1 bereits erwahnt, wird aus fachlich-psychosomatischer Perspektive
als Grundsatzdiskussion zu einem Paradigmenwechsel in der Medizin von der Objektivitat zur
Subjektivitdat abgehandelt. Von diesem Standpunkt aus wird die Erwartung an den Arzt und
die Arztin herangetragen, die Krankheitsverarbeitung des Individuums bei chronischen

Verlaufen zu unterstiitzen und positiv zu beeinflussen (Kohle u. a. 2018, S. 4-5).

Die Anerkennung dieser Komplexitat verandert zunehmend die therapeutische Beziehung in
Richtung von mehr Patientlnnennzentriertheit und gemeinsamer Entscheidungsfindung

(,shared decision making”), was eher einer modernen Sichtweise in der Behandlung




entspricht. Anfangliche Kritikpunkte am bio-psycho-sozialen-Modell waren aufgrund der
neueren Ergebnisse wissenschaftlicher Forschung langfristig nicht haltbar (Egle u. a. 2020, S.
44). In der Zwischenzeit gibt es zahlreiche evidenzbasierte Belege fiir die Richtigkeit von
Engels Annahmen, die wissenschaftlichen Erkenntnisse flieBen dabei aus Fachbereichen der
Psychoneuroimmunologie, der Psychoneuroendokrinologie oder der Psychophysiologie des

menschlichen Nervensystems ineinander.

Was wissenschaftlich noch nicht eindeutig geklart ist, bezieht sich darauf, wie die einzelnen
Ebenen, ndamlich die biologische, die psychische und die soziale Ebene, genau miteinander in
Wechselwirkung stehen. Diese Tatsache spiegelt die Komplexitdt sowie die damit verbundene
Schwierigkeit wider, diese komplexen Zusammenhdnge einheitlich wissenschaftlich zu
definieren. Als eines von vielen Beispielen zur Verdeutlichung der Tatsache, dass psychische
oder soziale Erlebnisebenen von somatisch-pathologischen Prozessen beeinflusst werden,
wéare an dieser Stelle der gut untersuchte Zusammenhang zwischen korperlichem
Entziindungs-Geschehen und psychischen Symptomen zu nennen — der sogenannte ,,Zytokin-

induzierte Sickness behavior” (Egle u. a. 2020, S. 41-48).

,Dieser motivationale Zustand geht einher mit Lethargie, Miidigkeit, Angstlichkeit,
Unwohlsein, Inappetenz, Hyperalgesie, sozialem Riickzug und Konzentrationsstérungen, und
ermdéglicht dem Organismus, seine Krdfte zur Bewdltigung einer Infektion und anderen

Bedrohungen zu priorisieren.” (Egle u. a. 2020, S. 41)

Gleiches geschieht tbrigens auch unter Interferontherapie bei chronischer Hepatitis oder bei
Multipler Sklerose (MS), es wird dann von einer klinischen Depression gesprochen, die durch
die Einnahme dieser Art von Medikamenten als Nebenwirkung ausgeldst werden kann (Egle
u. a. 2020, S. 41). Im Zusammenspiel der Hormone, welche an den Regulationsvorgangen der
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse (HHNA) beteiligt sind, kénnen bei
psychischen Stressvorgdangen Abweichungen beschrieben werden. Die Erganzung der
standardisierten anamnestisch und testpsychologischen Diagnostik bei psychischen
Stérungen durch diese biologischen Parameter wird von Spezialisten aus psychosomatischen
Fachkreisen als dulRerst sinnvoll erachtet. Denn gerade bei somatischen Beschwerden ohne
Organkorrelat konnte ein Bezug zu psychologischen Stressoren und Abweichungen von
endokrinologischen Normwerten im Forschungssetting aufgezeigt werden. Zusatzliche

Forschung in diese Richtung wére daher von Bedeutung (Ehlert & Hellhammer 2000, S. 197).




Eine psychosomatisch-orientierte Grundversorgung bringt einerseits einen Benefit auf Seiten
des Arztes oder der Arztin und andererseits auch fiir die Patientin oder den Patienten. Die
Zufriedenheit seitens der Arzteschaft mit ihrem Beruf und das Vertrauen seitens der
Erkrankten in ihre Behandlung steigen, wenn eine subjektorientierte Medizin unter
Beachtung psychischer, sozialer und korperlicher Parameter im Sinne des biopsychosozialen

Modells betrieben wird. Ein Zugewinn auf allen Ebenen also (Kdhle u. a. 2018, S. 4-5).

1.1.3 Fachgebiet Endokrinologie und Psychoendokrinologie

Die Endokrinologie ist die Wissenschaft und das medizinische Fachgebiet der Lehre von
Hormonen. Sie verfolgt den multidisziplindren Ansatz sowohl die normalen als auch die
pathologischen Funktionen sowie Sekretionen von Hormonen zu verstehen und
krankheitsbezogene, dysfunktionale Hormonwirkungen zu untersuchen (MACP u. a. 2019,
S.2). Dabei ist die Endokrinologie ein Teilgebiet der Inneren Medizin und hat groRe Bedeutung
in Bezug auf die sogenannten Wohlstandskrankheiten, wie Diabetes Mellitus oder Adipositas,
aber auch andere haufige Krankheitsbilder, wie Schilddriisen-Funktionsstérungen sind Teil
dieses Fachgebiets (Braun & Miller-Wieland 2017, S. 674). lhre Urspriinge hat die
Endokrinologie in der Veterinarmedizin, mit der Entdeckung hormoneller Substanzen wurde
es im medizinhistorischen Verlauf moglich, Erkrankungen wie den Diabetes Mellitus oder die

Hypothyreose durch Hormon-Ersatz zu therapieren (MACP u. a. 2019, S. 2).

Die Psychoneuroendokrinologie beschaftigt sich mit den Zusammenhdngen von
bidirektionalen Informationsaustausch-Prozessen zwischen ZNS und den endokrinen
Organen, die ihren Sitz in der Peripherie des menschlichen Koérpers innehaben. |hr
Hauptaugenmerk ist auf den Einfluss gerichtet, welchen diese hormonellen
Signalvermittlungen auf das menschliche Erleben und die verschiedenen psychischen
Prozesse im Gehirn ausliben. Die psychosomatische Antwort des Organismus auf die
hormonellen Botenstoffe unterliegt einer groRen Vielfalt an individuellen Auspragungen und
wird von zahlreichen Faktoren mitgepragt, wie etwa der Geschlechtszugehorigkeit, dem Alter

oder Umweltfaktoren, aber auch von der biographischen und psychischen Ausgangslage des




einzelnen Menschen. Das menschliche Verhalten und Erleben ist von komplexen hormonellen

Vorgdngen gepragt (Kohle u. a. 2018, S. 57).

,Die Psychoendokrinologie bildet eine wichtige Grundlage fiir das Versténdnis der Atiologie
und Aufrechterhaltung von psychosomatischen Krankheitsprozessen. Sie untersucht die
wechselseitigen Zusammenhdinge zwischen Verhalten und Erleben einerseits und endokrinen

Funktionen andererseits.” (Egle u. a. 2020, S. 78)

Dies verdeutlicht den flieBenden Ubergang zwischen Psychosomatik und Endokrinologie und
deren Vielzahl an Vernetzungen, welche aufgrund ihrer Komplexitat schwer fassbar sind,
nichtsdestotrotz aber immer mehr in den Mittelpunkt wissenschaftlichen Interesses riicken.
Moglichkeiten genauerer endokrinologischer Messverfahren, wie etwa die Bestimmung von
Cortisol oder Testosteron im Speichel ebnen den Weg einer Implementierung von neuartigen
diagnostischen Moglichkeiten in der klinischen Praxis. Langfristig gesehen werden
psychoendokrinologische Parameter in der Psychotherapie sowie im psychosomatischen
Setting eine immer grofRere Rolle spielen, denn ein erheblicher Anteil von psychischen und
psychosomatischen Stérungen beruht auf einer endokrinologischen Imbalance (Kéhle u. a.
2018, S. 63; Ehlert & Kanel 2011, S. 4). Insbesondere in Bezug auf die Verbesserung der
therapeutischen Effektivitit bei endokrinologischen Stérungen ist ein Ubergang von einer
rein biologischen Betrachtungsweise zu einer psychosomatischen Erfassung der betroffenen

Person und ihrer persdnlichen Lebensqualitdt notwendig (Sonino u. a. 2007, S. 31).

Gehirn und Hormonsystem im restlichen Korper interagieren lGber den Hypothalamus und die
Hypophyse miteinander, wobei der Hypothalamus derjenige Anteil des Gehirns ist, welcher
zusatzlich auch von anderen Hirnarealen kontrolliert wird, beziehungsweise auf bestimmte
neuronale Netzwerke im Gehirn reagiert. Auf diese Weise konnen Emotionen oder Stress
einen Einfluss auf die Hormonproduktion im Kérper nehmen. Eine Fehlregulation in dieser
Interaktion zwischen ZNS und Signalen aus der Peripherie wird flr viele psychische
Erkrankungen verantwortlich gemacht, sie soll auch Depressionen oder Angststérungen zu
Grunde liegen (Egle u. a. 2020, S. 78). Die genaue Lokalisation des Hypothalamus befindet sich
im Bereich der Kreuzung der beiden Sehnerven (Chiasma opticum) im Zwischenhirn
(Diencephalon). Zur Korperinnenseite hin wird der Hypothalamus von dem mit Liquor
geflllten dritten Hirnventrikel begrenzt. Dieser Anteil des Hypothalamus, der sogenannte

ventrikelnahe Teil, besteht wiederum aus verschiedenen Kernen (Nuklei), oder anders




ausgedriickt, aus sogenannten Kernarealen, welche nach der Charakteristik der vorhandenen
Nervenzellen unterschieden werden. Neurosekretorische Nervenzellen befinden sich mit
dem Nucleus supraopticus und dem Nucleus paraventricularis insbesondere im vorderen
Bereich des medialen Hypothalamus-Anteils, aullerdem befinden sich dort auch der Nucleus
suprachiasmaticus und der Nucleus praeopticus. Im unteren Bereich befinden sich der
Nucleus arcuatus und der Nucleus ventromedialis, wobei sich zur KorperauRenseite hin der
sogenannte laterale Hypothalamus vom eben beschriebenen medialen Hypothalamus
abgrenzen lasst. Dieser laterale Anteil ist eine Verbindungsstelle zwischen dem medialen
Anteil und dem limbischen System sowie dem Mittelhirn (Mesenzephalon). AuRerdem ist
auch eine Verbindung von Hypothalamus und Hypophyse (ber den sogenannten
Hypophysenstiel (Infundibulum) gegeben. Uber das in der Eminentia mediana gelegene
Infundibulum werden die im Hypothalamus produzierten Peptidhormone im Pfortaderblut

zum Hypophysen-Vorderlappen beférdert.

Die Hypophyse ist an der Hirnbasis lokalisiert und liegt auflerhalb der Hirnhdute dem
knoéchernen Tirkensattel (Sella turcica) auf. Sie wird in die Adenohypophyse (Vorderlappen)
und Neurohypophyse (Hinterlappen) unterteilt. Die Neurohypophyse dient lediglich der
Hormonspeicherung von Oxytocin und Antidiuretischem Hormon (ADH), nicht aber der
Hormonproduktion, welche im Falle der beiden genannten Hormone im Hypothalamus

stattfindet (Ehlert & Kénel 2011, S. 7).

Wissenschaftlich belegt ist jedenfalls, dass sogar bereits vorgeburtliche Einflisse von
negativen Stressoren eine schadliche Wirkung auf den regulatorischen Steuerungsprozess
dieser sensiblen Gehirnregionen haben kdnnen. Kinder, die pranatalem Stress ausgesetzt sind
oder erhebliche Stressbelastungen in der Kindheit erleben miissen, sind von einer erhéhten
Vulnerabilitat in Bezug auf dysfunktionale endokrinologische Abldufe der Hypothalamus-
Hypophysen-Nebennieren-Achse (HHNA) betroffen. Dies fihrt zu einem erhdhten Ausmalfd an
typischen stressassoziierten Krankheitsbildern im Erwachsenenalter, wie beispielsweise
Depressionen, Angststorungen, Suchterkrankungen, Adipositas, Autoimmunerkrankungen
und vielen weiteren. Diese Tatsache verdeutlicht die Wichtigkeit des Verstandnisses dieser
komplexen psychoendokrinologischen Abldufe im menschlichen Gehirn und ihre Bedeutung
flir die Pathogenese der genannten Krankheitsbilder, welche in der heutigen Zeit in

zunehmendem Mafe auftreten.




1.2 Grundlagen zum Verstandnis von Hormonen

Das endokrine System dient im Grunde genommen der Vermittlung von Signalen zwischen
dem zentralen Nervensystem (ZNS) und der Peripherie, dhnlich wie das Nervensystem Reize
Uber Nervenbahnen weiterleitet, dient den Hormonen die Blutbahn als Transportweg (Egle
u.a. 2020, S. 78-80). Bei Hormonen handelt es sich demnach um chemische Botenstoffe,
welche meist in die Blutbahn sezerniert werden und an weiter entfernten Geweben ihre
Wirkung entfalten. Die Signallbertragung mittels Hormonen entspricht einer spezialisierten

Version von interzellularer Kommunikation (MACP u. a. 2019, S. 3).

Die folgende Abbildung 1 zeigt die wichtigsten endokrinen Driisen im Uberblick:

Epiphyse

Hypophyse

L 5
Adenohypophyse %
(Vorderlappen) &

Neurohypophyse
(Hinterlappen)

Die wichtigsten
endokrinen
Driisen

Thymus
Plazenta
Magen-Darm-Trakt

Abbildung 1: Die wichtigsten endokrinen Driisen.

Quelle: In Anlehnung an (Ehlert & Kanel 2011), S. 7
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1.2.1 Definitionen

,Hormone sind lésliche extrazelluldre Signalmolekiile, die vom Organismus in spezifischen
endokrinen Driisenzellen im Gehirn oder in peripheren Organen synthetisiert und in der Folge
entweder in die Blutlaufbahn oder das Interstitium abgegeben werden (endo = nach innen

gerichtet; krinein = Ausschiitten).” (Egle u. a. 2020, S. 79)

Die Hormonwirkung wird Uber die Bindung an einen fir das jeweilige Hormon spezifischen
Rezeptor ausgeldst, es konnen daher nur Hormone eine Wirkung in einem Gewebe auslésen,
wenn dieses Gewebe auch die entsprechenden Hormon-Rezeptoren besitzt (Ehlert & Kanel
2011). Grundsatzlich gibt es bei Hormonen drei unterschiedliche Molekdlstrukturen, die
vorkommen konnen. Es werden Peptidhormone von Steroidhormonen und von
Aminosaurederivaten unterschieden, welche alle eine Vielzahl von Kérperfunktionen

regulieren (Egle u. a. 2020, S. 78-80).

Die folgende Abbildung 2 zeigt die wichtigsten humanen Hormone im Uberblick:

+® Epiphyse
&
Thyreotropin (TSH) elatoaly
Adrenocorticotropin
(ACTH)
Hypothalamus « e« =« Follikelstimulierendes  @..... H ophyse
P > Hormon (FSH) < yPOpRY
Luteinisierendes
Hormon (LH)
Growth Hormon (GH)
Trijodthyronin T3 Die wichtigsten &€ ---- Nebennierenmark
Schilddriise =«+++> Thyroxin T4 Hormone <..
Calcitonin <-- . Nebennierenrinde

Parathormon

Pankreas «««» & -++-+ Gonaden

Thymosine
Gastrin, Sekretin
B-Endorphin

Abbildung 2: Die wichtigsten Hormone des Menschen.

Quelle: In Anlehnung an (Ehlert & Kanel 2011), S. 5-6
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Die hormonellen Signale werden entweder, wie in Abschnitt 1.2 erwahnt, auf endokrinem
Weg libertragen, was bedeutet, dass die Hormonabgabe direkt in die Blutbahn erfolgt und
das Zielgewebe meist etwas weiter entfernt liegt. Andererseits kann eine parakrine
Informationsiibertragung stattfinden, wo die Hormone in das Interstitium sezerniert werden,
mit einer Signalvermittlung der hormonellen Botenstoffe direkt von Zelle zu Zelle. Eine
Sonderform der Informationstibertragung ist die Wirkung von autokrinen Hormonen, welche
eine Wirkung auf diejenigen Zellen austiben, welche die Hormone produzieren (MACP u. a.

2019, S. 4; Kohle u. a. 2018, S. 57).

Die Hormon-Sekretion folgt meistens einer pulsatilen Rhythmik, wobei zum Beispiel alle zwei
Stunden eine Hormonabgabe stattfindet. Daher liegen nur selten konstante
Hormonkonzentrationen im Blutserum oder Gewebe vor, was mitunter bei der
diagnostischen Einschatzung von addaquaten Hormonspiegeln zu Schwierigkeiten fiihren
kann. Der circadiane Rhythmus spielt oft eine Rolle, wie etwa bei der Ausschiittung von
Cortisol oder bei den Serumspiegeln von weiblichen Geschlechtshormonen im Monats-Zyklus
der Frau. AuBerdem Uiben auch duRlere Einflisse, wie Licht, Temperatur, Schlaf oder Stress,
einen groRen Einfluss auf die Funktion hormoneller Driisen im menschlichen Kérper aus. Die
Schilddrisenhormone nehmen diesbeziiglich eine Sonderstellung ein, weil sich ihre
Serumkonzentrationen wenig dndern, sie werden kontinuierlich sezerniert und Thyroxin hat

zusatzlich eine lange, siebentagige Halbwertszeit (Braun & Miiller-Wieland 2017, S. 676).

