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Geschlechtsspezifische Aspekte von Belohnungsantizipation
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Kurzfassung: Motivation und zielgerichtetes
Verhalten werden maßgeblich durch die Erwar-
tung beeinflusst, durch eine Handlung belohnt
zu werden. Bildgebungsstudien haben das dopa-
minerge Belohnungssystem, insbesondere den
Nucleus accumbens, als entscheidende Hirn-
struktur für die Antizipation von Belohnungen
identifiziert. Eine Dysfunktion dieses Systems
wird bei einer Reihe von psychiatrischen Störun-
gen als zentral angesehen, was sich in den Er-
gebnissen von Bildgebungsstudien zur Beloh-
nungsantizipation der Patienten widerspiegelt.

Eine zunehmende Zahl wissenschaftlicher Stu-
dien befasst sich zudem mit hormonellen und
genetischen Einflüssen auf die neuronale Verar-
beitung von Belohnungserwartungen, um Ge-
schlechtsunterschiede erklären und Vulnerabili-
tätsfaktoren für psychiatrische Störungen bestim-
men zu können.

Abstract: The expectation of being rewarded
for one’s actions is crucial for motivation and
goal-directed behaviour. Imaging studies have
identified the dopaminergic reward system, es-

pecially the nucleus accumbens, as the underly-
ing brain structure for the anticipation of re-
wards. Dysfunction of this system is the central
problem in a variety of psychiatric disorders
leading to abnormal brain activation patterns in
patients during reward anticipation. To explain
gender differences and to determine vulnerabil-
ity factors for psychiatric disorders, an increas-
ing number of scientific studies accounts for hor-
monal and genetic influences on the neural
processing of reward anticipation. Blickpunkt
DER MANN 2010; 8 (1): 6–9.

Einleitung

Die Motivation für zielgerichtetes Verhalten hängt in hohem
Maße von erwarteten Belohnungen ab. Bereits Epikur stellte
in seiner Lehre des psychologischen Hedonismus die These
auf, dass die Aussicht auf Belohnungen (Lust) und die Ver-
meidung von Bestrafung (Unlust) das Einzige seien, was den
Menschen zum Handeln motivieren könne. Dabei kann es sich
um primäre Verstärker handeln, welche Grundbedürfnisse
befriedigen und ohne vorhergehenden Lernprozess wirksam
sind (z. B. Essen, Trinken oder Sexualität), oder um sekundä-
re Verstärker, die ihre Bedeutung erst durch gelernte Ver-
knüpfung mit primären Verstärkern erlangen (z. B. Geld).
Voraussetzung für das Streben nach derartigen Verstärkern ist
die Fähigkeit, das Auftreten potenzieller Belohnungen vor-
hersagen zu können. Dazu macht man sich Hinweisreize
zunutze, die in der Vergangenheit mit der Belohnung assozi-
iert waren. Zum Beispiel mag uns angenehmer Essensgeruch
dazu verleiten, ein Restaurant zu betreten und dort ein Gericht
zu bestellen.

Neuronale Korrelate der Antizipation

von Belohnungen

Auf neuronaler Ebene wird die Wahrnehmung und Vorhersa-
ge potenzieller Belohnungen und die Initiierung entsprechen-
der Verhaltensweisen durch das dopaminerge Belohnungs-
system gesteuert. Dabei wird dem ventralen Striatum, ins-
besondere dem Nucleus accumbens (NAcc), eine Schlüssel-
funktion für die Erkennung von Umweltreizen als Hinweise
auf belohnende Ereignisse zugesprochen [1, 2]. Basierend auf

gelernten Assoziationen projizieren dopaminerge Nervenzel-
len vom ventralen tegmentalen Areal in den NAcc, um den
Organismus bezüglich möglicher motivational relevanter Er-
eignisse zu alarmieren [3]. NAcc-Aktivierungen konnten in
den vergangenen Jahren mithilfe von fMRT-Studien für die
Antizipation von Geld- [4–6] und Nahrungsreizen [7] sowie
für soziale Stimuli [8, 9] nachgewiesen werden. Dabei wurde
ein proportionaler Anstieg der Aktivität im NAcc mit zuneh-
mender Höhe der zu erwartenden Gewinne festgestellt [9, 10].
Obwohl die fMRT-Technik nur die hämodynamische Reakti-
on (Anstieg des Sauerstoffgehalts im Blut infolge von Hirn-
aktivierungen) misst und daher keine klaren Aussagen über
die Aktivitätsursachen liefern kann, ist anzunehmen, dass die
dopaminergen Projektionen eine entscheidende Rolle spielen
[11]. Mithilfe pharmakologischer Manipulationen konnte in
neueren fMRT-Studien ein Zusammenhang zwischen Dopa-
minausschüttung und erhöhter hämodynamischer Reaktion in
den belohnungsrelevanten mesolimbischen Regionen gezeigt
werden [12, 13].

