Wie Stress in der Kindheit die Genaktivitat
beeinflusst und das Risiko fiir psychische
Erkrankungen erhoht

Bericht: Zentralinstitut fiir Seelische Gesundheit

Eine kiirzlich in der Fachzeitschrift Biological Psychiatry veréffentlichte Studie von
Forscherinnen und Forschern des Zentralinstituts fiir Seelische Gesundheit (ZI) wirft
ein neues Licht auf die komplexen Zusammenhange zwischen Stress, Genetik und psy-
chischer Gesundheit. Die Ergebnisse legen nahe, dass Stress in der Kindheit die Funkti-
on von Genen beeinflussen kann, was das Risiko fiir die Entwicklung psychischer Er-
krankungen im spateren Leben erhoht.

V iele psychiatrische Erkrankungen stehen im Zusammenhang mit Stress. Oftmals kon-
nen negative Erfahrungen in der Kindheit den Umgang mit Stress im weiteren Leben
beeintrachtigen. Doch welche biologischen Prozesse finden dabei statt? Eine kiirzlich in der
Fachzeitschrift Biological Psychiatry erschienene Studie, die Forschende des Zentralinstituts
fiir Seelische Gesundheit (ZI) in Mannheim durchgefiihrt haben, beleuchtet dies ndher. ,,Im
tieferen Verstdndnis dieser biologischen Prozesse liegt erhebliches Potential, um die Friiher-
kennung von psychiatrischen Erkrankungen beziehungsweise die Prdvention zu verbessern®,
sagt Prof. Dr. Dr. Heike Tost, Leiterin der Arbeitsgruppe Systemische Neurowissenschaften in
der Psychiatrie (SNiP) am Zentralinstitut fiir Seelische Gesundheit (ZI) in Mannheim.

DNA-Methylierung des Gens FKBP5 bestimmt

Die Forschenden des ZI untersuchten die Auswirkungen des Gens FKBP5 auf das Verhalten
und die Hirnstruktur von 395 gesunden ProbandInnen. Dazu wurden Blutproben genommen,
Aufnahmen im Magnetresonanztomographen (MRT) gemacht und die Teilnehmenden beant-
worteten iiber einen Zeitraum von sieben Tagen Fragen zu ihren Gedanken und Gefiihlen auf
einem Studien-Smartphone (Ecological Momentary Assessment).

,In den Blutproben bestimmten wir zundchst die DNA-Methylierung des Gens FKBPS.
FKBP5 spielt eine wichtige Rolle in der molekularen Regulation von Stress und steht in Ver-
bindung zur Entstehung von Stress-bedingten Erkrankungen wie der Depression oder der
posttraumatischen Belastungsstorung®, erklart Thomas L. Kremer, wissenschaftlicher Mitar-
beiter in der Arbeitsgruppe SNiP und Erstautor der Studie. Die Methylierung der DNA ist ein
regulatorischer Prozess, der die Aktivitdt von Genen steuert. Sie ist keine genetische Mutati-
on, sondern eine durch Umwelteinfliisse verdnderbare Modifikation der Erbsubstanz, die de-
ren Ubersetzung in Proteine beeinflusst.
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Hirnvolumenverdnderung im prafrontalen Cortex

,unsere zentralen Ergebnisse zeigen, dass eine verdnderte Methylierung von FKBP5 auf der
neurobiologischen Ebene mit Hirnvolumenverdanderungen im préfrontalen Cortex einher-
geht“, sagt Kremer. Die Studie ergab auch, dass die funktionelle Verdnderung des préafrontalen
Cortex mit einer tiefer im Gehirn liegenden Struktur, der Amygdala, in Verbindung steht und
dass Menschen, bei denen die regulierenden Einfliisse des prafrontalen Cortex auf die Amyg-
dala geringer waren, starker auf alltdglichen Stress reagierten.

,Diese Erkenntnisse sind ein wichtiger Schritt, um die biologischen Grundlagen von Stress-
verarbeitung und psychiatrischen Erkrankungen zu verstehen®, sagt Dr. Urs Braun, Leiter der
Arbeitsgruppe Komplexe Systeme in der Psychiatrie am ZI. ,,Das langfristige Ziel ist es,
durch dieses neurobiologisch fundierte Verstdndnis innovative Ansdtze zur personalisierten
Behandlung von psychiatrisch erkrankten PatientInnen zu entwickeln.“
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