Wiéhrend Peptidhormone und kleine Molekile, wie beispielsweise die Katecholamine,
wasserldslich sind, weswegen sie einsatzfertig in der Blutbahn transportiert werden kénnen,
mussen Steroid- oder Schilddriisenhormone aufgrund ihrer hydrophoben Eigenschaften an
Transportproteine gebunden im Blut Giberfiihrt werden. lhre biochemische Verfligbarkeit ist
durch diese Bindung eingeschrankt und die entstehenden Ligand-Protein-Komplexe dienen
als Hormonspeicher. Vom ZNS werden allerdings nur die freien, ungebundenen
Hormonkonzentrationen als Referenzwerte herangezogen, um die Steuerung der Hormon-
Sekretion darauf anzupassen. Einer unspezifischen Bindung entsprechend, konnen die
Steroidhormone an Albumin gebunden transportiert werden. Spezifische Plasma-
Glykoproteine zum Hormontransport bzw. zur Hormonspeicherung waren das Thyroxin-

bindende-Globulin (TBG) fur die Schilddriisenhormone, das Transcortin oder Corticosteriod-
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Binding-Globulin (CBG) fiir Cortisol und Progesteron und das Sexualhormon-bindende-

Globulin (SHBG) fiir die Ostrogene und fiir Testosteron (MACP u. a. 2019, S. 5).

Die folgende Abbildung 3 zeigt die verschiedenen Hormonklassen, eingeteilt nach chemischer

Struktur, im Uberblick:

Verschiedene Hormon-Klassen eingeteilt nach chemischer Struktur

Bildungort Bildungsort Bildungsort ,AM:_INDSﬁ_U-RE-
l l DERIVATE
ANDROGENE: TRH
Androstendion, HYPO- é:r:ZRHH CHILDDRUSE T3, T4
Androsteron, THALAMUS GHRH
GONADEN, Dehydro- ) NEBENNIEREN | KATECHOLAMINE:
oo epiandrosteron, Oxytocin AT Adrenalin
i Dihydro- ADH e Noradrenalin,
NIEREN, testosteron, Dopamin
Testosteron
GESTAGENE:
Pregnandiol, Melatonin
Pregnenolon,
Progesteron
OSTROGENE: .
Ostradiol, Ostriol, Renin
Ostron Insulin,
PANKREAS Somatostatin Serotonin
GLUCOCORTICOIDE:
NEBENNIEREN Cortisol
RINDE MINERAL-

Calcitonin
CORTICOIDE:

Aldosteron

Abbildung 3: Verschiedene Hormon-Klassen eingeteilt nach chemischer Struktur.

Quelle: In Anlehnung an (Ehlert & Kanel 2011), S. 5-6

Die Bezeichnung richtet sich bei den Peptidhormonen nach der Lange der Aminosaureketten,
aus welchen sie bestehen: Unter zehn Aminosauren entsprechen einem Oligopeptid, zehn bis
hundert einem Polypeptid und bei einer Kette von tiber hundert Aminosauren handelt es sich
um ein Protein. Diese Hormone sind nicht lipophil und haben daher keine Mdglichkeit von
allein Zellmembranen zu passieren. Die Gruppe der Aminosadurederivate hingegen ist klein
genug, um Zellmembranen zu durchqueren, diese Hormon-Art besteht zumeist aus einem
Abkoémmling der Aminosaure Thyrosin. Steroidhormone hingegen bestehen aus Fetten und
sind lipophil, was ihnen eine ungehinderte Passage durch Zellmembranen ermoglicht,

allerdings kann keine Speicherung dieser Substanzen im Korper stattfinden.
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Die Molekilstruktur entspricht vier verbundenen Ringen aus Kohlenstoff, wobei die
Vorlaufersubstanz das Cholesterin ist. Syntheseort ist die innere Mitochondrienmembran und

das endoplasmatische Retikulum (Ehlert & Kanel 2011, S. 5).

1.2.2 Hormonelle Steuerung

Die Regulation des endokrinen Systems erfolgt Gber sogenannte Feedback-Mechanismen, die
entweder positiv oder negativ mit dem ZNS interagieren. Die Steuerung der peripheren
Hormondrisen erfolgt iberwiegend durch den im Zwischenhirn liegenden Hypothalamus und
Uber die extradural liegende Hypophyse, die in einen Vorderlappen (Adenohypophyse) und
einen Hinterlappen (Neurohypophyse) unterteilt wird. In Abbildung 4 wird die hormonelle
Steuerung zur besseren Veranschaulichung graphisch dargestellt (Braun & Miller-Wieland

2017, S. 675):

Hormon-Sekretion und Steuerung

Hypothalamus und steuern als libergeordnete Zentren im Gehirn
die Hormon-Sekretion in den peripheren Hormondriisen
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Releasing-Hormon Releasing-Hormon Releasing-Hormone Releasing-Hormone
~ Y T ‘ 9
\ ACTH TSH . LH und FSH GH
Adrenocorticotropes Thyreotropin™. Luteinisierendes Growth-Hormon
Hormon Prol I:t' Hormon Wachstumshormon OXYTOCIN
rolaktin Follikelstimuli d
(Laktotrophe  pormon L naes VASOPRESSIN
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Neb:r_m‘geren- Schilddriise Ovarien gesamter Kérper Uterus, Brustdriise
inde 7)
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Gonaden UL Arteriolen
Uteruskontraktionen
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Cortisol Thyroxin (T4) r IGF-1 Milcheinschuss
. > (Insulin-Like-Growth Mllchejektlon
Trijodthyronin Fokter=1)
HORMON rijo
Antidiuretischer-
SEKRETION (T3) A
Vasokonstriktion

Abbildung 4: Hormon-Sekretion und Steuerung

Quelle: In Anlehnung an (Braun & Miiller-Wieland 2017), S. 709

14



Bei Hormonen besteht, je nach spezifischer Molekilstruktur oder chemischer Art, entweder
die Moglichkeit, dass diese ihre Wirkung Uber die Aktivierung von Rezeptoren an
Plasmamembranen von Zielzellen entfalten, oder dass sie (iber die Bindung an intrazellulare

Rezeptoren im Zellinneren bestimmte Wirkungen auslésen (MACP u. a. 2019, S. 2).

Wie bereits im vorherigen Abschnitt 1.2.1 erwahnt, kénnen Peptidmolekiile aufgrund ihrer
fehlenden Fettloslichkeit keine Zellmembranen lberwinden, daher wirken Peptidhormone
Uber die Bindung an fiir sie spezifische Rezeptoren, welche sich in den Zellmembranen
befinden. Es werden in der Folge einer Rezeptor-Bindung Signalkaskaden ausgelost, welche
Uber sogenannte ,Second-Messenger”, wie cAMP oder Kalzium-Phospholipide, ihre Wirkung
entfalten. Im Inneren der Zelle bedeutet dies konsekutiv, dass einerseits sogenannte
,genomische Effekte” ausgelost werden, welche auf der Veranderung von genetischem

Material (RNA, DNA) beziehungsweise von Proteinstrukturen beruhen.

Andererseits werden sogenannte ,nicht-genomische Effekte” liber eine Beeinflussung des
lonentransports Uber die Zellmembran ausgelost. Diese Effekte wirken im Gegensatz zu den
genomischen rasch und begriinden eine Hormon-Wirkung innerhalb von Sekunden bis

Minuten (Braun & Miiller-Wieland 2017, S. 675).

Steroidhormone hingegen konnen aufgrund ihres lipophilen Charakters leicht die
Zellmembran Uberwinden, sie binden deshalb an intrazelluldare Rezeptoren und entfalten ihre

Wirkung langsamer in einer Zeitspanne von Minuten bis Stunden (Ehlert & Kénel 2011, S. 10).

Der Glucocorticoid-Rezeptor (GR) beispielsweise ist bis zu tausendfach in fast jeder
menschlichen Zelle vorhanden, was die Wirkkraft von Cortisol verdeutlicht. Wie bei anderen
Steroidhormonen auch, findet eine hormonelle Wirkung liber die Rezeptor-Bindung auf
genetischer Ebene statt. Es erfolgt dadurch hauptsachlich eine Kontrolle der Expression vieler

Gene, wobei die Expression entweder aktiviert oder unterdriickt werden kann.

Als Transpression wird eine Hemmung von Transkriptionsfaktoren bezeichnet, wodurch
beispielsweise die Herabregulation der Immunantwort als eine der wichtigen Cortisol-

Wirkungen herbeigefiihrt wird (Herdegen 2014, S. 43).
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1.2.3 Hormonelle Signaltransduktion

Hormonelle Signale missen auf zelluldrer Ebene von der Aullenseite der Zielzelle in ihren
Zellinnenraum Ubertragen werden, sodass die Zellfunktionen auf die Steuerung des
Organismus reagieren konnen. Die Zielzelle muss bei diesem Prozess die Menge an
chemischen Botenstoffen erfassen und addquat auf dieses Signal reagieren. Dies geschieht,
indem das chemische Signal in eine Verdanderung der zellularen Aktivitat Uberfluhrt wird.

Dieser biochemische Ablauf wird als Signaltransduktion bezeichnet (MACP u. a. 2019, S.13).

Der Ort, an welchem das Hormon an den Rezeptor bindet, wird als Domane bezeichnet und
das Hormon, welches im konkreten Fall andockt, ist der sogenannte Ligand. Die Bindung von
Ligand an Domane geht bei allen Hormonarten sehr rasch vonstatten, die Wirkung kann dann
aber insbesondere bei Effekten, welche im Zellkern ausgelost werden, eine langer
andauernde sein. Membranassoziierte Rezeptoren dienen als Anbindungsstelle fiir solche
Hormone, welche zu groR sind, um die Zellmembran zu passieren, dies wurde bereits in den
beiden vorherigen Abschnitten 1.2.1 und 1.2.2 beschrieben. Diese Art von Rezeptoren setzt
sich aus drei Teilen zusammen, einem extrazelluldren, einem transmembrandsen und einem
intrazellularen Anteil. Die Domane fiir den Liganden, das spezifische Peptid- oder
Aminosauren-Hormon also, ware dann konkret der extrazelluldre Anteil des Rezeptors. Durch
die Kopplung von Ligand an Domadne wird eine Wirkung Uber die Aktivierung eines
sogenannten ,Secondmessengers” ausgelost, dessen Aktivierung wiederum durch den

intrazelluldaren Anteil des Rezeptors ablauft (Ehlert & Kanel 2011, S. 9-10).

Fiir eine addquate biologische Antwort auf die Signaltransduktion oder, anders ausgedriickt,
fiir die Bindung des Hormons an den membransténdigen Rezeptor an der Zielzelle, sind drei
wichtige Komponenten erforderlich. Es muss primar ein Erkennen des spezifischen Hormons
stattfinden und somit eine Unterscheidung zu anderen Stoffen, die im extrazellularen Milieu
zirkulieren. Dabei handelt es sich um eine Spezifitat, die der Rezeptor gewéhrleisten muss.
Sekundar muss der membranassoziierte Rezeptor in der Lage sein den niedrigen Blutspiegel
des betreffenden Hormons zu erfassen, was ein Vorherrschen von ausreichender Affinitat des
Rezeptors filir seinen Liganden erfordert. Erst an dritter Stelle geschieht dann die
Umwandlung des Signals, was durch die initiale Rezeptor-Bindung ausgelost wird, in eine

einzelne Aktivierung oder eine ganze Kaskade von zelluldaren Stoffwechselprozessen.
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Allgemein werden vier unterschiedliche Typen von membranassoziierten Rezeptoren
unterschieden. Es gibt ligandengesteuerte lonenkandle, G-Protein-gekoppelte Rezeptoren
(GPCR), Enzym-gekoppelte Rezeptoren und solche Rezeptoren, die eine intrinsische
enzymatische Aktivitdat aufweisen. Die GPCRs stellen mit 800 verschiedenen Subtypen die
groflte Gruppe der membranstandigen Rezeptoren dar. Wie in Anbetracht ihres Namens
bereits hingedeutet wird, findet die Signaliibertragung tGber heterotrimere G-Proteine statt.
Als ,Secondmessenger” fungieren nach der Bindung des Signalmolekiils an den Rezeptor z.B.
cAMP (cyclisches Adenosinmonophosphat), cGMP (cyclisches Guanosinmonophosphat) oder

IP3 (Inositoltriphosphat) (MACP u. a. 2019, S. 16-17).

Intrazelluldre Rezeptoren sind multifunktionale Proteine, welche die Signale ihrer
zugehorigen Liganden Ubertragen. Sowohl Ligand als auch Rezeptor miissen dafiir zuerst an
ihren Wirkort gelangen, namlich in den Zellkern. Die Rezeptoren werden von Ribosomen,
welche auRerhalb des Zellkerns lokalisiert sind, synthetisiert und dann Gber bestimmte Signal-
Mechanismen in den Zellkern importiert. Diese Mechanismen werden in der
englischsprachigen Fachliteratur als Nuclear-Localization-Signals (NLS) bezeichnet. Die
Intrazelluldaren Rezeptoren kénnen sich normalerweise mit einem gebundenen Liganden,

aber auch ohne eine Bindung an einen solchen im Zellkern aufhalten.

Der Glucocorticoid-Rezeptor (GR), welcher im Rahmen der behandelten Thematik dieser
Diplomarbeit in Bezug auf die Stressreaktion eine groRBe Rolle spielt, nimmt eine
Sonderstellung ein. Ohne Liganden-Bindung mit seinem spezifischen Hormon, dem Cortisol,
liegt er im Zytoplasma gebunden an einen Komplex von sogenannten Chaperon-Molekiilen
vor, zu diesem Komplex gehéren auch sogenannte Hitzeschockproteine, die in der Folge
abgespalten werden. Durch die spezifische Hormonbindung des Rezeptors an Cortisol kommt
es zu einer Veranderung der Konformation des Komplexes. Diese fuhrt dazu, dass es zu einer
Zerlegung des Molekiil-Komplexes kommt und der Chaperon-Teil abgespalten wird,
woraufhin der durch die Hormon-Bindung aktivierte GR in den Zellkern Ubertreten kann
(MACP u.a. 2019, S. 35). Dieser ubrig gebliebene Anteil des urspriinglichen
Bindungskomplexes wird Glucocorticoid/Cortisol-Rezeptor-Komplex genannt, seine
Aktivierung lauft Giber die zuvor beschriebenen komplexen Abspaltungen und somit Molekiil-

Abanderungen ab. Im Zellkern geht dann anschlieBend ein Andock-Mechanismus an
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spezifische Regulationseinheiten der genetischen Information (DNA) vonstatten, welche als

Glucocorticoid-Response-Elements (GRE) bezeichnet werden.

Am Beispiel des Cortisols, welches fiir die Expression von bis zu 100 Genen in der Zelle
verantwortlich ist, wird die Arbeitsweise der Steroidhormone und ihrer zugehorigen
Intrazellularen Rezeptoren in anschaulicher Weise verdeutlicht. In der Folge fihren
Glucocorticoide durch die Bindung des Glucocorticoid/Cortisol-Rezeptor-Komplexes an die
DNA zu drei verschiedenen komplexen genomischen Wirkungen. Einmal kommt es zu einer
Aktivierung der Expression, welche beim Cortisol beispielsweise dazu beitragt,
Entziindungsreaktionen zu modulieren, indem bestimmte Gene exprimiert werden, die
inflammatorische Signalkaskaden inhibieren. An zweiter Stelle kommt es auch zu Suppression
von genetischen Prozessen, einer Unterdriickung der Gen-Expression sozusagen, welche
allerdings nur bei einem Prozent der Zielgene von Cortisol Gber ein negatives GRE vermittelt
wird, wie etwa beim POMC (Pro-Opio-Melanocortin), wo durch dessen Suppression das
negative Feedback von Cortisol auf die Hypophyse ausgeldst wird. Drittens ware auch noch
die Transpression zu nennen, welche lber die Hemmung von Transkriptionsfaktoren ablauft
und die zur Modulierung von bestimmten Genen beitragt. Gerade die Transpression spielt

eine wichtige Rolle fir die Cortisol-typische Wirkung der Immunsuppression.