Gestörte Belohnungsantizipation

Eine Dysfunktion des dopaminergen Belohnungssystems
führt zu starken Beeinträchtigungen in der Verarbeitung von
Belohnungen, Motivation und Entscheidungsfindung, wie sie
bei vielen psychiatrischen Störungen beobachtet werden kön-
nen. Zu den wichtigsten Krankheitsbildern, die mit gestörter
Belohnungsantizipation in Verbindung gebracht werden, ge-
hören Suchterkrankungen, das Aufmerksamkeitsdefizit-
Hyperaktivitätssyndrom (ADHD) und die Schizophrenien.

Suchterkrankungen
Es gibt wenige Zweifel, dass Dopamin eine entscheidende
Rolle bei Suchterkrankungen spielt. Für verschiedene Drogen
wie Alkohol [14], Kokain [15], Amphetamine [16], Nikotin
[17] und Cannabis [18] konnte gezeigt werden, dass sie zu ei-
ner Dopaminausschüttung im ventralen Striatum führen. Dies
hat zu der lange vorherrschenden Auffassung geführt, dass
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Dopamin ein Lusterlebnis vermittelt, welches der Grund
dafür ist, dass Süchtige die Droge immer wieder konsumieren
[19]. Tierexperimentelle Studien [3, 20, 21] konnten inzwi-
schen jedoch zeigen, dass es bereits kurz vor der Einnahme
schon zu einer Ausschüttung von Dopamin im NAcc kommt.
Dopamin spielt somit nicht nur für das Erleben eines Luster-
lebnisses durch die Droge eine Rolle („liking“), sondern ist
bereits in der Antizipationsphase entscheidend für die
Initiierung des suchterzeugenden Verhaltens („wanting“)
[22]. Diese motivationale Komponente wird von Robinson
und Berridge [23] als entscheidend für die Entwicklung von
Suchtverhalten angesehen. Sie gehen dabei von einer Sensi-
tivierung der Strukturen des Belohnungssystems aus, die
dafür zuständig sind, Hinweisreize salient zu machen, d. h. die
Aufmerksamkeit auf Stimuli zu richten, die mit einer Beloh-
nung assoziiert sind und diese als etwas Begehrenswertes
wahrzunehmen. Diese Sensitivierung führe dazu, dass dro-
genassoziierte Stimuli und Verhaltensweisen besonders be-
gehrenswert erscheinen, wodurch die Abhängigen zum Kon-
sum motiviert werden.

Diese Theorie der motivationalen Salienz kann auch für ande-
re Störungsbilder wie pathologisches Spielen oder Adipositas
herangezogen werden, für die Parallelen zur Drogenabhän-
gigkeit bezüglich der Aktivität des dopaminergen Beloh-
nungssystems festgestellt wurden [24–27]. So können auch
Essens- bzw. Spielreize ein erhöhtes Potenzial haben, das
Belohnungssystem zu aktivieren und somit eine exzessive
Motivation auszulösen zu essen oder zu spielen [28, 29].

Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitätssyndrom
Für die als Risikofaktor für Substanzmissbrauch geltende
Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitätsstörung gibt es die
Hypothese einer verminderten Salienz antizipierter Beloh-
nungen [30]. Empirische Hinweise lieferten Scheres et al.
[31]: Sie konnten bei Jugendlichen mit ADHD eine reduzierte
Aktivierung des ventralen Striatums während der Antizipati-
on von Geldgewinnen im Vergleich zu Kontrollprobanden
nachweisen. Geringere Aktivitäten in diesem Areal waren
zudem mit stärkeren Hyperaktivitäts- und Impulsivitätssymp-
tomen verbunden. Diese Ergebnisse stehen in Einklang mit
Tierexperimenten, welche Hyperaktivität und Impulsivität
bei Ratten mit Läsionen im ventralen Striatum nachwiesen
[32]. Scheres et al. [31] nehmen daher an, dass eine Hyporeak-
tivität des dopaminergen Belohnungssystems auf antizipierte
Belohnungen mit einer Hyperreaktivität auf der Verhaltens-
ebene einhergeht, die sich in gesteigerter Belohnungssuche
bzw. Impulsivität im Sinne einer Bevorzugung unmittelbarer
gegenüber verzögerten Belohnungen äußert. Medikation in
Form von Methylphenidat führt wiederum zu einem Dopamin-
anstieg und wird daher mit Salienzsteigerung und folglich er-
höhtem Interesse, Motivation und Aufmerksamkeit in Verbin-
dung gebracht [30]. Aufgrund dieser Wirkung gibt es inzwischen
die Theorie, dass Substanzmissbrauch bei ADHD als Form
von Selbstmedikation aufgefasst und damit die häufige
Komorbidität erklärt werden kann [33, 34].

