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Zusammenfassung

Hintergrund: Die emotional-instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs ist eine
schwere psychische Erkrankung mit Storungen auf der Ebene der zwischenmenschlichen
Beziehungen, des Selbstbildes, der Gefiihlsregulation und des Verhaltens. Die Erforschung
eines ersten pharmakologischen Therapeutikums ist von grolem Interesse. In dieser Arbeit
wird das Hormon Oxytocin analysiert, das Effekte in der prosozialen Interaktion, im

Vertrauensaufbau und in der Stressregulation bei gesunden Personen zu haben scheint.

Methoden: Als Methode zur Verfassung dieser Diplomarbeit wurde ein narrativer Review
ausgewdhlt. Die Recherche nach den Studien wurde in den Datenbanken PubMed,
clinicaltrial.gov, Web of Science, Embase, Google Scholar, UpToDate und Cochrane

Library durchgefiihrt. Dariiber hinaus wurde medizinische Fachliteratur verwendet.

Ergebnisse: Die erste Forschungsfrage dieser Arbeit untersucht, welche
Oxytocinkonzentrationen Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung
des Borderline-Typs aufweisen. Alle analysierten Studien zeigten eine verminderte
Oxytocinkonzentration im Plasma im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen. Die
zweite Forschungsfrage dieser Arbeit untersucht, ob intranasales Oxytocin die Symptomatik
von Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs
verbessern kann. Die Studien hierzu ergaben widerspriichliche Ergebnisse. Ob exogenes
Oxytocin eine Verbesserung der Symptomatik fordert oder behindert, variiert vermutlich je
nach den individuellen Besonderheiten (mdglicherweise  Kindheitstraumata,
Bindungsverhalten, neurobiologische Unterschiede, sozialer Kontext, Komorbidititen und
weiteren Faktoren) einer Person. Die dritte Forschungsfrage dieser Arbeit untersucht, ob
Psychotherapie (im Rahmen der Dialektisch-Behavioralen Therapie) mit einer intranasalen
Oxytocin-Applikation als therapeutische Ergénzung die Symptomatik der emotional-
instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs im Vergleich zur Psychotherapie mit
einem Placebo verbessern kann. Beziiglich dieser Fragestellung lagen zum Zeitpunkt der

Recherche keine Studienergebnisse vor.

Conclusio: Das oxytocinerge System, geschlechterspezifische Effekte von Oxytocin und die
Faktoren fiir eine Wirksamkeit/Unwirksamkeit/paradoxe Wirkung von intranasalem
Oxytocin bei Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des
Borderline-Typs sind zum aktuellen Zeitpunkt noch nicht umfassend untersucht und

bediirfen weiterer Erforschung.
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Abstract

Background: Emotionally unstable borderline personality disorder is a severe mental illness
with disturbances at the level of interpersonal relationships, self-image, emotion regulation
and behavior. Research into a first pharmacological therapeutic agent is of great interest. In
this thesis, the hormone oxytocin is analyzed, which seems to have effects in prosocial

interaction, trust building and stress regulation in healthy individuals.

Methods: A narrative review was chosen as the method for authoring this thesis. Studies
were searched in the databases PubMed, clinicaltrial.gov, Web of Science, Embase, Google

Scholar, UpToDate and Cochrane Library. In addition, medical literature was used.

Results: The first research question of this thesis is, which concentrations of oxytocin
persons with emotionally unstable personality disorder of the borderline type display. All
the studies analyzed showed reduced plasma oxytocin concentrations compared to healthy
controls. The second research question of this thesis is whether intranasal oxytocin can
improve the clinical presentation of persons with emotionally unstable personality disorder
of the borderline type. The studies showed inconsistent results. Whether exogenous oxytocin
promotes or hinders symptomatic improvement varies depending on the individual
characteristics (possibly childhood trauma, attachment behavior, neurobiological
differences, social context, comorbidities and other factors) of a person. The third research
question of this thesis is whether psychotherapy (within the framework of dialectical-
behavioral therapy) in combination with an intranasal application of oxytocin as a
therapeutic adjunct can improve the clinical picture of emotionally unstable personality
disorder of the borderline type in comparison to psychotherapy with a placebo. Regarding

this question, no study results were available at the time of the search.

Conclusion: The oxytocinergic system, gender-specific effects of oxytocin and the factors
for efficacy/inefficacy/paradoxical effect of intranasal oxytocin in persons with emotionally
unstable personality disorder of the borderline type have not been fully investigated at this

time and require further research.
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1 Einleitung

1.1 Emotional-instabile Personlichkeit des Borderline-Typs

1.1.1 Definition

Die emotional-instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs ist eine schwere
psychische Erkrankung, die mit Storungen der zwischenmenschlichen Beziehungen, des
Selbstbildes, der Gefiihlsregulation und Verhaltensstorungen (Selbstschidigung,
Suizidgefdhrdung und Impulsivitét) einhergeht (1).