AuRerdem sei an dieser Stelle noch erwahnt, dass Glucocorticoide auch einen Einfluss auf die
Aktivitat von Proteinfunktionen haben, nachdem deren Transkription bereits abgelaufen ist.
Immerhin besitzt fast jede Zelle tausende Glucocorticoid-Rezeptoren (GR), wobei diese GR
eine individuelle Spezifitat fur ihren Liganden, das Cortisol, aufweisen. Obwohl diese Affinitat
lebenslang konstant bleibt, unterscheidet sie sich innerhalb des Organismus in Bezug auf
unterschiedliche Organsysteme. In den Nieren zum Beispiel ist der Mineralocorticoid-
Rezeptor (MR) vorherrschend. Damit sichergestellt wird, dass dessen Ligand, das Aldosteron,
bevorzugt an den Rezeptor bindet, wird Cortisol in sogenannten Aldosteron-sensitiven
Organen durch die 11B-HSD2 (11R-Hydroxysteroid-Dehydrogenase) inaktiviert (Herdegen
2014, S. 43). Andere Steroidhormone, wie die Sexualhormone, aber auch die
Schilddriisenhormone haben ein dhnliches Prinzip der genetischen Wirkungsweise wie die
Glucocorticoide. Obwohl der allgemeine Mechanismus der Liganden-Bindung bei allen

Rezeptoren dhnlich ist, sind dennoch molekulare Details dafiir verantwortlich eine Spezifitat
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des Rezeptors fir einen bestimmten Liganden zu gewahrleisten, was auch bedeutet, dass die
Liganden-Bindung die ausschlaggebende Komponente fiir die Rezeptor-Spezifitat darstellt

(Herdegen 2014, S. 43; MACP u. a. 2019, S. 35).

Schilddrisen- und Steroidhormone wirken {iber die Bindung an intrazelluldre Rezeptoren,
dieser Wirkmechanismus ist in der folgenden Abbildung 5 dargestellt. Das Hormon-Response-
Element (HRE) in der Abbildung 5 entspricht einem allgemeinen Uberbegriff fiir das in diesem
Abschnitt bereits beschriebene spezifische Glucocorticoid-Response-Element (GRE). HRE
versteht sich in Bezug auf alle Hormone, die an intrazelluldre Rezeptoren binden, seine

Funktionsweise wird in Abbildung 5 graphisch veranschaulicht:

: - . Prohormone
Mechanismus der Signaltransduktion von (ligand precursor)

INTRAZELLULAREN REZEPTOREN

4", Hormone

! / & (ligand)
/ D ‘ HORMON-EFFEKT |

PHANOTOPISCHE
| VERANDERUNG |
‘ , TRANSKRIPTION
l—' MRNA ==jp PROTEIN
HRE

Hormone-responsive gene

Zellkern

Zelle

mRNA, messenger Ribonukleinsaure
HRE, Hormone Response Element

Abbildung 5: Mechanismus der Signaltransduktion von intrazelluléren Rezeptoren.

Quelle: In Anlehnung an (MACP u. a. 2019), S. 34
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1.3 Funktion und Aufbau des endokrinen Systems

Wie im vorherigen Abschnitt 1.2 beschrieben, haben Hormone ihren Ursprungsort in
endokrinen Driisen, Geweben oder Zellen. Aber auch Neurone kdnnen Hormone produzieren
und werden dann als neuroendokrine Zellen bezeichnet. Zielorgane von Hormonen sind
entweder untergeordnete Hormondriisen oder spezifische Gewebe, wobei das endokrine
System grundsatzlich einer gewissen Staffelung an Steuerungen unterliegt. Diese
verschiedenen Steuerungsschritte stehen durch Feedback-Mechanismen miteinander in
Verbindung. Neuronale Signale wirken im Gehirn auf das Gibergeordnete Steuerungszentrum,
namlich den Hypothalamus ein und regen diesen entweder zur Produktion von Hormonen an,
oder es kommt im Rahmen eines negativen Feedback-Mechanismus zur Drosselung der
Produktion von Hormonen. Daher wird entweder von Releasing-Hormonen oder von
Inhibiting-Hormonen gesprochen, welche wiederum auf die Adenohypophyse und deren

Hormonproduktion fordernd beziehungsweise hemmend einwirken.

Die sogenannten glandotropen Hormone der Adenohypophyse erreichen dann in der Folge
Uber den Blutstrom ihre Zielorgane, namlich die peripheren endokrinen Driisen, wo auf ihr
Signal hin eine Ausschiittung der entsprechenden Endhormone stattfindet. Die Verbindung
zwischen Hypothalamus und Hypophyse verlauft Gber das im Hypophysenstiel gelegene
Pfortader-Kapillarnetz, in welchem die Hormone rasch in die Blutbahn Gberfihrt werden
konnen. AuRerdem besteht auch eine Verbindung von Hypothalamus zu Neurohypophyse
Uber Axone gewisser Hypothalamus-Neurone, welche (ber diesen axonalen Transport
Oxytocin und ADH zur dortigen Speicherung direkt in die Neurohypophyse Uberfiihren
konnen (Kohle u. a. 2018, S. 56).

Die Halbwertszeiten im Blut der verschiedenen Hormone aus den unterschiedlichen
Steuerungszentren variieren stark. Ebenso spielt der circadiane Rhythmus mit den Einfliissen
von Licht beziehungsweise Tageszeit eine Rolle bei der Sekretion bestimmter Hormone und

hat in der Folge eine Auswirkung auf deren Regulation.

Die Hormone aus dem Hypothalamus werden im Nanogramm-Bereich sezerniert und haben
nur eine Halbwertszeit von wenigen Minuten. Hypophysen-Hormone werden schon in

groRerem Mengenbereich von Mikrogramm freigesetzt und haben eine langere
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Halbwertszeit, wobei die peripheren Endhormone dann aber verhaltnismaRig die langste
Halbwertszeit haben und bis zu einer Menge von Milligramm-Werten taglich ausgeschiittet
werden kénnen (MACP u. a. 2019, S. 9). Die folgende Abbildung 6 zeigt den Feedback-

Mechanismus des endokrinen Systems zwischen ZNS und Peripherie im Uberblick:

Feedback-Mechanismus zwischen Peripherie und Zentralnervensystem
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S ihiaife endgiiltiges HORMON

(Mikrogramm-Milligramm)
v

HORMONELLE-ANTWORT

Abbildung 6: FEEDBACK-Mechanismus des endokrinen Systems: Peripherie und ZNS

Quelle: In Anlehnung an (MACP u. a. 2019),S.9

»Mit unterschiedlicher Komplexitit folgen die hypothalamisch gesteuerten Hormonachsen
dem Prinzip einer Kaskade. Die Freisetzung eines ersten Hormons (z.B. eines Releasing-
Hormons im Hypothalamus) initiiert die Freisetzung weiterer Hormone auf unterschiedlichen
Hirn- (Hypophyse) bzw. Kérperebenen (Hormondriisen) und resultiert schlieflich in einer
biologischen Antwort. Dieser Vorgang lésst sich als ,Feed-Forward-Mechanismus’ bezeichnen,
da jeder Schritt zu einer Aktivierung eines néichsten Vorganges fiihrt.” (Ehlert & Kanel 2011,

S. 24)
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1.3.1 Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse — die Stressachse

Die Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse (HHNA) ist in ihrer Gesamtheit das
Hauptsystem des menschlichen Kérpers, welches der Stressregulation und dem Uberleben
dient. Diese Funktion kommt dadurch zu Stande, dass die HHNA dem Korper eine ausreichend
grole Menge an Glucocorticoiden zur Verfliigung stellt, um Energie zu generieren, das
kardiovaskuldre System aufrechtzuhalten und das Immunsystem zu regulieren (MACP u. a.
2019, S. 210). Die HHNA hat auRerdem grolRe Relevanz in Hinsicht auf das psychische Erleben
des Menschen, wie beispielsweise die Empfindungen von Angsten oder Depressionen. Eine
Uberaktivierung der HHNA konnte der Studienlage nach eindeutig mit psychiatrischen
Krankheitsbildern in Verbindung gebracht werden, darunter sind insbesondere affektive
Storungen oder Suchterkrankungen zu nennen (MACP u. a. 2019, S. 139). Der neuroendokrine
Kreislauf der HHNA funktioniert im Sinne von mehreren Zwischenschritten, wobei primar die
Freisetzung von Corticotropin-Releasing-Hormon (CRH) aus dem Hypothalamus einen der
wichtigen Regulationsschritte dieser Hormonachse darstellt. Das CRH wird Gber Nervenzellen
in die Blutgefdlle des Hypophysenstiels entlassen und stimuliert somit wiederum die
Produktion und Freisetzung von Adrenocorticotropem Hormon (ACTH) in beziehungsweise
aus der Adenohypophyse, im Sinne eines zweiten wichtigen Schrittes dieses Regelkreises.
ACTH gelangt iber die Blutbahn in die Peripherie des Koérpers, wodurch an seinem Zielort, in
der Zona fasciculata der Nebennieren, die Synthese und Abgabe von Cortisol ausgel6st wird

(Ehlert & Kénel 2011, S. 25).

»Cortisol wird pulsatil und circadian freigesetzt, mit einem Anstieg etwa 10— 15 Minuten nach
Beginn des Stresssignals. Corstisol bindet peripher an Mineralcorticoid-Rezeptoren (MR), die
meist komplett abgesdttigt werden und Glucocorticoid-Rezeptoren (GR), die vor allem in den
sensiblen Bereichen von Hippocampus, Locus coeruleus und lateralem Septum in hochster
Konzentration auftreten. Fiir die Realisierung seiner Funktion wird Cortisol an den
zytosolischen Glucocorticoid-Rezeptor gebunden und zum Nukleus transloziert, um die
genomische Wirkung zu veranlassen. Die Effekte von Cortisol beginnen etwa eine Stunde nach

seiner Freisetzung und kénnen Tage anhalten.” (Wolf u. a. 2020, S. 77-78)

Die Funktion von Cortisol in Hinsicht auf die zelluldre Genantwort wurde bereits exemplarisch

in Abschnitt 1.2.3 beschrieben und in Abbildung 5 graphisch veranschaulicht.
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Der circadiane Rhythmus von Cortisol folgt einem Anstieg in den friihen Morgenstunden und
fallt normalerweise Uber den Tagesverlauf hinweg kontinuierlich ab, um einen Tiefpunkt
gegen Mitternacht zu erreichen. Die Cortisol Ausschittung aus der Nebennierenrinde wird
taglich durch ungefdhr 15-18 pulsatile Ausstofle von ACTH aus der Adenohypophyse
getriggert, welche je nach Tageszeit in ihrer Hohe variieren. Auflerdem hat auch die
Lichtexposition einen Einfluss auf die Rhythmik dieses Zusammenspiels, denn bei einem
veranderten Einwirken von zeitlichen Hell-Dunkel-Abldufen konnten auch verdnderte
Hormonausschiittungen aus der Hypophyse und Nebenniere beobachtet werden. CRH dient

in diesem Zusammenhang eher als Signalgeber, aber weniger als Rhythmus-generierend.

Eine wichtige Rolle spielt Cortisol, wie eingangs in diesem Abschnitt erwahnt, auch bei der
Regulation des Immunsystems. Dies geschieht hauptsdchlich dadurch, dass ein GroRteil der
Immunantwort durch Cortisol blockiert wird. Darunter beispielsweise die Proliferation von
Lymphozyten oder die Produktion von Immunglobulinen oder Zytokinen. Daraus resultiert
auch der Nutzen der vielseitig eingesetzten, synthetisch hergestellten Corticosteroide als
Medikamente bei diversen entziindlichen Erkrankungen. Es ist allerdings auch bekannt, dass
eine zu lange Dauer einer Glucocorticoid-Exposition sowohl Pyramidenzellen im Gehirn
schadigt als auch zu Immunsuppression fiihrt, welche nicht immer gewiinscht ist. Darliber
hinaus kann die HHNA auch von extern zugefihrten Stoffen, wie etwa Opioiden beeinflusst
werden. Opioide, sowohl im Sinne des endogenen (kdrpereigenen) Opioid-Systems, als auch
im Rahmen einer Schmerztherapie unterdriicken die Ausschiittung von ACTH und Cortisol,
sodass es bei erhdhter Exposition von Opioiden zu erniedrigten Blutspiegeln dieser Hormone

kommen kann. (MACP u. a. 2019, S. 134-144).

1.3.2 Hypothalamus-Hypophysen-Schilddriisen-Achse

Die Hypothalamus-Hypophysen-Schilddrisen-Achse (HHSA) dhnelt in ihrer Hierarchie und
Funktionsweise der HHNA, welche im vorherigen Abschnitt 1.3.1 beschrieben wurde. Der
Hypothalamus sezerniert zur Stimulation der Andenohypophyse Thyreotropin-Releasing-
Hormon (TRH), diese wiederum entlasst daraufhin Thyroidea-stimulierendes-Hormon (TSH),

welches die Schilddriise zur Freisetzung von Schilddrisenhormonen anregt. Die
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Schilddrisenhormone Thyroxin (T4) und Trijodthyronin (T3) senden infolgedessen im Sinne
eines negativen Feedbackmechanismus ein Signal an die beiden Steuerungseinheiten im ZNS,
den Hypothalamus und die Hypophyse, wodurch die Menge der Hormonproduktion in
Abstimmung mit dem korperlichen Bedarf reguliert werden kann (Ehlert & Kanel 2011, S.25).
Der GroRteil der Schilddriisenhormone T4 und T3 liegt an Transportproteine gebunden vor,
mit dem Sinn, dass ein zu schneller Abbau dieser Hormone im Kérper verhindert werden kann.
Daraus resultiert eine Halbwertszeit von mehreren Tagen bei T4 sowie eine von in etwa 19
Stunden bei T3. Als wichtigstes Transportprotein dient das Thyroidea-bindende-Globulin
(TBG). Allerdings sind nur die ungebundenen, also die sogenannten freien
Schilddriisenhormone stoffwechselaktiv, diese sind mit einem kleinen f gekennzeichnet und
werden somit als fT4 und fT3 bezeichnet. Das freie T3 (fT3) bewirkt an den Zielgeweben einen
um ein Vielfaches stirkeren Effekt als das freie T4 (fT4). Fiur die Produktion der
Schilddriisenhormone ist Jod notwendig sowie auch die Thyreoid-Peroxidase (TPO), welche
als wichtiges Enzym fiir die Hormonbiosynthese dient. AuBerdem wird in den C-Zellen der
Schilddriise auch noch das Hormon Calcitonin gebildet, welches fiir den Einbau von Kalzium

und Phosphat in den Knochen verantwortlich ist (van de Loo 2020, S.74).

TSH ist der Hauptregulator der Schilddrisenfunktion, wobei der TSH-Synthese und der TSH-
Freisetzung aus der Adenohypophyse komplexe Prozesse zu Grunde liegen, welche neben
einer Forderung durch TRH und einer Hemmung durch die Schilddriisenhormone auch von
vielen anderen Neurotransmittern oder Medikamenten beeinflusst werden. Beispielsweise
Ubt Dopamin einen hemmenden Einfluss auf die Ausschiittung von TSH aus, so auch Serotonin
und hohe Glucocorticoide-Dosierungen. Hingegen stimulieren Leptin, Opioide und
Glucocorticoide in physiologischen Konzentrationen, dass TSH aus der Adenohypophyse
freigesetzt wird. Die Plasma-Halbwertszeit von TSH betragt in etwa 30 Minuten und es wird
tagtaglich in einem AusmaR von 40-150 mU/d produziert. Fasten, Krankheit oder operative
Eingriffe fihren zu einer Verminderung der Produktion von TSH. Der circadiane Rhythmus von
TSH verlduft parallel zu den Konzentrationen von T3. Es besteht allerdings ein nachtlicher
Anstieg des Hormons TSH, welcher unabhangig von Cortisol oder den Schilddriisenhormonen
T3 und T4 vonstattengeht. Bei einem verspateten Beginn des nachtlichen Schlafes kommt es
zu einer erhoéhten und verlangerten nachtlichen Anstiegsrate von TSH. Aulerdem zeigt TSH

auch jahreszeitliche Anderungen mit einem Abfall im Sommer und einem Anstieg im Winter,
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diese Anderungen der Hormonspiegel von TSH korrelieren mit der AuBentemperatur (MACP

u.a. 2019, S. 348-349).

Eine Interaktion zwischen der HHNA und der HHSA ist wissenschaftlich nachgewiesen, denn
auch Stress wirkt sich hemmend auf die Freisetzung von TSH aus und Glucocorticoide
scheinen den Forschungsergebnissen nach Uiber zentralnervose Prozesse einen dimpfenden
Effekt auf die HHSA auszulben. Der circadiane Rhythmus von Cortisol verlduft
entgegengesetzt dem circadianen Rhythmus von TSH und eine Glucocorticoid-Gabe kann den

normalerweise stattfindenden nachtlichen TSH-Anstieg blockieren (MACP u. a. 2019, S. 135).