Schizophrenien
Auch bei Schizophrenien wird einer Dysfunktion des Beloh-
nungssystems eine zentrale Rolle zugeschrieben [35]. Unme-
dizierte [36] sowie mit klassischen Antipsychotika behandelte

Patienten [37–39] zeigen während der Antizipation von Ge-
winnen signifikant reduzierte Aktivierungen im ventralen
Striatum verglichen mit gesunden Kontrollprobanden.
Zudem korrelieren diese Aktivierungen negativ mit der
Negativsymptomatik, d. h. eine schwächere Aktivierung des
Belohnungssystems infolge erwarteter Belohnungen geht
mit einer stärkeren Psychopathologie bei den Patienten
einher [36, 37].

Für Positivsymptome könnte ebenfalls ein Zusammenhang
mit gestörter Belohnungsantizipation bestehen. So beschrei-
ben Kapur et al. [40] Psychosen als Zustand aberranter Sa-
lienz, bei dem es aufgrund eines erhöhten Dopamintonus im
ventralen Striatum zu unangemessenen Bedeutungszuschrei-
bungen für eigentlich unbedeutende externe oder interne Sti-
muli kommt [41].

Genetische Einflüsse

Wie bereits beschrieben, ist die Antizipation von Belohnun-
gen unmittelbar mit dopaminerger Transmission im ventralen
Striatum verbunden. Um Vulnerabilitäten für die genannten
Krankheitsbilder sowie interindividuelle Unterschiede in der
Belohnungsantizipation von Gesunden zu erklären, wurden in
den vergangenen Jahren genetische Einflüsse auf das Dopa-
minsystem durch Polymorphismen in den Dopamintrans-
porter- (DAT-) und Katechol-O-Methyltransferase- (COMT-)
Genen [42–44]) sowie dem D

2
-Dopaminrezeptor- (DRD2-)

Gen [45] untersucht.

Für den COMT-Genotyp berichten Schmack et al. [44] einen
Zusammenhang zwischen der Anzahl der met158-Allele und
der ventralen striatalen Aktivität für die Antizipation von Ver-
lusten, nicht jedoch von Gewinnen. Dreher et al. [43] fanden
hingegen während der Belohnungsantizipation genotypab-
hängige Unterschiede in der Aktivierung des ventralen Stria-
tums und des lateralen präfrontalen Kortex. Weiterhin konn-
ten sie einen Haupteffekt des DAT1-Genotyps im Nucleus
caudatus und ventralen Striatum nachweisen, bei dem die
stärksten Aktivierungen von Trägern des 9-Repeat-Allels ge-
zeigt wurden. Eine Gen-Gen-Interaktion bezüglich neurona-
ler Reaktionen des ventralen Striatums wurde zudem zwi-
schen COMT und DAT1 in 2 Studien berichtet [42, 43]. Wäh-
rend die meisten Genotyp-Kombinationen zunehmende
striatale Aktivität für ansteigende erwartete Gewinne zeigten,
waren 2 Kombinationen mit verringerter Reaktion verbunden
(COMT Met/Met DAT 10 R und COMT Val/Val DAT 9 R)
[42].

Für den DRD2-Genotyp fanden Cohen et al. [45] einen signi-
fikanten Einfluss des A1-Allels auf die Aktivität des Beloh-
nungssystems während der Darbietung von Belohnungen,
nicht jedoch während der Antizipationsphase.