1.1.2 Historie und Vorausblick

Die Bezeichnung ,, borderland “ wurde 1883 vom Psychiater Hughes geformt. Die Idee war,
Phidnomene, die sich auf der Grenzlinie inmitten von neurotischen und psychotischen
Erkrankungen aufhalten, zu konkretisieren. Der Psychoanalytiker Stern verfasste 1938 ein
Schriftstiick zur ,, borderline group of neuroses ““, das bis heute die Nosologie pragt (2). 1967
publizierte der Psychiater Kernberg das Werk ,, borderline personality organization “, dessen
Forschungsschwerpunkt Personlichkeitsstorungen waren (3). Inkludiert in das DSM-III
wurde die Borderline-Personlichkeitsstorung erstmalig im Jahr 1980 (4). Der ICD-10 ist im
Jahr 2000 (5) und der ICD-11 im Jahr 2022 in Kraft getreten (6). Voraussichtlich wird
innerhalb von 5 Jahren die offizielle Ausgabe des ICD-11 in deutscher Sprache erhiltlich
sein (7). Zudem gibt es derzeit eine deutsche Variante des ICD-11, wobei die Ubersetzung
auch mittels computertechnischer Prozesse durchgefiihrt wurde (6). Im ICD-10 wird in der
Sparte Personlichkeits- und Verhaltensstorungen in der Rubrik kategorische/spezifische
Personlichkeitsstorungen die emotional-instabile Personlichkeitsstorung in 2 Typen
(Impulsiver-Typ (F60.30) und Borderline-Typ (F60.31)) eingeteilt (8). Im ICD-11 gibt es
eine Sparte mit Personlichkeitsstorungen und zugehdrigen Personlichkeitsmerkmalen. In der
ersten Rubrik der Personlichkeitsstorungen (6D10) ist der Schweregrad kodiert. In der
zweiten Rubrik sind die Dimensionen der ausgeprigten Personlichkeitseigenschaften und -

muster (6D11), einschlieBlich dem Borderline-Muster (6D11.5), kodiert (— Tab. 1) (6).



Tabelle 1: Persénlichkeitsstorungen ICD-10 vs. ICD-11 adaptiert nach Bach et al. (9)

ICD-10
Personality disorders
60.0 Paranoid
60.1 Schizoid
60.2 Dissocial
60.3 Emotionally unstable
60.4 Histrionic
60.5 Anankastic
60.6 Avoidant
60.7 Dependent
60.8 Other specific type
60.9 Unspecified type
61 Mixed and other personality disorders
(73.1 Accentuated personality traits)

ICD-11
Personality disorder
10.Z Severity unspecified
10.0 Mild
10.1 Moderate
10.2 Severe
(50.7 Personality difficulty)
Trait domain and pattern specifiers
11.0 Negative Affectivity
11.1 Detachment
11.2 Dissociality
11.3 Disinhibition
11.4 Anankastia

11.5 Borderline pattern

1.1.3 Epidemiologie

Aufgrund von Verschiedenheiten in den Bevodlkerungszahlen und Grenzsetzungen
unterscheiden sich die Informationen zur Prdvalenz von Personlichkeitsstérungen in
epidemiologischen Analysen betrachtlich (10). Weltweite Studien beziffern die
Krankheitshdufigkeitsrate von Personlichkeitsstorungen im Jahr 2022 zwischen 8-12% in
der Gesamtpopulation (11). Die Krankheitshdufigkeitsrate der emotional-instabile
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs im Jahr 2019 wurde zwischen 0,7- 3,5 % in der
Bevolkerung angegeben (12). Der Anteil von Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs im nicht-stationdren Setting wird mit circa 10%
und im stationdren Setting mit circa 20% angefiihrt (13). Der Altersgipfel im medizinischen
Behandlungssetting liegt bei Personen im Jugendalter und im frithen Erwachsenenalter (14).
Etwa 15-20% der gesamten Ausgaben fiir die medizinische Versorgung von Menschen mit
psychischen Erkrankungen entstehen durch die emotional-instabile Personlichkeitsstérung
des Borderline-Typs (10). Angaben iiber die Geschlechtsverteilung von Personen mit einer
emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs weichen voneinander ab.
In der Dualen Reihe fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie wird eine weibliche
Haufung der Erkrankten genannt (10). In einer Studie von Grant et al. wird im Unterschied

dazu eine ausgewogene Geschlechtsverteilung skizziert (15). Ein genannter Grund fiir die
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unterschiedlichen Angaben zur Geschlechtsverteilung ist, dass man Ménner mit einer
emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs aufgrund von Symptomen
wie beispielsweise Aggressivitit und Impulsivitdt mehrheitlich in forensischen Abteilungen

begegnet (16).