1.3.3 Hypothalamus-Hypophysen-Gonaden-Achse

Die Hypothalamus-Hypophysen-Gonaden-Achse (HHGA) funktioniert nach einer gleichartigen
Funktionsstruktur wie die HHNA und die HHSA, namlich ebenfalls im Sinne eines Feed-
Forward-Mechanismus. Dabei regulieren die peripheren Geschlechtshormone hauptsachlich
mittels eines negativen Feedbacks an den Hypothalamus, die Freisetzung von Releasing-
Hormonen aus Hypothalamus und Hypophyse auf zentralnervéser Ebene. Der Hypothalamus
stimuliert Gber die Ausschiittung von Gonadotropin die Adenohypophyse, welche daraufhin
luteinisierendes Hormon (LH) und follikelstimulierendes Hormon (FSH) sezerniert. Auf der
zentralnervosen Ebene sind die Hormone bei beiden Geschlechtern gleich, in der Peripherie
hingegen liegen grofle Unterschiede betreffend der Menge an gebildeten Hormonen vor.
Demnach wird beim Mann hauptsachlich Testosteron in den Hoden und bei der Frau
hauptsiachlich Ostrogen sowie Progesteron in den Ovarien gebildet. Die HHGA zeigt auRerdem
in Bezug auf die Frequenz der hormonellen Freisetzung einen grofRen Unterschied zwischen
Maéannern und Frauen. Dies bezieht sich einerseits darauf, dass das Uibergeordnete
Steuerungszentrum der Achse, namlich der Hypothalamus, bei Mdnnern relativ konstante
hormonelle Signale sendet und bei Frauen diese Signale im Rahmen des ovariellen Zyklus sehr
stark in ihrer Starke und Frequenz variieren konnen. Andererseits haben sowohl Manner als
auch Frauen unterschiedliche Hormondrisen in der Peripherie, wobei die mannlichen Hoden
konstant Spermien produzieren und die weiblichen Ovarien zyklusabhangig, monatlich, meist

nur eine befruchtungsfahige Eizelle heranreifen lassen. (Ehlert & Kdnel 2011, S. 26-27).
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Die geschlechtsspezifischen Steroidhormone, hauptsichlich Ostrogen und Testosteron, aber
auch Progesteron sind Hauptantreiber des Sexualverhaltens und Grundlage fir die
menschliche Fortpflanzung. Ohne den Einfluss dieser Hormone besteht wenig bis kein
Interesse an Sexualitat generell, dies kann aber durch eine Geschlechtshormon-Substitution
abgeandert werden, wie aus klinisch-therapeutischer Erfahrung bekannt ist. Dariiber hinaus
wird die Auswirkung dieser Hormone auf das Sexualverhalten beim Menschen auch mit dem
Eintritt in die Pubertat verdeutlicht, wo sich im Vergleich zu einer Ausgangssituation mit sehr
niedrigen Spiegeln an Sexualhormonen allmahlich eine Ausgangslage mit sehr hohen
Hormonspiegeln dieser Substanzklasse entwickelt. Aufgrund des Impulses der
Ubergeordneten Steuerung im ZNS durch den Hypothalamus und die Hypophyse beginnt die
Produktion der Sexualhormone stark anzusteigen. Dies fuhrt dazu, dass sich im Vergleich zu
der davor relativ niedrigen Konzentration dieser Hormone eine, mit dem nun stattfindenden
starkeren Anfluten von Sexualhormonen, grofle Verdanderung im Verhalten und den
Interessen der pubertierenden Kinder bemerkbar macht, welche bereits so manchen Eltern

groRes erzieherisches Talent abverlangt hat (Bottcher 2021, S. 147).

Im Rahmen des Reproduktionsvorganges und des Sexualverhaltens des Menschen spielt auch
noch das Neuropeptid Oxytocin, welches aus dem Hypophysenhinterlappen ausgeschiittet
und im Hypothalamus produziert wird, eine wichtige Rolle. Oxytocin wirkt nachweislich
hemmend auf das Stresshormonsystem, denn es wirkt in hherem MalRe aktivierend auf den
entspannenden Parasympathikus als alle anderen Gegenspieler im System. Diese biologische
Wirkung dient einerseits zur besseren Bindung von Eltern an ihre Kinder und wirkt
andererseits auch forderlich in Hinsicht auf ein positives Erleben von korperlicher Nahe im
partnerschaftlichen Bereich. Dementsprechend kommt es sowohl beim Stillen als auch bei
korperlichen Berihrungen generell zur Oxytocin-Ausschiittung mit einer sehr potenten
entspannenden Wirkung auf den menschlichen Organismus. Dartber hinaus ware noch das
Prolaktin als Neuropeptid der Adenohypophyse zu nennen, welches ebenfalls einen Beitrag
im Sinne der komplexen Zusammenspiele von Botenstoffen im Kosmos der Sexualitat und
Reproduktion leistet, von Dopamin gedrosselt wird und auch auf die Hormone der HHGA
einwirkt. Die wichtigste Aufgabe aber erfillt Prolaktin mit der Bereitstellung von ausreichend

Muttermilch fir das Neugeborene in der weiblichen Brust (Bottcher 2021, S. 151).
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2 Problemstellung

2.1 Hintergrund

Zusammenhange von Psychosomatik und Endokrinologie sind von vielfaltiger Natur. Die
Abhandlung eines Gesamtbildes dieser komplexen Zusammenhdnge wirde den Rahmen
einer einzelnen Diplomarbeit bei Weitem sprengen, daher konzentriert sich das Kapitel 2 mit
der Problemstellung dieser schriftlichen Arbeit auf diejenigen Wechselbeziehungen, bei
welchen wir im Zuge unserer prospektiven Untersuchungen an der endokrinologischen
Abteilung am Universitatsklinikum in Graz statistisch signifikante Korrelationen errechnen

konnten.

Grundsatzliche Fragestellung der klinischen Studie war, ob gewisse psychosomatische
Zustandsbilder mit konkreten klinischen Laborwerten von Hormonen bei endokrinologischen
Erkrankungen in statistisch signifikanten Zusammenhang gebracht werden kénnen. Es wurde
also untersucht, ob es eventuell eine Verbindung von subjektivem, psychosozialem Befinden

und laborchemisch bestimmten Hormonmesswerten gibt.

Ein Konnex konnte in Bezug auf die Schilddriisenhormone und Schlaf sowie Arbeits- und
Leistungsfahigkeit statistisch herausgearbeitet werden. Im Speziellen korrelierten TSH sowie
das freie Schilddrisenhormon fT3 mit einer erhdhten Zufriedenheit mit der subjektiv
empfundenen Schlafqualitdt der Studien-Teilnehmerinnen. Ebenso korrelierte das freie
Schilddrisenhormon fT3 mit einer erhéhten Zufriedenheit mit der persénlich empfundenen
Arbeits- und Leistungsfahigkeit der Studien-Teilnehmerinnen. AulRerdem zeigte sich in Bezug
auf die Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenachse (HHNA) und Sexualitat eine statistisch
signifikante Korrelation, wobei ACTH mit einer erhdhten Zufriedenheit mit dem

psychosozialen Parameter der Sexualitdt assoziiert war.

Auf Basis aktueller Literatur wird in den folgenden Abschnitten ein Uberblick tber die
Wechselbeziehungen von psychosomatischen Parametern mit Hormonwerten von
Schilddriise, Nebenniere, Gonaden und deren Ubergeordneten Steuerungszentralen im
Gehirn dargestellt. Dabei werden die Auspragungen hormoneller Drisenfunktionen von
Schilddriise und Nebennieren auf Lebensbereiche wie Arbeits- und Leistungsfahigkeit oder

Sexualitat einer genaueren Betrachtung unterzogen. Aullerdem werden die Auswirkungen
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von Schilddriisenhormonen auf das subjektive Stresserleben und die Schlafqualitdt in

Augenschein genommen.

Zum besseren Verstandnis und zum Einstieg in die Problemstellung dient das Thema Stress
exemplarisch als zentrales Konzept der Psychoendokrinologie, welches zu Beginn in diesem

Abschnitt 2.1. genauer erldautert wird.

Erwachsene Personen geben als ihre personliche Reaktion auf Stressbelastungen besonders
hadufig bestimmte Symptome an, diese werden auch als sogenannte Stressphdnotypen
bezeichnet. Darunter fallen Schlafstorungen, aber auch Mudigkeit, Energielosigkeit,
Depressionen und Libidoverlust, wobei diese Symptombilder hinsichtlich eines Fokus auf
psychosomatische Beschwerdebilder besonders hervorzuheben sind. Auf der kérperlichen
Ebene leiden Betroffene in erster Linie an Muskelverspannungen, Kopfschmerzen oder
gehduften Infekten. Bei der biologischen Stressreaktion, welche vom Individuum in der
akuten Situation empfunden wird, kommt es immer auch gleichzeitig zu einer Freisetzung von
Noradrenalin. Cortisol, welches aus dem Schaltkreis der HHNA resultiert, wird erst ungefahr
eine halbe Stunde spater, sozusagen zeitverzogert freigesetzt. Stresswahrnehmung und

Stressbewertung sind auRerdem immer hochst subjektiv gepragt (Wolf u. a. 2020, S. 65-66).

Stressbelastung spielt bei der Entwicklung von psychischen Folgestorungen eine grof3e Rolle.
Md&chte man Studien aus dem Jahr 2013 in Deutschland glauben, scheint die Stressbelastung
in der Bevolkerung nicht nur zugenommen zu haben, sondern auch das weibliche Geschlecht
diesbeziiglich einer héheren Vulnerabilitat ausgesetzt zu sein als das mannliche Geschlecht.
Die Haufigkeit von psychischen Storungen nimmt mit dem subjektiv empfundenen
Stressempfinden gleichsam zu. Dies hat nicht unerhebliche Folgen fir die Anzahl an
Krankenstdnden und somit Kosten fir das Gesundheitssystem. Riickenschmerzen,
Muskelverspannungen, Schlafstérungen und Depressionen zdhlen zu den gesundheitlichen
Problematiken, die in besonderem MaRe mit einer hohen Stressbelastung korrelieren und
hohe soziookonomische Kosten nach sich ziehen (Wolf u. a. 2020, S. 4-5). Stress wirkt sich
ebenfalls auf die Gesundheit von Mannern aus. Auf koérperlicher Ebene wird CRH und ACTH
freigesetzt, welches dann zur Cortisol-Ausschiittung fuhrt und als Folge Angstzustiande,
Schlafstérungen und eine Drosselung der Sexualhormon-Produktion auslésen kann. In
Studien konnte aber herausgearbeitet werden, dass Manner womoglich durch Testosteron

weniger anfallig fir psychosozialen Stress sind als Frauen (Mathers & Meyer 2017, S. 306).
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Die Stressforschung riickt immer mehr in den Fokus endokrinologischen Interesses. Es hat
sich gezeigt, dass egal ob in experimentellen Situationen oder im Setting des realen Lebens
eine Involvierung der HHNA in die physiologische Stressreaktion gegeben ist. Psychische
Faktoren wirken sich entweder aktivierend oder hemmend auf die HHNA aus. Dies fiihrt dazu,
dass die Qualitdt von emotionalen Reaktionen verschieden ausfallt, die Art und die Effektivitat
von Abwehrreaktionen variiert und es individuell verschieden ist, ob ein bestimmter Stressor
nur zu akuten oder auch zu chronischen Problematiken der Gesundheit fiihren kann (Sonino
u.a. 2007, S. 22). Stress empfindet ein Individuum immer dann, wenn es sich in einer
Umgebungssituation wiederfindet, die einerseits neu, mehrdeutig, unvorhersehbar und
unkontrollierbar ist, aber andererseits auch mit groBer personlicher Bedeutung behaftet ist.
Die Selbstwirksamkeits- und Kontrollerwartung des Individuums sowie vorhergehende
personliche Erfahrungen haben einen Einfluss auf die kognitiven Prozesse, die im Rahmen der

Bewertung des konkreten Stress-Erlebnisses ablaufen (Ehlert & Hellhammer 2000, S. 191).

Bei einem hohen Stresslevel steigt die Synthese von CRH im Hypothalamus, es kann dann
sogar im Liquor eine Erhohung des Hormons nachgewiesen werden. In Tierexperimenten
konnten durch eine Injektion von CRH in die Hirnkammern bekannte Symptome von
Stressreaktionen und Abwehrverhalten bei Labor-Ratten ausgelost werden, wie etwa die
sogenannte ,freezing response” im Rahmen einer Konditionierung auf Angstreaktionen.
Neben Emotionen wird die CRH-Produktion auch durch tageszeitliche Komponenten
beeinflusst oder beispielsweise durch Schmerzen mit einer konsekutiven Produktion von
Cortisol in der Nebennierenrinde. Das sympathikoadrenale System fuhrt Uberdies zur
Freisetzung der Katecholamine Adrenalin und Noradrenalin aus dem Nebennierenmark,

welche relevant an der Stressreaktion beteiligt sind (Riiegg & Rudolf 2010, S. 78).

Die Einwirkungen von Stress aus der AuRenwelt flihren bei einem Individuum sowohl zu
psychischen als auch zu kérperlichen Symptomen. Nach dem Begriinder des generalisierten
Adaptationsmodelles von Stress, Hans Selye, geht es dabei um einen sogenannten
Adaptationsdruck auf den ein Mensch unspezifisch reagiert, welcher aber die Bedingung fir
eine mogliche Bewadltigung darstellt. Diese lauft in drei Phasen ab, wobei primar eine
Alarmsituation wahrgenommen wird, welche auch die typischen korperlichen Signale
beinhaltet, wie Steigerung der Herz- und Atemfrequenz. Der Ausldser der Stressreaktion riickt

in den Fokus. Sekunddr kommt es beim Individuum dann zu einem gesteigerten
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Abwehrverhalten, welches dem Organismus Energie raubt. Danach kann es zur sogenannten
Erschopfungsphase kommen, wenn der Stressor anhaltend bestehen bleibt und die
Energiereserven des Menschen dadurch dauerhaft aufgebraucht werden. In dieser dritten
Phase kann es zu bleibenden und teils irreversiblen Schaden im menschlichen Organsystem
kommen, die beispielsweise auch das Hirn betreffen konnen. Dem gegeniliber steht die
Moglichkeit der Bewaltigung von Stressoren, dem sogenannten Coping (Herpertz u. a. 2017,

S. 140). Der Begriff Coping wird nach Lazarus und Folkmann folgendermalen definiert:

,Es sind sich stdndig verdndernde kognitive und verhaltensorientierte Bemiihungen,
spezifische externe und /oder interne Anforderungen zu bewdiltigen, die die Ressourcen einer

Person beanspruchen oder (ibersteigen” (Herpertz u. a. 2017, S. 140)

Die folgende Abbildung zeigt den typischen Ablauf der neuro-endokrinen Stressreaktion:

SCHEMA DER NEURO-ENDOKRINEN KOPPELUNG DURCH SYMPATHIKUS UND HHNA BEI STRESS
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Abbildung 7: Neuro-endokrine Koppelung: Sympathikus und HHNA bei Stress.

Quelle: In Anlehnung an (Riegg & Rudolf 2010), S. 77
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2.1.1 Psychoendokrinologische Parameter und Schlafqualitét

Stérungen des nachtlichen Schlafes sind ein weit verbreitetes Problem in der Bevélkerung von
Wohlstandsgesellschaften, welches oft zu einer arztlichen Konsultation fiihrt. Besonders
haufig handelt es sich dabei um Ein- und Durchschlafstérungen, welche mit dem Fachbegriff
der Insomnie bezeichnet werden, wenn sie zu Tagesmudigkeit sowie Erschopfung oder
anderen koérperlichen Symptomen am Tag fiihren. Alle Schlafstérungen haben gemeinsam,
unabhangig davon, ob sie organisch oder nicht-organisch bedingt sind, dass sie seitens der
betroffenen Person eine hohe psychische Belastung mit Leidensdruck erzeugen. In vielen
Fallen gereichen Schlafprobleme als primares Anliegen zum Einstieg in eine Behandlung, es
verbergen sich dennoch oft tieferliegendere Problematiken hinter dem Symptomkomplex
Schlaf, welcher sowohl Schlafmittelkonsum begiinstigt als auch eine sozio6konomisch und
gesundheitspolitisch relevante Auswirkung hat (Schlack u. a. 2013, S. 746-747), (Albinsaleh
u.a. 2023,S.9), (Ebert u. a. 2021, S. 310).

Auf organischer Ebene kénnen verschiedenste Ursachen als den Schlafstérungen zu Grunde
liegend genannt werden. Dabei sind im Themenkontext dieser vorliegenden Diplomarbeit im
Besonderen endokrinologische Stérungen, wie etwa eine Hypothyreose oder Hyperthyreose,
hormonelle Dysbalancen in der Perimenopause und der Androgenmangel zu nennen.
Drogenmissbrauch, Nebenwirkungen von Medikamenten, das Restless-Leg Syndrom oder das
obstruktive Schlafapnoe-Syndrom (OSAS) waren wichtige Differentialdiagnosen, welche einer
Abklarung bedirfen. Diese missen im Rahmen einer Diagnostik bei Schlafstorungen
ausgeschlossen werden, um die Diagnose einer nicht-organischen Insomnie stellen zu kdnnen

(Ebert u. a. 2021, S. 309), (Green u. a. 2021 S. 1-4), (Hogl & Brandauer 2010, S. 40).