Obwohl die neurobiologischen Vorgänge noch unklar sind
[46], zeigen die Studienergebnisse zusammenfassend erste
Hinweise auf genetische Einflüsse auf die Reaktivität des
dopaminergen Belohnungssystems, die zur Erklärung inter-
individueller Unterschiede bei der Antizipation von Beloh-
nungen beitragen können. Bestimmte Genotyp-Kombinatio-
nen können als Vulnerabilitätsfaktoren für eine verringerte
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striatale Reaktion und damit auch für gesteigertes „Sensation
Seeking“-Verhalten [46] und Erkrankungen wie Drogenab-
hängigkeit oder ADHD angesehen werden [31, 47].

Geschlechtsunterschiede

Aufgrund der stark divergierenden Prävalenzraten von
Männern und Frauen bei Störungen wie z. B. ADHD oder Sucht-
erkrankungen ist es von großer Relevanz, neben der Genetik
auch Geschlechtsunterschiede sowie Sexualsteroide bei der
Untersuchung von Belohnungsantizipation zu berücksichti-
gen. Daten, die mithilfe von Persönlichkeitsfragebögen ge-
wonnen wurden, attestieren Frauen typischerweise eine grö-
ßere „Abhängigkeit von Belohnung“ („reward dependence“)
im Vergleich zu Männern [48–50].

Eine Studie von Spreckelmeyer et al. [51], in der als Beloh-
nung für ausreichend schnelle Reaktionen soziales oder mo-
netäres Feedback geboten wurde, bestätigte Hinweise auf
motivationale Unterschiede zwischen Männern und Frauen
bezüglich der Belohnungsart [51]. Männer zeigten schnelle-
re Reaktionen bei potenziellen Geld- als bei sozialen Beloh-
nungen. Im Gegensatz dazu reagierten Frauen gleich schnell
bei beiden Belohnungstypen. Tatsächlich finden Persön-
lichkeitsfragebögen, welche die individuelle Motivation für
appetitives Verhalten primär in sozialen Kontexten erfassen
(z. B. „Tridimensional Personality Questionnaire“ [TPQ])
[48], eine größere „reward dependence“ bei Frauen im Ver-
gleich zu Männern [48–50]. Hingegen beschreiben Persön-
lichkeitsfragebögen, die auch (monetäre) Gewinnsitua-
tionen beinhalten (z. B. „Sensitivity to Reward and Punish-
ment Questionnaire“ [SPSRQ]) [52], Männer als das für
Belohnung sensitivere Geschlecht [52, 53].

Trotz der Hinweise auf Geschlechtsunterschiede bei beloh-
nungsbezogenen Persönlichkeitsvariablen haben bisher nur
2 Bildgebungsstudien männliche und weibliche Probanden
bezüglich der neuronalen Korrelate von Belohnungsanti-
zipation direkt miteinander verglichen [9, 54]. Spreckel-
meyer et al. [9] konnten mithilfe funktioneller Kernspinto-
mographie zeigen, dass sich die auf Verhaltensebene gefun-
denen Geschlechtsunterschiede hinsichtlich monetärer und
sozialer Belohnung auch in den Hirnaktivitätsmustern wi-
derspiegeln, die der Antizipation der beiden Belohnungs-
typen zugrunde liegen. Bei männlichen Probanden war im
Fall von Geldbelohnungen ein breites Netzwerk von Hirn-
arealen beteiligt (anteriores Zingulum, Caudatus, Amygdala,
Cuneus, NAcc), das mit zunehmender Höhe des antizipier-
ten Gewinns stärker aktiviert wurde. Für ansteigende Stufen
der sozialen Belohnung war bei den männlichen Teilneh-

mern jedoch nur wenig Aktivitätszunahme in belohnungs-
relevanten Arealen festzustellen. Im Gegensatz dazu wurde
bei Frauen ein vergleichbares Aktivierungsmuster für an-
steigende Gewinnstufen beider Belohnungsarten gefunden
(Abb. 1). Ein direkter Vergleich der beiden Geschlechter
zeigte stärkere Aktivierungen für ansteigende antizipierte
Geldgewinne bei Männern im linken Putamen. In Erwartung
sozialer Gewinne zeigten Frauen stärkere Aktivierungen im
rechten Nucleus caudatus. Auch Dreher et al. [54] berichten
stärkere Aktivierungen des bilateralen ventralen Putamens
bei männlichen Probanden während der Antizipation von
Geldgewinnen. Bei Frauen waren hingegen der rechte Hippo-
kampus und der linke mittlere Frontalkortexgyrus stärker
aktiviert. Zudem konnten sie zeigen, dass momentane Sexual-
steroidspiegel einen wichtigen Einflussfaktor für derartige
Geschlechtsunterschiede darstellen. So fanden sie im amygdalo-
hippokampalen Komplex neben den signifikanten Geschlechts-
unterschieden auch eine erhöhte Reaktivität in der Follikelphase
verglichen mit der Lutealphase des Menstruationszyklus. Zusätz-
lich korrelierte die Aktivität in dieser Region positiv mit den Pro-
gesteronwerten weiblicher Probandinnen während der Luteal-
phase sowie mit den Estradiolwerten während der Follikelphase.