1.1.4 Atiopathogenese

Als Genese der emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs geht man
von einem multifaktoriellen, bio-psycho-sozialen Atiologiekonzept aus, das

neurobiologische/genetische, psychologische und soziale Variablen umfasst (11).
Neurobiologische/genetische Risikofaktoren

Familidre Disposition fiir psychiatrische Erkrankungen (17)

Erblich bedingte Varianz von 35-45% (18)

Prénataler Suchtmittelgebrauch der Mutter (17)

Transformierte Stressregulationsachsen durch einzelne oder multiple Traumata in

der Kindheit (19)

Bei nachstehenden strukturellen und funktionellen, gehirn-spezifischen Besonderheiten ist
es derzeit noch fraglich, ob diese bei Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs erblich bestimmt, aus Traumata resultierend

oder als neurowissenschaftliches Aquivalent aufzufassen sind (17).

Strukturelle Lasionen in frontolimbischen Gebieten (20)

Dysfunktionalitit in den Zentren der Emotionsverarbeitung (im Cortex préafrontalis,
in den Hippocampi und in den Amygdalae) (17), die zu einer reduzierten Hemmung
des limbischen Systems fiihrt (21)

Verminderte Grof3e der Amygdalae und der Hippocampi (22)

Psychosoziale Risikofaktoren

Sexueller Abusus (23) insbesondere in der Kindheit (24)
Physische Gewalterlebnisse (25)
Mangelnde, emotionale Fiirsorge und Zuwendung der Eltern (10)

Uberprotektion der Eltern (26)



Verbale Aggressionen (25)

Fehlen eines Elternteils (17)

Uneinheitliches, haltloses und grenzenloses Edukationsverhalten (27)
Feindselige Einstellung der Mutter (25)

Ungiinstige Beziehung zwischen den Eltern und dem Kind (26)
Maladaptive Bewiltigungsstrategien (28)

Bindungsstérung zwischen Mutter und Kind nach der Geburt (29)

Eine Metaanalyse zeigte, dass 71,1 % der Personen mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung ~ liber  mindestens  ein  Kindheitstrauma  (korperliche
Vernachlissigung: 48,9 %, emotionaler Missbrauch: 42,5 %, korperlicher Missbrauch: 36,4
%, sexueller Missbrauch: 32,1 % und emotionale Vernachldssigung: 25,3 %) berichten (30).
Ob die emotional-instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs aufgrund
diagnostischer ~ Uberschneidung den  Traumafolgestdrungen (und nicht den

Personlichkeitsstorungen) zugeordnet werden sollte, wird kontrovers diskutiert (31).
Tiefenpsychologisch-psychodynamische These

Bereits eine Beeintrachtigung im Abschnitt der Kindesentwicklung zwischen dem 1. und 3.
Lebensjahr wird als Ausldser vermutet. In diesem Entwicklungsstadium erlernt das Kind die
psychodynamischen =~ Mechanismen von Spaltung und Vereinigung beziiglich
Widerspriichlichkeiten, die nicht in Einklang zu bringen sind (10). Beispielsweise wird
etwas als nur positiv oder nur negativ bzw. als entweder ... oder ... und nicht als sowohl ...
als auch ... betrachtet (32). Nach einer Theorie der tiefenpsychologisch-psychodynamischen
Orientierung konnen Beeintrachtigungen in diesem Entwicklungsabschnitt die Fertigkeit
gegenteilige Eigenschaften zu verbinden (Ich-Identitét, eigene Emotionen, Beobachtungen

und andere Personen) reduzieren (10).

1.1.5 Symptome

1.1.5.1 Storungen der zwischenmenschlichen Beziehungen

Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs

erstreben Innigkeit und Zuwendung und sind zeitgleich sehr sensibel gegeniiber
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Zuriickweisung, Enttduschung und Kriankung (33). Ausartende korperliche oder physische
Auseinandersetzungen und inadidquate, maBlose Reaktionen resultieren durch einen Mangel
an effektiver Konfliktbewéltigung (11). Dennoch versuchen die betroffenen Personen
permanent, das Alleinsein, das als ein unertrdglicher Zustand beschrieben wird, zu
verhindern (23). So sehnen sie sich nach intensivem Nahe sein, konnen dieses dann aber
schwer zulassen und verschaffen sich abrupt Distanz (17). Vom gegeniiber verlassen zu
werden ist ein dauerhafter Stressor und Angsttrigger (10). Soziale Interaktionen sind
charakterisiert durch rasche, iibergangslose und einschneidende Wandlungen zwischen
Verherrlichung und Diskreditierung von Mitmenschen (11), da das Gedankenmuster
tiberwiegend von Spaltung in ,,schwarz oder weifs“ gepragt ist (17) und es diffizil ist die
emotionale Stimmung der Mitmenschen umfinglich wahrzunehmen, zu reflektieren und
eine komplexe Entscheidung zu treffen (34). Erfahren Personen mit einer emotional-
instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs einen als Verletzung des Vertrauens
gewerteten Umstand, entgegnen sie mit einem plotzlichen Kontaktabbruch und einer
feindseligen Einstellung dem betroffenen Mitmenschen gegeniiber (35). Entsprechend

unbestdndig, chaotisch und konfliktreich gestalten sich soziale Beziehungen (11).