Aus Literaturdaten ist bekannt, dass eine (iberaktivierte Hypothalamus-Hypophysen-
Nebennieren-Achse (HHNA) mit einem daraus resultierenden hohen Cortisol-Spiegel mit
einer schlechteren Schlafqualitat bei alteren Erwachsenen und dem Auftreten des OSAS bei
adipdsen Menschen in Zusammenhang steht. Die genaue Relevanz des Cortisolspiegels beim
OSAS hingegen lasst sich nur inkonsistent belegen. Die Ubererregung durch eine aktivierte
HHNA fihrt neben der Schlafproblematik auch zu einer erhéhten Morbiditat sowohl auf
psychischer als auch auf korperlicher Ebene bei betroffenen Personen und sollte bei

therapeutischen Interventionen daher miteinbezogen werden (Morgan u.a. 2017, S. 1),
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(Tomfohr u.a. 2012, S. 6), (Lanfranco u.a. 2010, S. 5), (Vgontzas u.a. 2001, S. 3787),
(Rodenbeck u. a. 2002, S. 159). Obwohl die Studienlage zu einer Involvierung der HHNA bei
Schlafstérung recht eindeutig ist, mangelt es an klarem Verstdndnis wie genau die einzelnen
Hormone dieser Achse auf die schlafbezogenen Pathologien einwirken oder diese ausldsen.
Gleiches gilt auch fiir die Forschung hinsichtlich des Einflusses der anderen beiden wichtigen
Hormon-Hauptachsen, namlich der Hypothalamus-Hypophysen-Gonaden-Achse (HHGA) und
der Hypothalamus-Hypophysen-Schilddriisen-Achse (HHSA), auf den menschlichen Schlaf.

Hinweise auf eine hohere Aktivierung der HHSA bei Patientinnen und Patienten mit
Insomnien im Vergleich zu Personen mit einem gesunden Schlafverhalten sind laut
Studienlage jedenfalls teilweise gegeben, wenn auch inkonsistent. Laut den Untersuchungen
von Xia u. a. zeigen sich deutliche Einfliisse sowohl der HHGA als auch der HHSA auf die
Schlaffunktion. Die Schilddriisenparameter TSH, fT3 und fT4 korrelieren laut Studiendaten
sogar positiv mit dem Schweregrad der Insomnie. Li u.a. hingegen konnten keinen
Zusammenhang zwischen haufigen Schilddrisen-Erkrankungen und der Schlaffunktion oder
Schlafqualitat von betroffenen Patientinnen und Patienten feststellen (Xia u. a. 2013, S. 4-5),
(Li u.a. 2024, S. 4). Eine verminderte Schilddrisenfunktion mit einem erhohten TSH-
Serumspiegel konnte in weiteren Studien ebenfalls mit einer schlechten Schlafqualitdt in
Zusammenhang gebracht werden. AuBerdem scheinen laut Studienergebnissen Frauen mit
Schilddrisenunterfunktion starker gefdhrdet zu sein Schlafstérungen zu entwickeln als
Manner. Dariber hinaus kann eine Lebensstilanderung mit einer verbesserten Schlafqualitat
den TSH-Serumspiegel bei Frauen mit latenter Hypothyreose absenken (Nazem u. a. 2021,
S.199), (Song u. a. 2019, S. 372), (Alreshidi u. a. 2024, S. 2503), (Kim u. a. 2019, S 8), (Matlock
u.a. 2023,S. 4).

Gewisse Kliniker schliisseln das totale TSH in ihren Studien genauer auf, sie konnen daher
einen Unterschied in der Wirkung des freien TSH und des sogenannten macro-TSH bestimmen
und die Auswirkungen dieser beiden TSH-Subtypen auf die Schlafqualitdit gesondert
betrachten. Demnach ist ein hoher macro-TSH-Serumspiegel mit einer schlechten
Schlafqualitat vergesellschaftet, wobei macro-TSH unter dem Einfluss des Schlafhormones
Melatonin steht. Wahrend in der vorliegenden Diplomarbeit, wie am Anfang der
Problemstellung dargelegt, ein positiver Zusammenhang zwischen TSH und fT3 mit der

subjektiven Einschatzung der Schlafqualitat festgestellt wurde, widerspricht dies den im
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vorherigen Absatz dargelegten Studienergebnissen, welche auf einen negativen oder keinen
Zusammenhang hindeuten. Dies verdeutlicht die Problematik, dass hormonelle Interaktionen
komplex und daher auch schwer konsistent wiederzugeben sind (Kadoya u. a. 2017, S. 3-4),

(Wu u. a. 2021, S. 7).

Der zentrale Taktgeber des circadianen Rhythmus ist der Nucleus suprachiasmaticus (SCN),
welcher als Teil des Hypothalamus oberhalb der Sehnervenkreuzung lokalisiert ist. Unter dem
Einfluss von Lichtreizen aus der AuRBenwelt steuert der SCN hormonell den Schlaf-Wach-
Rhythmus und andere wichtige Kérperfunktionen. Der circadiane Rhythmus von Cortisol,
welches Aktivitat fordert und dessen Serumspiegel morgens am hoéchsten ist, verlauft
beispielsweise entgegengesetzt dem circadianen Rhythmus von TSH. Der normalerweise
stattfindende néachtliche Anstieg von TSH mit einem darauffolgenden Abfall im weiteren
Verlauf der Nacht kann durch vielerlei Aspekte, wie durch Medikamente, Schlafentzug oder
die Jahreszeit, beeinflusst werden. Morgens bestimmte TSH-Serumspiegel sind daher nach
einer schlaflosen Nacht im Vergleich zu einer Nacht mit gutem Schlaf deutlich erhoht.
AuRerdem hat das Schlafhormon Melatonin, wie es scheint, einen hemmenden Einfluss auf
den TSH-AusstoR in der Nacht (MACP u. a. 2019, S. 135), (Ikegami u. a. 2019, S. 5), (Morris
u.a. 2012, S. 10), (Tonsfeldt & Chappell 2012, S. 7), (Kalsbeek u. a. 2012, S. 20).

Wenngleich Schlafstérungen und Dysbalancen betreffend des circadianen Rhythmus in der
Normalbevdlkerung weit verbreitet sind, so leiden Krebspatientinnen und Krebspatienten
noch in einem hoheren Male an Schlaflosigkeit. Davon sind auch bosartige Erkrankungen der
Schilddriise nicht ausgenommen, wobei Stérungen in der Funktion des SCN, welche zu einem
erhohten TSH-Serumspiegel flihren, eher mit der Entstehung von Schilddriisenkarzinomen im
Zusammenhang zu stehen scheinen (Lou u. a. 2021, S. 2), (Teliti u. a. 2021, S. 352). Dariber
hinaus sind auch depressive Menschen haufig von Stérungen ihres nachtlichen Schlafes
betroffen und dies gilt auch insbesondere fiir alle Menschen mit chronischen Erkrankungen.
Bei chronischen Lebererkrankungen kommt zusatzlich erschwerend hinzu, dass es meist zu
einem Abfall von T3 kommt, weil eine verminderte Enzymaktivitat fir die Umwandlung von
T4 zu T3 in der Leber vorhanden ist. Laut Studiendaten konnten Hypothyreosen oder im
weiteren Sinne auch reduzierte fT3-Serumspiegel mit depressiven Storungen sowie mit
Schlafstérungen in engen Zusammenhang gebracht werden. Dariiber hinaus konnte eine

Involvierung von Neurotropinen bei der Entstehung von Depressionen und Schlafstorungen
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eine Rolle spielen. Neurotropine sind sowohl fiir die Neurogenese im ZNS als auch fir
Gedachtnisleistung und die Proliferation von Nervenzellen, insbesondere im Hippocampus,
besonders wichtig. Schlechter Schlaf beeinflusst alle diesen zentralen Prozesse negativ und
schadet bekanntlich der Neurogenese. Der zu den Neurotropinen gezahlte, sogenannte Brain-
derived neurotrophic factor (BDNF) scheint sowohl bei Depressionen als auch bei Insomnien
eine Rolle zu spielen. In Studien konnte bei beiden Erkrankungen eine Erniedrigung des BDNF-
Serumspiegels nachgewiesen werden, was konsekutiv auf eine Erniedrigung der BDNF-
Konzentration im Gehirn schlieBen lasst, weil Neurotropine Blut-Hirn-Schranken-gangig sind
(Huang u. a. 2019, S. 2676-2677), (Schmitt u. a. 2016, S. 44-45), (Giese u. a. 2014, S. 152),
(Sochal u. a. 2024, S. 6). In einer aktuellen Studie von Sochal u.a. konnte nach Schlafentzug
zwar keine Veranderung im BDNF-Serumlevel nachgewiesen werden, aber immerhin eine
Reduktion in der Expression von BDNF-mRNA bei allen Studienteilnehmerinnen und

Studienteilnehmern (Sochal, Ditmer, u. a. 2024, S. 3).

Nicht zuletzt steht der Lebensstil in der westlichen Welt mit einem stiandig prasenten
Leistungsgedanken, viel Zeit unter kiinstlichem Lichteinfluss und dem immensen Konsum an
vermeintlich aktivitatssteigernden Substanzen, wie beispielsweise koffeinhaltigen Getranken,
einem physiologisch gesunden und ausgeglichenen Tag-Nacht-Rhythmus diametral entgegen.
Im Besonderen betrifft dies Menschen, die Schichtarbeit leisten miissen, denn diese sind
immer von einer Storung ihrer natirlichen circadianen Rhythmik betroffen und missen oft
auf pharmakologische Unterstitzung zurickgreifen, um suffizient schlafen oder
leistungsfahig arbeiten zu kdnnen (Liira u. a. 2014, S. 8). Koffein gilt generell als Substanz, die
zu einer erhdhten Konzentration, gesteigerten Aufmerksamkeit und verbesserten Stimmung
flhrt. Bei UbermadRigem Konsum kann Koffein zu Schlaflosigkeit, Herzrhythmusstorungen
oder gastrointestinalen Beschwerden fiihren. Laut Studien ist die Koffein-Konsumation in
stressigen Zeiten, wie zum Beispiel der Covid-Pandemie, unter Studenten angestiegen und
hat Schlafstérungen sowie Angstzustande gefordert. Rauchen erhoht (berdies bei
Studentinnen und Studenten die Konsumation von koffeinhaltigen Getrdanken und verstarkt
generell die physiologische Wirkung von Koffein, wobei die Steigerung der
Konzentrationsfahigkeit eine der Hauptmotivationen fiir den Koffein-Konsum darstellt.
Schlafstérungen als Folge des Konsums von hochkalorischen Kaffeegetranken und Energy-

Drinks treten insbesondere bei jungen Frauen und Studentinnen auf, welche rauchen und
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stehen auBerdem in Zusammenhang mit einem niedrigen soziokonomischen Status (Di
Martino u. a. 2024, S. 2), (Choi 2020, S. 10-11), (Young u. a. 2020, S. 5), (Riera-Sampol u. a.
2022, S.1). Wahrend einige Studien einen klaren Zusammenhang zwischen Koffein-Konsum
und Abnahme der Schlafqualitdt nachweisen konnten, muss andererseits auch angemerkt
werden, dass bestimmte Studien nur einen verkiirzten Aufenthalt im Bett und keinen Einfluss
von Koffein auf die Effektivitat des Schlafes darlegen konnten. Die Tageszeit der Konsumation
von Koffein und die genaue Menge scheinen eine grol3e Rolle dabei zu spielen, wie negativ
der Schlaf beeinflusst wird. Bei empfindlichen Personen, die oft schlecht schlafen, sollte
jedenfalls sowohl auf eine niedrige Dosis als auch auf einen Verzicht von Koffein nach 15 Uhr
geachtet werden (Watson u. a. 2016, S. 7), (Shilo u. a. 2002, S. 271), (Bagheri Davisaraei u. a.
2024, S. 81), (Khan & Alqurashi 2024, S.7), (So6s u. a. 2021, S. 4).

2.1.2 Psychoendokrinologische Parameter und Arbeits-/Leistungsfahigkeit

Die Arbeitsfahigkeit und die Leistungsfahigkeit einer Person haben einerseits Auswirkungen
auf die individuelle Lebensqualitdt oder Erwerbsfahigkeit dieser Person sowie andererseits
Uber die personliche Ebene hinaus auch auf die ganze Gesellschaft. Leistungsfahigkeit im
Sinne von Produktivitat am Arbeitsplatz wird nicht nur von Aspekten betreffend individueller
Gesundheitseinschrankungen negativ beeinflusst, sondern auch von Ablenkungen, welche
teilweise durch dullere Bedingungen oder durch die persénliche Stimmungslage zu Stande
kommen. Larm am Arbeitsplatz, familidgre Konflikte, Depressionen oder das Smartphone,
insbesondere bei jungen Menschen, sind haufige Griinde fiir eine verminderte Produktivitat
in der Arbeit. Diese Produktivitats-Reduktion wahrend der Arbeitszeit, egal aus welchem
Grund, verursacht laut Studien weit hohere Kosten als Krankenstande (Bialowolski u. a. 2020,

S.11), (Stewart u. a. 2003, S. 3135-3136).

Psychische Storungen sind haufig und stehen in direktem Zusammenhang mit EinbuRen der
Leistungsfahigkeit. Sie flihren meist zumindest temporar zur Arbeitsunfahigkeit, was weltweit
eine erhebliche wirtschaftliche Belastung fiir das soziale System zur Folge hat (Christensen
u.a. 2020, S. 5), (de Oliveira u.a. 2023, S. 191). Auch physische Erkrankungen fiihren zu

verminderter Arbeits- und Leistungsfahigkeit. Chronische Schmerzen, wie beispielsweise bei
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Knie- oder Hiuftgelenks-Arthrosen, sind demnach bei &lteren Personen federfiihrend
hinsichtlich von Absentismus am Arbeitsplatz. Prdasentismus hingegen bezeichnet das
Erscheinen zur Arbeit, obwohl eine gesundheitliche Einschrankung vorliegt und im weiteren
Sinne die damit in Zusammenhang stehende Produktivitats-Verminderung. Hinsichtlich von
Prasentismus sowie vorzeitigem Arbeitsplatz-Verlust spielen chronische Schmerz-
Erkrankungen aller Art eine fihrende Rolle, da sie meist langwierig sind und bei haufigem
Absentismus zur Kiindigung flihren konnen. Chronische Schmerzen, wie etwa
Riickenschmerzen, aber auch psychische Erkrankungen, wie insbesondere Angststorungen
wirken sich aullerdem besonders nachteilig auf die Arbeitsfahigkeit im Sinne einer
verminderten Produktivitdt wahrend der Arbeitszeit aus. Eine hohe Stressbelastung in der
Arbeit und wenig Unterstitzung fiir die Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter seitens der
Fiihrungsebene stellen auflerdem grundsatzliche, ungiinstige Einflussfaktoren auf die
generelle Leistungsfahigkeit in der Arbeit dar (Agaliotis u. a. 2014, S. 651), (Ching u. a. 2023,
S. 14), (Friedli u. a. 2022, S. 6), (Allen u. a. 2018, S. 6).

Das Arbeitsfeld des Gesundheitswesens kdmpft laut Studienlage mit ansteigenden Burnout-
Raten unter Bediensteten. Dies veranschaulicht beispielshaft, dass die Unzufriedenheit mit
den Arbeitsbedingungen bei Menschen zum Abfall der subjektiven Leistungsfahigkeit fuhrt.
Hohe Arbeitsbelastungen und Schichtarbeit mit langen, nachtlichen Schichtzeiten korrelieren
mit der subjektivempfundenen Erschépfung beziglich der Arbeitsleistung sowie mit diversen
korperlichen Beschwerden. AuRerdem scheinen Beschéftigte im Gesundheitssystem, welche
Nachtdienste leisten, generell eine niedrigere Lebenszufriedenheit hinsichtlich von
Schlafqualitat und Sozialleben zu haben als Menschen, die tagsiiber arbeiten. Ein Burnout
erhoht laut wissenschaftlichen Erkenntnissen die Morbiditat bezlglich samtlicher
Erkrankungen. Weibliches Pflegepersonal ohne Masterabschluss scheint auRerdem
hinsichtlich der Entwicklung einer verminderten Arbeitsfahigkeit aufgrund unglinstiger
Arbeitsbedingungen besonders gefahrdet zu sein (Schwartz u. a. 2019, S. 148), (Dall’Ora u. a.
2020, S. 7-9), (Ahola u. a. 2010, S. 51-52), (Kavalieratos u. a. 2017, S. 1-2) (Qanash u. a. 2021,
S. 6), (Abebe u. a. 2023, S. 7-8), (Tang u. a. 2022, S. 7), (Chang & Peng 2021, S. 9-10), (Czyz-
Szypenbejl & Medrzycka-Dabrowska 2024, S. 7-8).