Diese Ergebnisse stehen in Einklang mit tierexperimentellen
Daten, die bereits Einflüsse der weiblichen Sexualsteroide
auf das dopaminerge Belohnungssystem zeigen konnten. So
berichten Becker et al. [55], dass Östrogen und Progesteron
die Dopaminaktivität im Striatum und NAcc bei weiblichen
Ratten modulierten, während bei männlichen Ratten keine
Einflüsse von Sexualhormonen auf die striatale Dopamin-
ausschüttung feststellbar waren. In diesen hormonellen Ein-
flüssen wird auch der Grund dafür gesehen, dass die striatale
dopaminerge Funktion bei weiblichen Mäusen stärkeren
Alterseinflüssen unterliegt als bei männlichen Tieren [56].
Dass sie zudem auch von klinischer Relevanz sein können,
zeigen Studien, welche den Einfluss von Estradiol auf die
Selbstverabreichung von Kokain bei weiblichen Ratten un-
tersuchten. Dabei zeigten sich die höchsten Einnahmeraten
kurz nach dem Estradiolmaximum im Zyklus. Wurden den
Ratten die Ovarien operativ entfernt und anschließend
Estradiol verabreicht, steigerte dies ebenfalls die Kokain-
einnahme. Bei kastrierten männlichen Tieren war hingegen
kein Effekt der Estradiolgabe auf die Selbstverabreichung von
Kokain festzustellen [57, 58]. Neben diesem selektiven Effekt
von Estradiol auf das Suchtverhalten von ausschließlich weibli-
chen Tieren konnten weitere Geschlechtsunterschiede bezüg-
lich der Sensitivierung gegenüber Psychostimulanzien festge-
stellt werden, die unabhängig von Sexualsteroiden waren [59].
Es ist daher möglich, dass die zugrundeliegenden neuronalen
Systeme geschlechtsspezifisch dimorph sind [59].

Zusammenfassung

Zusammenfassend zeigen sowohl Tier- als auch Human-
studien Geschlechtsunterschiede in der neuronalen Verarbei-
tung von Belohnungserwartungen, die von klinischer Rele-
vanz z. B. für die Behandlung von Abhängigkeitserkran-
kungen sein können. Es ist daher für ein besseres Verständnis
der Krankheitsgenese und die Entwicklung neuer Therapie-
möglichkeiten unabdingbar, weitere Studien durchzuführen,
die diese Unterschiede genauer untersuchen.

Abbildung 1: Hirnaktivierungen männlicher und weiblicher Probanden während der
Antizipation von sozialen (blau) oder Geldbelohnungen (rot) [9].
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Relevanz für die Praxis

● Die Antizipation von Belohnungen ist grundlegend für
Motivation und zielgerichtetes Verhalten.

● Eine Dysfunktion des zugrundeliegenden dopaminer-
gen Belohnungssystems führt zu starken Beeinträchti-
gungen in der Verarbeitung von Belohnungen, Motiva-
tion und Entscheidungsfindung, wie sie bei einer Reihe
von psychiatrischen Störungen (z. B. Suchterkrankun-
gen, ADHD, Schizophrenien) beobachtet werden kön-
nen.

● Erste wissenschaftliche Studien zeigen motivationale
Unterschiede zwischen Männern und Frauen während
der Antizipation verschiedener Belohnungen. Zudem
konnten genetische und hormonelle Einflüsse auf die
Verarbeitung von Belohnungen nachgewiesen werden,
die sich als relevant für z. B. Suchtverhalten erwiesen.

● Welche Möglichkeiten für geschlechtsspezifischere The-
rapieansätze sich aus diesen Forschungsergebnissen
ableiten lassen, gilt es noch zu untersuchen.
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