1.1.5.2 Storungen des Selbstbildes

Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs leiden
an einem anhaltend zerriitteten Selbstbild (11). Betroffene Personen identifizieren sich
insbesondere mit dem aktuellen emotionalen Befinden ohne die Fahigkeit, diese in eine
zeitliche Relation zu setzen (36). Die Identitétsstérung verleiht sich durch Unkenntnis und
Uminderung von eigenen Lebenszielen, Vorlieben, Wertvorstellungen, Freunden,
Partnerschaften, Berufswegen, Anschauungen und sexueller Orientierung Ausdruck (23). In
vielen Féllen wird ein Empfinden von Andersartigkeit, innerer Leere (37) sowie ein

schwanken zwischen Liebe und Hass gegeniiber sich selbst beschrieben (38).

1.1.5.3 Storungen der Gefiihlsregulation

Die affektive Instabilitdt basiert auf einer gesteigerten Ebene der emotionalen Verfassung

im Ruhezustand, einer verringerten Schwelle der Reizbarkeit fiir die emotionale Stimmung
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durch innere und duflere Geschehnisse und einer verlangsamten Riickfiihrung in die Ruhe
(34). Ebenso ist das Spektrum, die Volatilitdt, die Starke und die VerhdltnismaBigkeit der
emotionalen Reaktivitdt verdndert (39). Intensive Gefiihlsqualititen durchleben Personen
mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs mehrfach als
quédlende, unprizise Anspannungs- und Stresszustéinde, die sehr schwer aufschliisselbar,
tiberschaubar und steuerbar sind (14). Die emotionale Dysregulation ist vorrangig mit
negativen Affekten und Stimmungen wie Niedergeschlagenheit, Angstlichkeit,
Irritierbarkeit, Verzweiflung, Reizbarkeit und Missmutigkeit konnotiert (11). Dissoziative
und psychotische Phidnomene konnen im Rahmen fulminanter Anspannungs- und
Stresszustdnden entstehen (40). Ein Gefiihlschaos, das nicht mehr zu ertragen ist, eine
sinkende Selbstwahrnehmung, ein schwindender Zeitsinn, wiedererlebte Traumata, sich als
ohnmaéchtiger Beobachter sehen oder die Realitéit als unreal zu erkennen, koénnen diese
Erlebensabschnitte kennzeichnen (14). Auch ungeziigelte Wut- und Aggressionsschwalle
erleben betroffene Personen gegeniiber Mitmenschen und sich selbst, die im Ausmal in

keiner Relation zum Trigger gesetzt sind (41).

1.1.5.4 Verhaltensstorungen

Anstatt der Unterscheidung und Benennung verschiedener, intensiver, besonders negativer
Emotionen, erleiden betroffene Personen zermiirbende Anspannungs- und Stresszustinde.
Diese zeigen sich in einer erhdhten, korperlichen Unruhe und einer angehobenen,
psychischen Beklemmung und Ubererregung (42). Um Anspannungs- und Stresszustinde
regulieren zu konnen, eignen sich Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs verschiedene, dysfunktionale Vorgehensweisen
wie zum Beispiel nicht-suizidales selbstverletztendes Verhalten an (43). Dieses umfasst sich
zu schneiden, kratzen, verbrennen, stechen, beilen und sich an Armen, Beinen oder am
Stamm mit Kiichenmessern, Rasierklingen, Scherben oder Tackermaschinen zu
verstimmeln (44). Laut Klonsky lassen sich folgende Motive fiir nicht-suizidales

selbstverletzendes Verhalten erkennen (— Tab. 2) (45).



Tabelle 2: 7 Funktionen der Selbstverletzung adaptiert nach Klonsky (45)

Funktionen
Affektregulation
Anti-Dissoziation

Anti-Suizid

Interpersonelle Beziehungen

Interpersonelle Beeinflussung

Selbstbestrafung

Sensation-seeking

Erliduterung der Funktion
eine akut negative Affektlage erleichtern
dissoziatives Erleben oder Depersonalisationen beenden
den Impuls sich zu suizidieren ersetzen bzw. vermeiden oder eine Kompromissbildung zu
diesem Impuls schaffen
Autonomie behaupten oder eine Unterscheidung zwischen sich selbst und den anderen
herzustellen
bei Anderen Hilfe suchen oder andere dazu bewegen Zuwendung zu geben
sich selbst abzuwerten oder Wut gegen sich selbst auszudriicken