Der ausgelutschte englische Begriff der sogenannten ,work-life balance” steht fir eine

personliche Zufriedenheit hinsichtlich einer Vereinbarkeit von beruflichem und privatem
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Leben ohne subjektiv erlebte Uberbelastung durch die eigene Erwerbstitigkeit. Dieses
Ansinnen scheint fiir gewisse Arbeitsbereiche immer noch reinste Utopie zu sein. Am Beispiel
des vieldiskutierten Arzte- und Pflegekridftemangels in Europa lisst sich darstellen, dass
ursachlich oft eine niedrige Bereitschaft der inlandischen Bevélkerung besteht schlechte
Arbeitsbedingungen zu akzeptieren. Eine hohe inlandische Arbeitskrafte-Fluktuation im
Gesundheitssystem steht einer hohen Fachkrafte-Migration aus dem Ausland gegentiber, ob
die subjektive Arbeitsplatz-Zufriedenheit dadurch verbessert wird, ist fraglich. Auf staatlicher
Ebene scheint es trotz hoher sozialpolitischer Kosten aufgrund von Arbeitsplatz-Verlust wenig
Ansporn zu geben sich prdaventiv fir einen Erhalt von langfristiger Arbeits- und
Leistungsfihigkeit einzusetzen. Prasentismus scheint auBerdem unter Arztinnen und Arzten
besonders weit verbreitet zu sein und korreliert mit einer hohen Burnout-Rate bei Mannern.
Selbst unter Medizinstudenten scheint die hohe Arbeitsbelastung im Krankenhaus bereits
negativen Einfluss auf deren Lebensqualitdt auszuiiben, dies geschieht hauptsachlich durch
eine selbstaufopfernde Haltung, welche innerhalb der arztlichen Profession transgenerational
Ubermittelt wird. Der Studienlage nach wirkt sich allerdings eine gute ,work-life balance”
positiv auf die langfristige Arbeitsfahigkeit von Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern aus.
Aspekte hinsichtlich einer korperlichen Leistungsfahigkeit in der Arbeitswelt sind demnach
eher von Umgebungsfaktoren den Arbeitsplatz direkt betreffend beeinflusst, wohingegen
eine psychische Leistungsfahigkeit eher von personlichen Lebensumstanden beeinflusst wird
(Humphries u. a. 2020, S.34), (Rosvold & Bjertness 2001, S. 71), (Hayes u. a. 2019, S. 8), (Picton
2021, S.9), (Berglund u. a. 2021, S. 7-8).

Arbeitslosigkeit stellt einen Risikofaktor fiir die Gesundheit dar, dies gilt als wissenschaftlich
anerkannt. Menschen ohne Job nutzen medizinische Hilfe um ein Vielfaches haufiger als
Menschen in einem Arbeitsverhaltnis, dies gilt insbesondere fiir Linder mit einem staatlich
finanzierten Gesundheitssystem. Darilber hinaus werden von arbeitslosen Menschen
Uberproportional oft Hilfsangebote betreffend psychischer Erkrankungen in Anspruch
genommen und Arbeitslosigkeit korreliert mit dem Risiko an Depressionen zu erkranken.
AulRerdem hat die Angst den Job zu verlieren ebenfalls einen negativen Einfluss auf die
personliche Gesundheit. Bei Menschen, welche sich in einem unsicheren Arbeitsverhaltnis
befinden duBert sich dies aber eher mit somatischen Beschwerden als mit psychischen

Erkrankungen (Li u. a. 2023, S. 184), (Kim & von dem Knesebeck 2015, S. 5).
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Nun stellt sich in logischer Konsequenz die Frage, welche Faktoren sich glinstig auf die Arbeits-
und Leistungsfahigkeit von Individuen auswirken. In Studien konnten mehrstufige Programme
zur Forderung der Gesundheit am Arbeitsplatz zu einem verminderten Absentismus
beitragen. Prasentismus ist schwerer zu erfassen, wird aber dem Anschein nach durch die
Unterstilitzung eines bewegungsreichen Arbeitsalltags mit Programmen zur physischen
Aktivitat positiv beeinflusst. Aulerdem sind solche Interventionen seitens des Arbeitgebers
effektiv, welche den Aspekt der Wertschdatzung hinsichtlich der Arbeitsleistung von
Angestellten miteinbeziehen. Darliber hinaus konnen Maoglichkeiten zu zusatzlichen
Wissensgewinnung sowie praktikable MaRnahmen zur Verbesserung des physischen
Befindens, wie Massagen, bei Angestellten im Gesundheitswesen positive Effekte erzeugen
(Grimani u. a. 2019, S. 9-10), (Hazelzet u. a. 2019, S. 11-12), (Heijkants u. a. 2023, S. 54-56),
(Marin-Farrona u. a. 2023, S. 10) .

Eine gute Schilddriise steht auf hormoneller Ebene sinnbildlich fir einen funktionierenden
Stoffwechsel und Energie-Haushalt, ihre Funktion ist durch unregelmafRlige Arbeitszeiten, wie
Schichtarbeit und Nachtarbeit, belastet. Dies zeigt sich durch einen Zusammenhang von
Schichtarbeit und erhéhten TSH-Serumwerten, welche sich bei einer Hypothyreose zeigen.
Kein eindeutiger Konnex allerdings konnte zwischen Schichtarbeit und erhohten
Schilddrisen-Antikorperwerten, welche bei autoimmunen Prozessen vorkommen, in Studien
dargestellt werden, denn die Datenlage ist hier etwas inkonsistenter. Eine Tendenz
hinsichtlich der Verknipfung von Nachtarbeit und Hypothyreose ist aber teils vorhanden.
Autoimmunerkrankungen der Schilddriise sind insgesamt mit einer verminderten
Arbeitsfahigkeit vergesellschaftet und zwar mehr noch als Schilddriisenerkrankungen im
Allgemeinen, welche ebenfalls langfristig eine Gefahr fiir eine berufliche Leistungsminderung
bis hin zur Arbeitslosigkeit darstellen (Luo u. a. 2023, S. 703), (Nexo u. a. 2015, S. 1624-1625),
(Coppeta u. a. 2020, S. 67).

Diese Studiendaten aus aktueller medizinsicher Literatur gehen mit den Studienergebnissen
in dieser Diplomarbeit konform, wonach hohe fT3-Serumwerte, welche fiir eine gute
Schilddrisenfunktion stehen, mit einer hohen, subjektiv empfundenen Arbeits- und

Leistungsfahigkeit bei der Studienpopulation korrelierten.
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2.1.3 Psychoendokrinologische Parameter und Sexualitat

Psychoendokrinologische Parameter im Zusammenhang mit der subjektiven Sexualitats-
Zufriedenheit sind wenig erforscht. Dennoch haben sexuelle Funktionsstorungen eine hohe
Pravalenz in der Bevolkerung und wirken sich stark auf die persénliche Lebenszufriedenheit
sowie die Zufriedenheit in partnerschaftlichen Beziehungen aus, auflerdem fiihren sie zu
einem hohen Leidensdruck bei betroffenen Personen. Die Behandlung dieser sexuellen
Storungsbilder gestaltet sich komplex und richtet sich multifaktoriell aus, wobei eine rein
medikamentose Therapie wenig erfolgversprechend ist und psychologische Dimensionen
stets therapeutisch miteinbezogen werden sollen. Zusatzlich erschwerend ist, dass es fir
betroffene Frauen keinen evidenzbasierten Behandlungs-Algorithmus gibt und die Scham bei
beiden Geschlechtern hoch ist sich medizinischen Rat oder Hilfe zu suchen (Friihauf u. a.

2013), (Weinberger u. a. 2019, S. 223).

Es ist wissenschaftlich anerkannt, dass sich Einfliisse von Stress auf den Organismus und eine
damit einhergehende Aktivierung der Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse
(HHNA) unglinstig auf eine reibungslose Funktion der Hypothalamus-Hypophysen-Gonaden-
Achse (HHGA) auswirken. Dies gilt in weiterer Folge auch in Hinsicht auf die Fruchtbarkeit bei
beiden Geschlechtern. Detaillierte Ablaufe dieser schadlichen Einfliisse einer Uberaktivierten
HHNA auf Gewebe und hormonelle Signalwege der HHGA des reproduktiven Systems beim

Menschen sind hingegen nicht eindeutig erforscht (Joseph & Whirledge 2017, S. 9).

Das endokrine System spielt hierbei eine wesentliche Rolle, neben der HHNA hat
insbesondere auch die Schilddrisenfunktion einen grofRen Einfluss hinsichtlich einer
erfolgreichen Reproduktivitat. Infertilitat ist ein weltweiter Leidensfaktor von dem Millionen
Menschen betroffen sind und der einer erfiillten Sexualitdt entgegensteht (Mazzilli u. a. 2023,
S. 22). Die Fruchtbarkeit des Menschen wird von vielerlei Umwelteinfliissen beeinflusst,
neben Stress im herkdmmlichen Sinne wirken sich auch Umweltgifte negativ auf die
Wahrscheinlichkeit einer erfolgreichen Empfangnis aus. Bisphenol-A (BPA) oder Phtalate
gelten erwiesenermallen als reproduktionstoxisch und sind sogenannte endokrine

Storfaktoren (Fett 2022, S. 59-60).
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Studien konnten nachweisen, dass Frauen sensibler auf eine durch Stressoren ausgeloste
Provokation ihrer HHNA reagieren als Manner. Dies geschieht mittels eines hoheren
AusstoRes von ACTH und Cortisol im Vergleich zwischen weiblichen und mannlichen
Probanden und Probandinnen (Anthenelli u. a. 2018, S. 10) (Leistner & Menke 2020, S. 55),
(Oyola & Handa 2017, S. 2). Dehydroepiandrosteron (DHEA), das Prohormon fiir Ostrogen und
Testosteron, welches im Gegenteil zu Cortisol auch eine neuroprotektive Wirkung besitzt, ist
bei Frauen mit Libidoverlust erniedrigt. Zusatzlich konnte in Studien auch eine erhdhte
Cortisol-zu-DHEA-Ratio bei Menschen mit Depressionen nachgewiesen werden. Ein
erniedrigter Cortisol-Anstieg am Morgen steht in Zusammenhang mit chronischem Stress und
traumatischen Kindheitserfahrungen. Auch wenn die Studienlage zu einer Verbindung des
Stresshormones Cortisol und dem sexuellen Verlangen generell dirftig ist, so ist es dennoch
naheliegend, dass sich Erlebnisse von chronischem Stress negativ auf die Libido auswirken

kdnnen und diese Verknipfungen genauer beforscht werden sollten (Basson u. a. 2019, S. 3).

Studiendaten belegen auch, dass Frauen haufig an Unzufriedenheit bezliglich ihrer Sexualitat
leiden, dies betrifft Frauen in allen Altersklassen und ist meist mit einem niedrigen
Selbstwertgefiihl und einer negativen Einstellung beziiglich der eigenen Koérperlichkeit
assoziiert. Mehr als die Halfte der betroffenen Frauen suchen sich keine Hilfe bei ihren
Problemen mit dem personlichen Sexualerleben, obwohl diese Probleme erwiesenermalien
einen grofl3en Einfluss auf die mentale Gesundheit und das Wohlbefinden der Frauen ausiiben
und sogar mit Depressionen in Zusammenhang stehen. Ursachlich spielen sowohl strukturelle
als auch personliche Aspekte eine Rolle und anonyme Online-Hilfsangebote scheinen
Betroffenen einen Vorteil zu bieten (Velten & Margraf 2023, S. 1-3), (Kingsberg 2014, S. 817).
Frauen sind bezlglich einer erfiillten Sexualitdat in hohem Mal3e von psychosozialen Faktoren
beeinflusst. Die Féhigkeit einer offenen Kommunikation hinsichtlich ihrer Sexualitat sowie das
Vermogen eine forderliche Emotionsregulation zu betreiben wirken sich gunstig auf das

Sexualleben von Frauen aus (Falgares u. a. 2024, S. 5), (Tutino u. a. 2017, S. 1232).

Menschen mit schweren Depressionen leiden haufig an sexueller Dysfunktion und hierbei
sind ebenfalls Frauen mit Depressionen starker betroffen als Manner. Unabhangig von der
depressiven Erkrankung beurteilen beide Geschlechter ein erfiilltes Sexualleben als wichtig
fir die personliche Lebensqualitat (Rasmussen u. a. 2023, S. 1). Zusatzlich dazu beeinflussen

die typischen Rollenbilder in heterosexuellen Partnerschaften das sexuelle Verlangen von
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Frauen negativ, wohingegen Manner davon unbeeinflusst bleiben. Insbesondere wenn der
Arbeitsaufwand im Haushalt und bei der Kindererziehung ungleich zu Lasten der Frau verteilt
ist, hat das eine ungiinstige Auswirkung auf die weibliche Sexualitdt in den betreffenden
Beziehungen (Harris u. a. 2022, S. 3865), (van Anders u. a. 2022, 391). Daruber hinaus sind
Frauen nach einer Geburt hdufig von Beschwerden hinsichtlich ihrer Sexualfunktion
betroffen, welche positiv mit dem Schweregrad von Geburtstraumata und dem AusmaR von
medizinischen Interventionen wahrend der Geburt korrelieren. Die postpartale Zeitspanne ist
Hinsichtlich dem Auftreten von sexuellen Funktionsstérungen bei Frauen eine besonders
vulnerable Phase, welche auf medizinischer Seite noch zu wenig Beachtung findet (Signorello

u.a. 2001, S. 881), (Andrews u. a. 2008, S. 152), (Abdool u. a. 2009, S. 4).

Die Sexualitdat ist in der Beziehung zwischen Behandler oder Behandlerin und
Behandlungsempfdanger oder Behandlungsempfangerin teils immer noch ein Tabu-Thema.
Problematiken hinsichtlich der Sexualitdt, wie beispielsweise in der Menopause oder in der
postpartalen Phase, werden von betroffenen Frauen oft nur auf Nachfrage gedullert und
bediirfen laut Untersuchungen einer besseren Aufklarung in der Normalbevolkerung. Frauen
in stadtischer Umgebung mit héherem Bildungsgrad scheinen diesbeziiglich besser gestellt zu
sein und weniger betroffen als Frauen, die in landlichen Regionen leben (Cornellana u. a.

2017, S. 164).

Der Zeitraum rund um den Eintritt in die weibliche Menopause und héheres Alter bei beiden
Geschlechtern scheinen hinsichtlich einer Zufriedenheits-Abnahme mit dem personlichen
Sexualleben besonders vulnerabel zu sein. Es ist eine gewisse gesellschaftliche Akzeptanz
vorherrschend, dass diese Lebensphase mit EinbulRen des Sexuallebens einhergeht, dies wird
auch im Rahmen von klinischen Studien haufig von Frauen und Mannern angegeben. Das
Ausmald der sexuellen Unzufriedenheit korreliert bei Frauen mit der Starke der menopausalen
Beschwerden, auRerdem wirkt sich eine Hysterektomie besonders nachteilig und

langanhaltend auf das Zufriedenheits-Erleben der weiblichen Sexualitat aus.

Uberdies fiihrt eine langjihrige Partnerschaft laut den Untersuchungen von Woods & Mitchel
sowie von Wieczorek u.a. zu einer Abnahme des sexuellen Verlangens. Kérperliche Aktivitat
und gelegentlicher Alkoholkonsum waren hingegen mit einem hdéheren sexuellen Verlangen
assoziiert. Darliber hinaus hat sowohl der Eisprung mit den zyklischen hormonellen

Schwankungen, als auch der Lebensstil von Frauen einen entscheidenden Einfluss auf deren
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sexuelles Verlangen (Avis u. a. 2017, S. 2 ), (Woods & Mitchell 2016, S. 12), (Wieczorek u. a.
2022, S. 3765-S. 3777), (Lu 2023, S. 5-7).

Fir Manner spielt das Thema der sexuellen Funktionsstérungen ebenfalls eine erhebliche
Rolle in Hinsicht auf die Lebenszufriedenheit und das Selbstwertgefiihl, allerdings handelt es

sich um ein gesellschaftlich eher anerkanntes und offener diskutiertes Problemfeld.

Unter dem Begriff einer sexuellen Dysfunktion bei Mdannern werden verschiedene Stérungen
subsumiert, darunter fallen Stérungen der Orgasmusfahigkeit, die erektile Dysfunktion, aber
auch eine verminderte beziehungsweise erhohte Libido. Es gilt als bekannt, dass
Erektionsstorungen eher Manner in hoherem Lebensalter betreffen, welche an chronischen
Krankheiten leiden. Psychische Erkrankungen und Polypharmazie sind generell mit der
mannlichen sexuellen Dysfunktion vergesellschaftet, wobei in Fachkreisen auch thematisiert
wird, dass es sich dabei um eine komplexe biopsychosoziale Storung handelt (Nicol & Chung

2023, S. 2).

Fir eine funktionierende Sexualfunktion brauchen Manner auf physiologischer und
endokrinologischer Ebene insbesondere einen ausreichend hohen Testosteron-Spiegel,
dieser wird bei einem zu hohen und anhaltenden Stresspegel durch (ibermaRig anfallendes
Cortisol negativ beeinflusst. Ein harmonisches Zusammenspiel der Sexualhormone mit einem
zufriedenstellenden Sexualerleben scheint auch bei Mannern besonders stark von
psychosozialen Elementen beeinflusst zu sein, wie etwa einem Kinderwunsch oder im
negativen Sinne von Depressionen. Manner mit einem verminderten sexuellen Verlangen
haben Probleme mit der Kommunikation in der Partnerschaft und sind generell weniger
durchsetzungsfahig. Strategien der Emotionsregulation scheinen groBen Einfluss auf die
Zufriedenheit mit dem personlichen Sexualleben ausiiben zu kdnnen (Mathers & Meyer 2017,

S. 305), (Nimbi u. a. 2018, S. 230), (Wang u. a. 2023, S. 325).

Harris u.a. konnten in ihrer Studie nachweisen, dass in kurzen Zeitspannen die Variabilitat
hinsichtlich des sexuellen Verlangens bei Médnnern und Frauen weniger unterschiedlich ist als
allgemein angenommen. Demzufolge sind somit auch die Einflussfaktoren auf die sexuelle
Zufriedenheit sehr dhnlich. Nur im Langzeit-Kontext Gber die gesamte Lebensspanne hinweg
scheinen Frauen eine starkere Fluktuation bis hin zu einer gravierenderen Abnahme des

sexuellen Interesses zu erleben als Manner (Harris u. a. 2023, S. 1474).
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Ein wesentlicher Aspekt, der immer wieder in Studien aufkommt, scheint die Fahigkeit zur
kognitiven Neubewertung hinsichtlich der eigenen Emotionsregulation zu sein. Diese
Fahigkeit steht in engem Zusammenhang mit dem Erleben von sexuellem Verlangen und
scheint zunehmend bei beiden Geschlechtern den gleichen positiven Einfluss auf das
personliche Zufriedenheitserleben mit der Sexualitdt zu haben. Schamgefiihle hingegen
fihren wider Erwarten nicht automatisch zu einer Abnahme des sexuellen Interesses und
kdnnen im Gegenteil sogar gleichzeitig mit sexuellem Verlangen empfunden werden (Saevik

& Konijnenberg 2023, S. 5).