Anregung schaffen oder sich auftheitern

Fiir die Regulation intensiver Gefiihle, auffahrender Anspannungs- und Stresszustinde
sowie diffiziler Lebenssituationen dient ebenfalls impulsives Verhalten (14). Impulsivitét
umfasst beispielsweise schnelles, riicksichtsloses Fahren im StraBenverkehr (46), Gehen auf
Geldndern von Autobahn- und Flussbriicken, Verweilen auf Zugschienen (47), Essflashs,
ungeschiitzter Sex (14), Aggressionsausbriiche gegeniiber Mitmenschen (48) und Abusus
von Drogen, Alkohol und Medikamenten (49). Neben nicht-suizidalem selbstverletzendem
Verhalten und Impulsivitdt ist Suizidalitdt ein weiteres Charakteristikum fiir die emotional-
instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs (50). Selbstmordgedanken, -
androhungen und -versuche treten wiederholt auf (23) und etwa 2-6% der betroffenen

Personen sterben durch Suizid (51).

1.1.6 Diagnostik

In erster Linie sollen sich im ICD-10 sowie im ICD-11 die allgemeinen Kriterien fiir eine
Personlichkeitsstorung bestitigen (52). Im ICD-11 werden hierfiir wichtige, die Diagnose
bestimmende Funktionsbeeintrichtigungen, die die eigene Person, das soziale Umfeld, den
Beruf und die Familie betreffen, beurteilt (53). Im ICD-10 wird anschlieBend fiir die
Diagnosestellung der emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs
gepriift, ob von den in Summe 9 Kriterien mindestens 5 zutreffen (54). Dieser Vorgang, der
in abgewandelter Form auch fiir andere Personlichkeitsstorungen gilt, kann verursachen,

dass zwei Personen mit der gleichen Personlichkeitsstorungsdiagnose auffallig
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unterschiedliche Krankheitszeichen prisentieren (53). Im Vergleich wird im ICD-11

anschlieBend der Schweregrad der Funktionsbeeintrachtigungen der Personlichkeitsstorung

definiert und darauffolgend das Borderline-Muster (— Tab. 3) (55). Mittels des ICD-11 kann

eine Personlichkeitsstorung mit Borderline-Muster unabhéngig vom Kindes-, Jugend- und

Erwachsenenalter diagnostiziert werden, wenn die auffallenden Personlichkeitsmerkmale

bestidndig fiir mindestens 24 Monate bestehen, nicht den Stadien der Entwicklung

entsprechen und betrachtliche Funktionsbeeintrachtigungen hervorrufen (56).

Tabelle 3: Kriterien der emotional-instabilen Personlichkeit im ICD-10 und Persénlichkeitsstorung mit Borderline

Pattern im ICD-11 adaptiert nach Bohus et al. (52)

Grundvoraussetzungen

Angst vor dem Verlassen
werden

Instabile Beziehungen

Instabiles Selbstbild

Impulsivitit

Selbstverletzendes Verhalten

Stimmungsschwankungen

Gefiihl der Leere/EinsamKkeit

Unangemessener Arger

ICD-10: F60.31

generelle Kriterien flir das Vorliegen einer

Personlichkeitsstorung
+
drei oder mehr Symptome einer
emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung
+
Zwei oder mehr der folgenden Kriterien
Exzessive Bemiihungen, das Verlassen
werden zu vermeiden
Haufig, intensive und instabile
Beziehungsmuster, oftmals auslosend fiir
emotionale Krisen
Unsicherheit iiber das Selbstbild,

Wertvorstellungen und Ziele im Leben

Wiederholte Androhung von oder
Durchfiihrung von selbstverletzenden

Verhaltensweisen

Chronisches Gefiihl der Leere/Einsamkeit

ICD-11: 6D11.5
generelle Kriterien flir das Vorliegen einer
Personlichkeitsstorung
+

Schweregrad mindestens leicht

+
Borderline-Muster
Verzweifelte Bemiihungen, reelles oder
subjektives Verlassenwerden zu vermeiden
Muster von instabilen und intensiven

zwischenmenschlichen Beziehungen

Gravierende Identitdtsstorung und
anhaltend instabiles Selbstbild

Tendenz, in Zustanden mit hohem
negativem Affekt vorschnell zu handeln mit
dem Risiko von selbstschiadigenden
Verhaltensweisen

Wiederholte Episoden selbstverletzenden

Verhaltens

Emotionale Instabilitit durch ausgeprégte
Reaktivitit der Stimmung

Chronisches Gefiihl der Leere/Einsamkeit
Unangemessener, starker Arger oder
Schwierigkeiten in der Kontrolle der

eigenen Wut



Dissoziative/paranoide - Voriibergehende dissoziative oder
Verhaltensweisen/Ideen psychotische Symptome in Situationen

hoher affektiver Erregung

1.1.7 Komorbidititen und Differentialdiagnosen

Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeit des Borderline-Typs konnen an
zusiétzlichen Stérungen erkranken. So lésst sich einerseits eine erhdhte Komorbiditét fiir
psychische Erkrankungen wie Angststorungen, Depressionen, Substanzabusus,
Essstorungen und posttraumatischen Belastungsstorungen sowie andererseits fiir korperliche
Erkrankungen wie Lebererkankungen und HIV feststellen (11). Die emotional-instabile
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs erfordert eine ausfiihrliche und professionelle
Differentialdiagnostik. =~ Mogliche  differentialdiagnostische ~ Krankheiten = koénnen
beispielsweise ADHS/ADS, bipolare Storungen, Depressionen, dissoziative Storungen,

Substanzabusus oder auch andere Personlichkeitsstorungen sein (56).

1.1.8 Therapie

1.1.8.1 Psychotherapie

Die S3-Leitlinie der deutschen Gesellschaft fiir Psychiatrie, Psychotherapie, Psychosomatik
und Nervenheilkunde empfiehlt fiir die Behandlung der emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs aktuell Psychotherapie als die Therapie der
Wahl (57). Vier storungsspezifische Methoden mit einer vermutlich positiven Wirksamkeit
liegen vor (58). Zum Einem die beiden iiberwiegend tiefenpsychologisch-psychodynamisch
orientierten Konzepte: Die Mentalisierungsbasierte Therapie (MBT) nach Bateman und
Fonagy (59) und die Ubertragungsfokussierte Therapie (TFP) nach Kernberg (60). Zum
Anderen die beiden iiberwiegend kognitiv-verhaltenstherapeutischen Konzepte: Die
Schemafokussierte Therapie (SFT) nach Young (61) und die Dialektisch-Behaviorale
Therapie (DBT) nach Linehan (34). Gegenwirtig das am intensivsten untersuchte

Psychotherapieverfahren fiir die emotional-instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-
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Typs ist die Dialektisch-Behaviorale Therapie nach Linehan (58). Insbesondere eine
frithzeitige Diagnosestellung und Therapie wirken sich positiv auf den weiteren Verlauf der

Erkrankung aus (62).

1.1.8.2 Dialektisch-Behaviorale Therapie

Dr. Marsha Linehan erarbeitete die Dialektisch-Behaviorale Therapie in den 1980/90er
Jahren (34), die bis zum gegenwértigen Zeitpunkt die tonangebende storungsspezifische
Methode fiir die emotional-instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs ist (63).
Die Methode wurde in erster Linie flir Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung
in Kombination mit nicht-suizidalem selbstverletzenden Verhalten und/oder Suizidalitét
(34) im ambulanten Setting konzeptualisiert (64). Durch Reformierungen wurde die
Methode ebenfalls fiir alle Geschlechter (63) und im stationdren Setting anwendbar (64).
Zusitzlich wurden basierend auf der Dialektisch-Behavioralen Therapie Modifikationen
entwickelt fiir komorbide, psychische Erkrankungen wie Substanzabusus, Essstorungen und
posttraumatische Belastungsstérungen sowie fiir bestimmte Kollektive wie betroffene
Personen in der Adoleszenz, betroffene Personen in forensischen Einrichtungen und
betroffene Personen, die Unterstiitzung bendtigen beziiglich spezieller Herausforderungen
(Erwerbstitigkeit, soziales Netzwerk, Selbstversorgung,...) (65). 2011 sprach Linehan in
einem Gesprich mit einem Journalisten der New York Times offen dariiber, dass sie selbst
an einer Borderline-Personlichkeitsstorung leide (66). Die zwei Grundsdulen der
Dialektisch-Behavioralen Therapie sind die Akzeptanz der Situation und die Mdglichkeit
der Verdnderung der Situation durch die betroffene Person (67). Die Ziele der Dialektisch-
Behavioralen Methode sind eine Verbesserung der Lebensqualitidt fiir die betroffenen
Personen, die Fiihrung eines erfiillten Lebens (68), eine Beibehaltung der Therapieadhdrenz
und -compliance (69), eine Reduktion des nicht-suizidalem selbstverletzenden Verhalten
und der Suizidalitit, eine Verringerung der Impulsivitit und der Aggression (14), eine
Teilhabe am sozialen Leben (68) und eine Abnahme sowie eine Verldngerung des Intervalls
zwischen den ungeplanten Aufenthalten/Besuchen in der Klinik/Notfallaufnahme (70). Die
Dialektisch-Behaviorale Therapie beruht auf den definierten Grundannahmen nach Linehan

(— Tab. 4) (71):
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Tabelle 4: Therapeutische Grundannahmen adaptiert nach Linehan (71)

Therapeutische Grundannahmen

1. Jedes Verhalten der Patienten*innen macht subjektiv Sinn. Die Patienten*innen versuchen, aus ihren
gegenwartig verheerenden Situationen das Beste zu machen.