Bei Frauen scheint die Sexualitdt hingegen besonders negativ von Perfektionismus, welcher
ihnen entweder vom mannlichen Partner oder der Gesellschaft auferlegt wird, beeinflusst zu

sein (Hosseini & Khajavian 2024, S. 7), (Hosseini u. a. 2023, S. 83).
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3 Material und Methoden

3.1 Studiendesign

Im Rahmen dieser Diplomarbeit wurde im Friihjahr 2020 eine prospektive Studie mit 177
Patientinnen und Patienten der Ambulanz fir Endokrinologie an der internistischen
Universitatsklinik Graz durchgefiihrt. Es wurde nach aktuellen Standards der arztlichen Ethik
gearbeitet und vor Beginn der Studie eine Genehmigung von der Ethik-Kommission der
MedUni Graz eingeholt. Die Studienteilnehmer und Studienteilnehmerinnen wurden in einem
Gesprach Uber die Studie informiert, wahrend sie aufgrund eines Termins in der Ambulanz
auf ihren Aufruf warteten. Es wurde keinerlei Druck zur Teilnahme ausgelibt, diese war

absolut freiwillig und bot keinerlei Vorteile in Bezug auf die laufende Behandlung.

Thema der klinischen Studie war die Fragestellung, ob im Patientinnen-Kollektiv statistisch
signifikante Zusammenhédnge zwischen bestimmten biopsychosozialen Parametern und
klinischen Hormonwerten nachweisbar sind. Es wurde die Hypothese getestet, dass ein
Zusammenhang zwischen erhobenen biopsychosozialen Befindlichkeiten und bestimmten im
Labor ausgewerteten Messungen von Hormonkonzentrationen nachweisbar ist. Dahinter
stand die Annahme, dass ein besseres Verstandnis dieser potenziellen Zusammenhange die
Therapie endokrinologischer Stérungen verbessern konnte und dadurch die Lebensqualitat

von betroffenen Patientinnen und Patienten verbessert wirde.

Nach Rekrutierung der Studienpopulation und schriftlicher Eingabe der erhobenen Parameter
fand eine statistische Analyse der Studiendaten statt. Die erhobenen klinisch-
endokrinologischen und psychosomatischen Daten wurden in pseudonymisierter Form in
einer elektronischen Datenbank gespeichert. Aktuelle Standards des Datenschutzes wurden
sorgfdltig eingehalten, um die Privatsphdare der Studienpopulation zu schitzen.
Blutabnahmen wurden im Zuge der endokrinologischen Kontrolluntersuchung am Vormittag
abgenommen und im Labor der Universitatsklinik flir Endokrinologie und Diabetologie des
Universitatsklinikums Graz ausgewertet. Einerseits wurde der gewonnene Datensatz mittels
deskriptiver Statistik aufgearbeitet und graphisch veranschaulicht sowie einer Korrelations-
Analyse unterzogen, andererseits wurde aktuelle Literatur in diese Diplomarbeit mit

einbezogen, um die Problemstellung der bearbeiteten Forschungsfrage naher zu beleuchten.
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3.1.1 Psychosomatic assessment health disc (PAHD) — Studie

Die Rekrutierung der Probandinnen und Probanden, deren erhobene Laborwerte sowie
psychosomatische Parameter fir die statistischen Berechnungen in dieser Diplomarbeit
herangezogen wurden, fand im Rahmen der Validierungsstudie fiir diese sogenannte
Psychosomatic Assessment Health Disc (PAHD) statt (Fazekas u. a. 2022). Dabei handelt es
sich um die Entwicklung eines visuellen Instruments zur Bewertung von sechs Dimensionen
der Gesundheit bei Patientinnen mit endokrinen Stérungen. Darunter wird genauer
genommen ein visuelles Instrument verstanden, dhnlich einer visuellen Schmerzskala,
welches zur Einschatzung des psychosomatischen Gesundheitszustandes von Patientinnen
und Patienten dient. Im konkreten Fall der PAHD-Studie war die Studienpopulation aufgrund
von endokrinologischen Erkrankungen oder betreffend einer Transgender-Hormontherapie

an einer endokrinologischen Ambulanz in Behandlung.

Ziel war es, ein visuelles Instrument zu entwickeln, welches diagnostisch weiterhilft,
biopsychosoziale Dimensionen von endokrinologischen Erkrankungen zu erfassen und
welches zusatzlich die Arzt-Patientlnnen-Kommunikation vereinfacht. Dahinter stand die
Absicht den Einfluss des aktuellen Stadiums der hormonellen Erkrankung auf die Psyche fiir
die Arztin oder den Arzt besser einschitzbar machen zu kénnen und in weiterer Folge diese

Aspekte der Gesundheit sowie der Lebensqualitat in die Behandlung miteinzubeziehen.

Bei der PAHD-Disc handelt es sich um eine runde Scheibe, deren Aussehen bereits existenten
und klinisch im Fachbereich Dermatologie erfolgreich angewandten visuellen Werkzeugen
nachempfunden wurde. Darunter etwa die HIDRA-Disc oder die Psodisc flr Patientinnen und

Patienten mit Akne inversa oder Psoriasis (Peris u. a. 2019), (Linder u. a. 2012).

Die Scheibe bzw. PAHD-Disc in der Studie von Fazekas et.al wurde jeweils in deutscher sowie
in englischer Sprache prasentiert. Sie beinhaltet eine Auswahlmdéglichkeit von Ziffern zum
jeweiligen biopsychosozialen Gesundheitszustand im Bereich von null bis zehn (0-10), wobei
die Ziffer zehn die hochste Zufriedenheit im jeweiligen Teilaspekt angibt und die Ziffer null die
niedrigste Zufriedenheit widerspiegelt. Die PAHD-Disc ist dazu gedacht im Rahmen der
arztlichen Konsultation den Patientinnen und Patienten ausgehandigt zu werden, damit diese

sie selbststandig ausfillen. Sie dient dazu sowohl schnell als auch unkompliziert eine

45



Selbsteinschatzung des personlichen, biopsychosozialen Gesundheitszustandes vornehmen
zu konnen. Bei den einzuschatzenden Dimensionen handelt es sich um folgende: Kérperliches
Befinden, Sozialleben, Sexualitdt, psychisches Befinden, Schlaf sowie Arbeits-

/Leistungsfahigkeit.

Zusatzlich wurden in der PAHD-Studie zur erfolgreichen Validierung der PAHD-Disc mehrere
Fragebogen von der Studienpopulation ausgefiillt. Diese dienten zur Validierung der Scheibe
und beinhalteten mehrere etablierte, aus dem englischen Sprachraum stammende,
Fragebogen. Darunter den Short form health survey (SF-36), Questionnaire on life satisfaction

(FLZ), Pittsburgh sleep quality index (PSQI) und Work ability index (WAI).

Die Patienten wurden ausfiihrlich zu ihrem Gesundheitszustand interviewt und im Zuge der
PAHD-Studie fanden auch zusatzlich noch Blutuntersuchungen statt, welche im Rahmen des

endokrinologischen Ambulanztermins abgehandelt wurden (Fazekas u. a. 2022, S. 569-578).

3.1.2 Datensammlung

Die Datensammlung fand an der Ambulanz fiir Endokrinologie der klinischen Abteilung fiir
Endokrinologie & Diabetologie an der Medizinischen Universitat in Graz statt. Der Zeitraum
der Datensammlung erstreckte sich von Juni 2019 bis zum Februar 2020. Die Rekrutierung der
Studienpopulation fand willkirlich statt, jenen Personen, die sich aufgrund eines Termins an
den Tagen der Rekrutierung in der endokrinologischen Ambulanz befanden, wurde eine

Teilnahme an der Studie auf freiwilliger Basis angeboten.

Zu den haufigsten Konsultationsgriinden der endokrinologischen Ambulanz des
Universitatsklinikums Graz zahlten Schilddrisenerkrankungen sowie Erkrankungen des
Knochenstoffwechsels, wie Osteoporose. AuBerdem wurde die Ambulanz im Zeitraum der
Studie auch von Personen mit Stérungen der Hirnanhangsdrise, der Nebennieren oder von
Personen unter Hormontherapie bei geschlechtsangleichender Therapie (Transgender
Personen) besucht. Bei den erhobenen Daten, welche zur Auswertung fiir diese Diplomarbeit
herangezogen wurden, handelt es sich demnach um eine willkirliche Stichprobe

(convenience sample).
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Bei der Rekrutierung der Studienpopulation wurde gezielt versucht ein moglichst
ausgeglichenes Geschlechterverhaltnis herzustellen, sowie ein moglichst ausgewogenes
Verhaltnis von Personen aller Altersgruppen zu erreichen, welche in die Studie mit
einbezogen wurden. Alle Personen, welche schlieBlich in die Studie eingeschlossen wurden,

befanden sich in einem stabilen Gesundheitszustand.

Einschlusskriterien waren die Bereitschaft die informierte Einwilligung zu unterschreiben
(informed consent form) sowie auch das Vorhandensein von Volljahrigkeit. Ein Alter unter 18

Jahren wurde als Ausschlusskriterium von der Studie festgelegt.

3.1.3 Studienteilnehmer und Studienteilnehmerinnen

Insgesamt wurden 177 Personen im Alter von 18 — 83 Jahren in die Studie inkludiert. Das
mediane Alter der Studienteilnehmerinnen entsprach 54 Jahren und 57,1% davon waren

weiblich sowie 42,9% davon waren mannlich (Fazekas u. a. 2022, S. 575).

Die folgende Tabelle 1 zeigt die Geschlechtsverteilung der Studienpopulation:

Tabelle 1: Geschlechtsverteilung der Studienpopulation

Geschlechtsverteilung der Studienpopulation

Anzahl Prozent

weiblich 101 57,1%
mannlich 76 42,9 %
Gesamt 177 100 %

Die in der Tabelle angegeben Werte entstammen aus den erhobenen Studiendaten.
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In der folgenden Abbildung 8 wird die Geschlechtsverteilung der Studienpopulation mittels

farblich markiertem Balkendiagramm graphisch dargestellt:
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Abbildung 8: Geschlechtsverteilung der Studienpopulation

Quelle: Eigenstandig erstellte Graphik aus Studiendaten -Deskriptive Statistik SPSS

In der folgenden Abbildung 9 wird die Altersverteilung innerhalb der Studienpopulation
jeweils bei Frauen und bei Mannern mittels farblich markiertem Box-Plot graphisch

dargestellt:
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Abbildung 9: Altersverteilung der Studienpopulation

Quelle: Eigenstandig erstellte Graphik aus Studiendaten -Deskriptive Statistik SPSS
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In der folgenden Abbildung 10 wird die geschlechtsspezifische Verteilung des Body-Mass-
Index (BMI) innerhalb der Studienpopulation jeweils bei Frauen und bei Mannern mittels

farblich markiertem Box-Plot graphisch dargestellt:
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Abbildung 10: Geschlechtsspezifische Verteilung des BMI der Studienpopulation

Quelle: Eigenstdndig erstellte Graphik aus Studiendaten -Deskriptive Statistik SPSS

3.1.4 Literaturrecherche

Eine erste Literaturrecherche fand vorab der Datensammlung zum Zeitpunkt der Auswahl des
Diplomarbeits-Themas in Pubmed und Google scholar, im Juni 2019 statt. Diese Recherche
diente dazu einen Uberblick hinsichtlich der Sachlage zum medizinischen
Fachliteraturbestand zu erhalten, welcher die in dieser Arbeit behandelten
endokrinologischen Fragestellungen betraf. Nach der Datensammlung und Datenauswertung
wurde im Oktober 2023 und im April 2025 nochmals eine gezielte Literaturrecherche in
Pubmed und in der Cochrane Library mit folgenden Schlagworten durch: Thyroid and
performance, Hashimoto and work, productivity and hormones; Sleepquality and thyroid,
sleep disorders and thyroid, fatigue and thyroid; ACTH and fertility, sexual desire and cortisol,

sexual desire and ACTH, cortisol and fertility, sexuality and hormone status, ACTH and sexual
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life, HPA-Axis and stress; Dabei ging es im Besonderen darum bereits vorhandene Studien zu
ahnlichen psychoendokrinologischen Fragestellungen mit den Ergebnissen unserer Studie zu
vergleichen und den aktuellen Stand des Fachwissens zu psychoendokrinologischen
Zusammenhangen von Schilddrisenfunktion und Leistungsfahigkeit sowie Schlafverhalten in
die vorliegende Diplomarbeit einflieRen zu lassen. Dies geschah zusatzlich auch mit dem
Themenbereich von Zusammenhédngen der HHNA und Sexualitat. Sdmtliche Literaturangaben

in dieser Arbeit erfolgten im Harvard Style.

3.2 Statistische Analysen

Der Datensatz wurde in der vorliegenden prospektiven klinischen Studie mittels deskriptiver
Statistik aufbereitet sowie mithilfe des Kolmogorov-Smirnov-Tests auf Normalverteilung
getestet. Zur besseren Ubersichtlichkeit wurden sowohl Diagramme als auch Tabellen
genutzt. In der Datenprasentation werden kontinuierliche Parameter durch Angabe des
Medians mit 25. bis 75. Perzentile gezeigt. AuBerdem werden sowohl allgemeine Parameter
als auch PAHD-Parameter und Hormonwerte mittels Mittelwert, Standardabweichung und
Minimum sowie Maximum in jeweils drei Tabellen, genau genommen in den Tabellen 2-4,

dargestellt. Kategorielle Parameter werden als Prozentwerte angegeben.

Mit dem statistischen Mal3 der Korrelation wurde das Ziel verfolgt, aus dem Datenmaterial
Aufschluss hinsichtlich eines moglichen Zusammenhanges zwischen PAHD-Parametern und
Hormon-Werten zu erlangen. Wie oben bereits erwdhnt fand vorab eine Testung auf
Normalverteilung statt, um den geeigneten Korrelationskoeffizienten fiir die Berechnungen
der Korrelations-Analysen zu eruieren. Aufgrund der Tatsache, dass die meisten
kontinuierlichen Parameter nicht normalverteilt waren, wurden die Korrelationsanalysen der
Hormonwerte mit den Ergebnissen der PAHD-Parameter mittels des nicht-parametrischen
Spearman Korrelationskoeffizienten berechnet.

Die Ergebnisse der Berechnungen der Korrelationsanalysen wurden in tabellarischer Form in
Kapitle 4 unter Ergebnisse in Tabelle 5 veranschaulicht. Das statistische Signifikanzniveau
wurde mit einem p-Wert kleiner 0,05 festgelegt. Alle statistischen Analysen erfolgten mittels

des Programms SPSS 25.0 von IBM.
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Die folgende Tabelle 2 prasentiert die allgemeinen Parameter der Studienpopulation mittels

gangiger statistischer MalRRzahlen. Aufgezeigt werden die Lageparameter des Medians mit 25.

bis 75. Perzentile, die des Mittelwertes, des Minimums sowie Maximums und das

Streuungsmal? der Standardabweichung:

Tabelle 2: Charakteristika der Studienpopulation: Allgemeine Parameter

Charakteristika der Studienpopulation: Allgemeine Parameter

Serum Serum Serum
CRP eGFR-EPI Calcium Magnesium Natrium
in mG/L at in ml/min at in mmol/L at inmmol/lat  in mmol/L at
the day of the day of the day of the day of the day of
informed indormed informed informed informed
Alter BMI consent consent consent consent consent
N Giiltig 177 167 39 158 157 151 158
Fehlend 0 10 138 19 20 26 19
Mittelwert 50,23 26,1483 2,8487 86,4741 2,4040 0,8538 139,8038
Standardfehler des Mittelwerts 1,335 0,42229 0,47252 1,69267 0,00938 0,00534 0,18608
Std.-Abweichung 17,759 5,45716 2,95090 21,27654 0,11755 0,06559 2,33898
Minimum 17 16,98 0,60 10,67 2,12 0,67 131,00
Maximum 83 53,83 12,80 133,06 2,98 1,06 147,00
Perzentile 25 32,50 22,5460 0,8000 74,1775 2,3300 0,8100 138,7500
50 / MEDIAN 54,00 25,4511 1,6000 87,7500 2,3900 0,8500 140,0000
75 64,00 29,0659 3,3000 98,6350 2,4500 0,9000 141,0000

Die in der Tabelle angegebenen Werte ergeben sich aus Berechnungen der erhobenen Studiendaten. Das Alter ist in Jahren, der BMI in kg/m? angegeben.
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Die folgende Tabelle 3 prasentiert die PAHD-Parameter der Studienpopulation mittels
gangiger statistischer MalRRzahlen. Aufgezeigt werden die Lageparameter des Medians mit 25.
bis 75. Perzentile, die des Mittelwertes, des Minimums sowie Maximums und das

Streuungsmal? der Standardabweichung:

Tabelle 3: Charakteristika der Studienpopulation: PAHD-Parameter

Charakteristika der Studienpopulation: PAHD-Parameter

Arbeits- /
Leistungs- Korperliches Psychisches
fahigkeit Schlaf Sexualitat Befinden Befinden Sozialleben
N Giltig 175 175 173 177 175 174
Fehlend 2 2 4 0 2 3
Mittelwert 6,84 6,82 6,32 6,69 7,24 8,16
Standardfehler des 0,167 0,182 0,221 0,153 0,173 0,129
Mittelwerts
Std.-Abweichung 2,215 2,402 2,903 2,031 2,289 1,699
Minimum 0 0 0 0 0 3
Maximum 10 10 10 10 10 10
Perzentile 25 5,00 5,00 5,00 5,00 6,00 7,00
50 / MEDIAN 7,00 7,00 7,00 7,00 8,00 8,00
75 8,00 9,00 9,00 8,00 9,00 9,00

Die in der Tabelle angegeben Werte ergeben sich aus Berechnungen der erhobenen Studiendaten.