2. Borderline-Patienten*innen wollen sich verbessern

3. Borderline-Patienten*innen miissen sich mehr anstrengen, hérter arbeiten und starker motiviert sein, um sich
verdndern zu kdnnen, dies ist ungerecht

4. Borderline-Patienten*innen haben ihre Probleme meist nicht alle selbst verursacht, aber sie miissen sie
selbst 16sen

5. Inder Regel ist das Leben suizidaler Borderline-Patienten*innen so, wie es sich gegenwirtig zeigt,
unertraglich

6. In den meisten relevanten Dimensionen miissen Borderline-Patienten*innen neues Verhalten lernen

7. In der DBT konnen Patienten*innen nicht versagen Therapierende, die mit Borderline-Patienten*innen

arbeiten, brauchen Unterstiitzung

Aufgebaut ist die DBT als ein multimodales Konzept aus einer Vorbereitungsstufe und 3
Behandlungsstufen sowie aus Einzelpsychotherapie, Skillstraining in der Kleingruppe,
telefonische Beratungen insbesondere in akuten Krisen und Supervision des
Behandlungsteams (69). Die Vorbereitungsstufe dient der Psychoedukation, der Vorstellung
der Dialektisch-Behavioralen Therapie, der Betrachtung des bisherigen Krankheitsverlaufs,
der Vereinbarung der Ziele und der Abklarung der Motiviertheit (68). In der
Behandlungsstufe 1 liegt der Fokus auf den Verhaltensweisen wie Suizidalitdt, nicht-
suizidalem selbstverletzenden Verhalten, Handlungen, die die Therapie beeintrachtigen
(unentschuldigtes Fehlen, mehrfacher Wechsel der Einzeltherapeuten*innen, uniiberlegter
Therapieabbruch), schwerwiegende partnerschaftliche oder familidre Situationen sowie
Komorbidititen (72). In der Behandlungsstufe 2 liegt der Fokus auf den Gefiihlen und
charakteristischen Schwerpunkten der emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des
Borderline-Typs (73). Die Behandlungsstufe 3 dient der Verbesserung von Selbstschutz, -
wirksamkeit, -management, -vertrauen, -akzeptanz, -liebe und der Erschaffung von
Lebensziele, Vorlieben, Wertvorstellungen, Freundschaften, Partnerschaften und

Berufswegen (68).
Einzelpsychotherapie
Fiir die Einzelpsychotherapie mit dem*der Einzeltherapeuten*in ist eine Zeitspanne von 12-

36 Monaten mit circa 1 Einheit pro Woche angedacht (74). Besonders die therapeutische,
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zwischenmenschliche Beziehung zwischen Einzeltherapeut*in und Patient*in ist fiir die

Psychotherapie von essentieller Bedeutung (75).
Skillstraining in der Kleingruppe

Fiir das Skillstraining in der Kleingruppe mit zwei Gruppentherapeuten*innen ist eine
Zeitspanne von circa 18 Monaten mit circa 1,5-2 Stunden pro Woche anberaumt (72). Es
gliedert sich in vier Module: Stresstoleranz, Achtsamkeit, zwischenmenschliche Fertigkeiten

und Umgang mit Gefiihlen (69).
Telefonberatungen

Zwischen Einzeltherapeut*in und dem*der Patienten*in wird eine Abmachung getroffen ob,
wie und unter welchen Voraussetzungen eine Telefonberatung in akuten Krisen ablaufen

soll (74).
Supervision des Behandlungsteams

Informationen und Schwierigkeiten sollten zwischen Einzel- und
Gruppentherapeuten*innen im Zuge einer Supervision einmal pro Woche durchgefiihrt

werden (68).

1.1.8.3 Pharmakotherapeutische Behandlung

Ein zugelassenes Arzneimittel zur Behandlung des Krankheitsbilds der emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs gibt es aktuell nicht (76). In einigen Féllen
werden zur Verbesserung einzelner Symptome beispielsweise Antikonvulsiva bei
Wutausbriichen, Antidepressiva bei  Stimmungsschwankungen, Neuroleptika bei
Selbstmordgedanken, Benzodiazepine bei Impulsivitit und Opioide bei nicht-suizidalem,
selbstverletzendem Verhalten verordnet. Die Evidenzlage liber eine Verbesserung der
Symptome durch diese Psychopharmaka ist allerdings gering und beschrénkt sich lediglich
auf einzelne Studien (77). FEine pharmakologische Therapie einer etwaigen
Begleiterkrankung sollte gemil3 der gegenwértigen Leitlinie fiir die spezifische Krankheit

erwogen werden (11).
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1.2 Oxytocin