Die folgende Tabelle 4 prasentiert die Hormon-Parameter der Studienpopulation mittels
gangiger statistischer MalRRzahlen. Aufgezeigt werden die Lageparameter des Medians mit 25.
bis 75. Perzentile, die des Mittelwertes, des Minimums sowie Maximums und das

Streuungsmal? der Standardabweichung:

Tabelle 4: Charakteristika der Studienpopulation: Hormon-Parameter

Charakteristika der Studienpopulation: Hormon-Parameter

25-Hydroxy-
TSH fT4 fT3 ACTH Cortisol Vitamin D
in pU/mL at the in pmol/L at the in pmol/L at the in pg/mL at the in ng/mL at the day in ng/mL at the
day of informed day of informed day of informed day of informed of informed day of informed
consent consent consent consent consent consent
N Giiltig 143 143 143 61 65 134
Fehlend 34 34 34 116 112 43
Mittelwert 2,0859 15,3636 4,8545 59,1523 126,0937 29,0582
Standardfehler des 0,14592 0,22925 0,06976 24,18516 7,70674 1,01069
Mittelwerts
Std.-Abweichung 1,74501 2,74148 0,83419 188,89210 62,13375 11,69963
Minimum 0,00 6,50 2,60 4,99 4,99 5,30
Maximum 16,93 24,70 9,20 1251,00 345,30 79,50
Perzentile 25 1,1800 13,6000 4,4000 11,8500 77,9000 21,5500
50 / MEDIAN 1,8100 15,1000 4,8000 17,9000 120,4000 27,4000
75 2,5400 17,0000 5,3000 27,9500 163,9500 35,8250

Die in der Tabelle angegebenen Werte entstammen Berechnungen aus den erhobenen Studiendaten.



4 Ergebnisse

Im Wesentlichen wurden insgesamt die Daten von 177 ambulanten Patientinnen und
Patienten der klinischen Abteilung fiir Endokrinologie und Diabetologie der Medizinischen
Universitat Graz erhoben und statistisch ausgewertet. Darliber hinaus wurde eine statistische
Korrelationsanalyse durchgefiihrt, dabei wurde der Zusammenhang zwischen klinisch-
endokrinologischen Hormonwerten und erfassten Daten des psychosomatischen Befindens
(PAHD-Parameter) mittels des nicht-parametrischen Spearman-Korrelationskoeffizienten
berechnet. Die erhobenen Werte dieses Gesamtkollektivs sind in den Tabellen 1-4 und
aulRerdem mit Hilfe eines Balkendiagramms sowie mittels zweier Box-Plots in den

Abbildungen 8-10 im vorherigen Abschnitt 3.2, statistische Analysen, graphisch dargestellt.

Bei der Studienpopulation handelte es sich um eine Gelegenheitsstichprobe (convenience
sample), wie in Abschnitt 3.1.2 unter Datensammlung bereits genauer beschrieben, da die
Studienrekrutierung willkiirlich stattfand und davon abhangig war, an welchen Tagen die
Patientinnen und Patienten in der Ambulanz konsekutiv fiir die Studie rekrutiert wurden. Der
Vorstellungsgrund in der endokrinologischen Ambulanz war zu 27% eine vermutete oder
vorliegende Schilddrisenerkrankung und zu 25% eine Osteoporose oder Knochenerkrankung,
wohingegen die Ubrigen Patientinnen und Patienten entweder aufgrund von Nebennieren-
oder Hypophysen-Erkrankungen vorstellig waren oder zur Gruppe der Transgender-Personen
gehorten. Die klinisch-endokrinologischen Laborwerte von Hormonen der Studienteilnehmer
und Studienteilnehmerinnen waren im Datensatz nur unvollstdndig vorhanden, weil die
Hormonbestimmungen je nach Diagnostik unterschiedlich waren. Insofern wurde bei 143
Personen das TSH, fT4 und fT3 bestimmt sowie bei 134 Personen das 25-Hydroxyvitamin D.
Dariber hinaus fand bei 65 Personen eine laborchemische Erhebung von Cortisol und bei 61

Personen eine von ACTH statt.

Als signifikante Ergebnisse zeigten sich dabei eine jeweils positive Korrelation zwischen den
Hormonwerten TSH und fT3 mit dem PAHD-Parameter Schlaf, sowie eine positive Korrelation
zwischen dem Hormonwert fT3 und dem PAHD-Parameter Arbeits-/Leistungsfahigkeit.
Zusatzlich ergab sich bei den Berechnungen der Korrelationsanalysen auch eine positive

Korrelation zwischen dem PAHD-Parameter Sexualitat und dem Hormonwert ACTH. Bei den
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Hormonwerten fT4, 25-Hydroxyvitamin D und Cortisol konnte keine einzige signifikante

Korrelation mit einem der PAHD-Parameter festgestellt werden. Die folgende Tabelle 5

prasentiert die Ergebnisse der Spearman Korrelations-Analysen zwischen Parametern der

PAHD und Hormonwerten. Statistisch signifikante Ergebnisse wurden optisch hervorgehoben

(fett markiert und unterstrichen):

Tabelle 5: Spearman-Korrelations-Analysen: PAHD-Parameter und Hormonwerte

Spearman-Korrelations-Analysen: PAHD-Parameter und Hormonwerte

TSH fT4 fT3 ACTH Cortisol

in pU/mL at the in pmol/L at the in pmol/L at the in pg/mL at the in ng/mL at the
day of informed day of informed day of informed day of informed day of informed

25-Hydroxy-
Vitamin D

in ng/mL at the
day of informed

consent consent consent consent consent consent
Spearman-Rho PAHD: Arbeits- / Korrelationskoeffizient 0,099 -0,015 0,172 0,197 0,089 0,031
Leistungsfahigkeit
Sig. (2-seitig) 0,243 0,863 0,042 0,128 0,483 0,722
N 141 141 141 61 65 132
PAHD: Schlaf Korrelationskoeffizient 0,258 0,053 0,221 0,073 0,062 0,040
Sig. (2-seitig) 0,002 0,535 0,009 0,575 0,625 0,649
N 141 141 141 61 65 132
PAHD: Sexualitat Korrelationskoeffizient 0,036 0,060 0,107 0,305 0,109 -0,096
Sig. (2-seitig) 0,673 0,486 0,210 0,018 0,393 0,275
N 139 139 139 60 64 130
PAHD: Korperliches Korrelationskoeffizient 0,110 0,039 0,082 0,192 0,143 0,060
Befinden
Sig. (2-seitig) 0,189 0,647 0,328 0,137 0,257 0,494
N 143 143 143 61 65 134
PAHD: Psychisches Korrelationskoeffizient 0,062 0,033 0,062 0,137 0,212 0,075
Befinden
Sig. (2-seitig) 0,467 0,699 0,464 0,293 0,090 0,391
N 141 141 141 61 65 132
PAHD: Sozialleben Korrelationskoeffizient -0,015 0,109 0,045 0,170 0,083 -0,064
Sig. (2-seitig) 0,862 0,200 0,601 0,191 0,512 0,470
N 140 140 140 61 65 131

Signifikante Werte sind fett markiert und unterstrichen, p_< 0,05;
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5 Diskussion

In dieser Diplomarbeit wurden bei Patientinnen und Patienten der Ambulanz fir
Endokrinologie des Universitatsklinikums Graz einerseits Daten (iber ihre biopsychosoziale
Gesundheit mittels der PAHD-Parameter erhoben, sowie andererseits Hormonwerte
laborchemisch bestimmt, um potenzielle Zusammenhadnge zwischen diesen beiden Aspekten
des Krankheitserlebens feststellen zu konnen. Die zentrale Fragestellung dieser Diplomarbeit
war demzufolge, ob sich eine statistische Korrelation zwischen diesen beiden Bereichen
nachweisen ldasst, namlich zwischen dem subjektiven, biopsychosozialen Befinden und den
Hormonkonzentrationen im Blut von endokrinologischen Patientinnen und Patienten. Diese
aus der Forschungsfrage resultierende Annahme eines potenziellen Zusammenhanges konnte
in der vorliegenden klinischen prospektiven Studie den statistischen Berechnungen nach in
Teilbereichen bestatigt werden. Demnach ergaben die statistischen Analysen, dass ein
statistisch signifikanter Zusammenhang von biopsychosozialem Befinden und rein

korperlichen, hormonellen Messwerten nachweisbar war.

Als signifikante Ergebnisse zeigten sich Zusammenhadnge zwischen den Hormonwerten TSH
und fT3 mit dem biopsychosozialen PAHD-Parameter Schlaf. Des Weiteren zeigte sich eine
positive Korrelation zwischen dem Hormonwert fT3 und dem biopsychosozialen PAHD-
Parameter Arbeits-/Leistungsfahigkeit. Darlber hinaus zeigte sich auch eine positive
Korrelation zwischen dem Hormonwert ACTH und dem biopsychosozialen PAHD-Parameter

Sexualitdt. Ansonsten schienen keine signifikanten Korrelationen bei den Berechnungen auf.

In Hinblick auf den Zusammenhang zwischen den Hormonwerten TSH und fT3, welche eine
Aussagekraft hinsichtlich der Schilddriisenfunktion haben und dem biopsychosozialen PAHD-
Parameter Schlaf sind die Ergebnisse von grolRer klinischer Relevanz, da die Lebensqualitat
und somit auch das Wohlbefinden von Patientinnen und Patienten mit Funktionsstorungen
der Schilddriise einen wichtigen Bestandteil in der Abklarung und Therapie auf diesem Gebiet
darstellen. Das Interessante an diesen Ergebnissen ist, dass sowohl ein hohes TSH als auch ein
hohes fT3 mit einer besseren Bewertung des PAHD-Parameters Schlaf assoziiert waren. Dies
ist insofern etwas schwer zu interpretieren da ja ein hoheres TSH in der Regel eine niedrigere

Schilddrisenfunktion anzeigt, fT3 aber das aktive Schilddriisenhormon ist, welches mit einer
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guten Schilddrisenfunktion einhergeht. Diesbezliglich sollte aber angemerkt werden, dass
diese beiden Hormonwerte oft nicht oder nur sehr schwach miteinander korrelieren.
Dennoch zeigen die Ergebnisse der statistischen Berechnungen, dass es einen klaren
Zusammenhang zwischen Schilddriisenhormonwerten und Schlafqualitat gibt. Dies sollte in
zukunftigen Studien weiter untersucht werden. Auerdem sollte eventuell angedacht werden
die Schlafqualitat bei Patientinnen und Patienten mit Schilddriisenfunktionsstérungen in
héherem MaR zu berilcksichtigen, beziehungsweise im arztlichen Gesprach bei diesem

Patientenkollektiv gezielt danach zu fragen.

Ein Zusammenhang zwischen fT3 und dem biopsychosozialen PADH-Parameter Arbeits- und
Leistungsfahigkeit scheint dem aktuellen medizinischen Wissensstand nach durchaus
plausibel zu sein, da es sich bei fT3 um das aktive Schilddriisenhormon handelt und eine gute
Schilddrisenfunktion auch mit einer guten kérperlichen sowie kognitiven Leistungsfahigkeit
assoziiert ist. Dies sollte ebenfalls in zukinftigen Studien weiter untersucht werden und
konnte als Anhaltspunkt dafiir dienen, um bei Patientinnen und Patienten mit
eingeschrankter Arbeitsfahigkeit, wie beispielsweise im psychiatrischen Fachbereich, ein
genaueres Augenmerk auf die Schilddrisenfunktion zu legen. Demnach kénnten Personen
mit einer eingeschrankten Arbeits- und Leistungsfahigkeit von einem Schilddriisen-Screening
profitieren, um diesbezlgliche Funktionseinschrankungen als mdgliche Ursache fir die
Leistungsverminderung diagnostisch auszuschlieBen oder falls vorhanden zu therapieren. In
Bezug auf den fehlenden Zusammenhang zwischen 25-Hydroxyvitamin D und Parametern der
PAHD kann die Schlussfolgerung gezogen werden, dass der Vitamin D - Status offensichtlich
keinen signifikanten Zusammenhang mit den Aspekten der biopsychosozialen Gesundheit

aufweist, welche in dieser Studie untersucht wurden.

Auch bei den Hormonwerten von Cortisol und ACTH zeigte sich nur ein Zusammenhang
zwischen ACTH und dem PAHD-Parameter Sexualitdt. Dies konnte darauf hindeuten, dass
Patientinnen und Patienten mit einem eher aktivierten Stresshormonsystem, welches sich
durch einen hohen ACTH-Hormonwert dufSert, eine grofRere Zufriedenheit mit ihrer Sexualitat
aufweisen. Dies ist aber eine rein spekulative Annahme, welche in weiteren Untersuchungen

vertieft werden sollte.

Bei den Ergebnissen dieser Diplomarbeit miissen gewisse Limitierungen der Daten angemerkt

werden. Erstens handelt es sich um ein speziell ausgewahltes Studienkollektiv aus der
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Ambulanz fir Endokrinologie des Universitatsklinikums Graz, weswegen die Erkenntnisse aus
der vorliegenden Arbeit nicht unkritisch auf andere Populationen oder gar die
Allgemeinbevolkerung Ubertragen werden konnen. Weiters wurden nur univariate
Korrelationsanalysen durchgefiihrt, was bedeutet, es wurde bei den statistischen
Berechnungen im Rahmen dieser Diplomarbeit nicht fiir mogliche ,,confounder” adjustiert,
weswegen es sich auch um sogenannte Scheinkorrelationen handeln kdnnte, welche als
statistisch signifikant angegeben wurden. In Hinsicht auf die Ergebnisinterpretation muss
auch ausdricklich darauf hingewiesen werden, dass es sich um Assoziationen handelt, bei
welchen nicht unkritisch auf eine Kausalitdt geschlossen werden darf, obwohl es natiirlich
auch gut moglich ist, dass die gefundenen Zusammenhéange einen kausalen Zusammenhang
reflektieren. In diesem Falle ware aber dennoch die Frage offen in welcher Richtung dieser
kausale Zusammenhang besteht, das heil’t ob die Hormonwerte direkten Einfluss auf die
PAHD-Parameter haben, oder ob es umgekehrt so ist, dass eine Verdanderung im
biopsychosozialen Wohlbefinden einen Einfluss auf die Hormonwerte ausiibt. Die
Beantwortung dieser Fragen kdnnte am besten durch weitere klinische Studien, am besten
durch randomisierte kontrollierte Studien erfolgen, bei welchen eine Evaluation stattfindet,
ob bestimmte hormonelle Therapien Auswirkungen auf die mittels der PAHD-Parameter

erfassbaren, psychosomatischen Lebensbereiche haben.

Aullerdem missen noch weitere Limitierungen angemerkt werden. Einerseits hatte die
vorliegende prospektive Studie nur eine relativ geringe Anzahl an Studienteilnehmerinnen
und Studienteilnehmern und andererseits wurden die Hormonwerte bei den in die Studie mit
eingeschlossenen Personen auch nur teilweise vollstandig bestimmt. Wahrend TSH, fT4 und
fT3 bei einem Grol3teil der Studienpopulation vorliegend waren, wurden leider nur bei etwas
weniger als der Halfte die Cortisol- und ACTH-Werte bestimmt. Dies hatte unter anderem
einen Einfluss auf die sogenannte statistische power und es muss auch bedacht werden, dass
die p-Werte allein durch eine groRere Fallzahl niedriger ausfallen wiirden (dies gilt auch vice
versa). Die vorhandene Fallzahl in dieser Diplomarbeit war auch zu gering, um diverse
Subgruppen-Analysen durchzufiihren, weswegen unsere Ergebnisse insgesamt eher als
sogenannte hypothesengenerierende Ergebnisse interpretiert werden sollten, welche sich

anbieten in zukinftigen Studien weiter evaluiert und vertieft zu werden.
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