1.2.1 Biochemische Eigenschaften, Synthese und Signaling

Oxytocin wurde 1906 vom englischen Wissenschaftler Henry Dale entdeckt (78). Oxytocin
ist ein Neuropeptid-Hormon (— Abb. 1). Mit seinen 9 Aminocarbonsduren Tyrosin, Prolin,
Isoleucin, Glycin, Asparagin, Cystein, Leucin, Glutamin und Cystein gleicht es bis auf zwei
Aminosduren dem Vasopressin (79). Synthetisiert wird Oxytocin im Hypothalamus —
iiberwiegend in den parvozelluliren und magnozelluliren Neuronen der paraventrikulidren
Nuclei (80). Angekniipft an den Transporter Neurophysin I wird Oxytocin via den Tractus
hypothalamohypophysialis zur Neurohypophyse transportiert (81). Dort wird es gespeichert
und pulsatil in den Blutkreislauf ausgeschiittet (79). Dariiber hinaus iibertragen die Neuronen
der paraventrikuldren Nuclei Oxytocin direkt in unterschiedliche Bereiche des zentralen
Nervensystems wie zum Beispiel in die Amygdalae, die Hippocampi, ins limbische System,
in den Nucleus supraopticus, in die Substancia nigra, in die Substancia gelatinosa, ins
Vorderhirn und ins Kleinhirn (82). Im Unterschied zu den Inhibiting- und Releasing-
Hormonen des Hypothalamus wie das Corticotropin-Releasing-Hormon, Gonadotropin-
Releasing-Hormon, Thyreotropin-Releasing-Hormon, Somatotropin-Inhibiting-Hormon
und dem Prolactin-Inhibiting-Hormon werden Oxytocin und Vasopressin als
Effektorhormone des Hypothalamus bezeichnet, weil sie direkt auf die jeweiligen Zielzellen
wirken (83). Oxytocin bindet an spezifische Rezeptoren, die als Oxytocin-Rezeptoren
bezeichnet werden. Oxytocin-Rezeptoren sind G-Protein-gekoppelte Rezeptoren und fiihren
zu einer Erhdhung der intrazelluldren Ca®'-Konzentration (84). AuBerdem bewirken sie
weitere zelluldre Prozesse, die es diesem Neuropeptid ermdglichen, mehrere Aufgaben
auszufiihren (85). Eine Expression von Oxytocin-Rezeptoren zeigen sich in den
unterschiedlichsten Zellen des Korpers. Im Hypothalamus, in den Amygdalae, den
Hippocampi, im Nucleus accumbens und im prifrontalen Kortex moduliert Oxytocin
komplexe soziale Interaktionen (84). Im Myometrium des Uterus initiiert und erhalt
Oxytocin die Wehentétigkeit wihrend der Geburt. In den Milchdriisen der Brust regt
Oxytocin die Milchabgabe durch den Saugreiz des Kindes an (86). In Fettzellen reguliert
Oxytocin den Fettstoffwechsel (87). Oxytocin-Rezeptoren sind auch im Thymus, im Herzen,

in den Nieren, im Pankreas und in der Prostata exprimiert (84).
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1.2.2 Sekretion, Regulierung und Abbau

Die unterschiedlichsten Botenstoffe wie beispielsweise Noradrenalin (88), Cholecystokinin
(89), ACTH (90), Serotonin (91) und Dopamin (92) steuern die Sezernierung von Oxytocin
im Gehirn. Durch GABA, Glutamat (93), Endorphine und Enkephaline (94) kann die
Produktion gehemmt werden. Oxytocin ist auch dazu befdhigt, sich selbst durch
somatodendritische Oxytocin-Autorezeptoren auf den eigenen oxytocinergen Neuronen zu
regulieren (95). Oxytocin wird durch die Oxytocinkinase metabolisiert (81) und

tiberwiegend renal eliminiert (96).

1.2.3 Messung von Oxytocin

Um die Konsequenzen einer exogenen Oxytocin-Applikation vorherzusagen, ist das Wissen
iiber die Oxytocinkonzentrationen im menschlichen Ko&rper von Relevanz (97).
StandardméBig wird Oxytocin im Blutplasma, im Liquor (98) und seltener auch im Urin
gemessen (99). Dariiber hinaus kann Oxytocin im Speichel analysiert werden (100).
Beziiglich geschlechterspezifische Unterschiede ist die Oxytocinkonzentration bei Ménnern
tendenziell niedriger als bei Frauen (101). Die hohere Oxytocinkonzentration bei Frauen
wird vermutlich durch die Wirkung von Ostrogen auf die endogene Synthese von Oxytocin

und auf die Regulierung der Oxytocin-Rezeptoren verursacht (102).

1.2.4 Oxytocin-Applikation

In Osterreich ist Oxytocin aktuell in der Humanmedizin fiir gynékologische Indikationen
zugelassen. Als Injektions- und Infusionslésung beispielsweise zur Einleitung der Geburt,
zur Forderung der Wehentétigkeit, zur Plazentaablosung, zur Therapie bei Aborten und als
Nasenspray (Handelsname: Syntocinon Spray) beispielsweise zur Prophylaxe eines
Milchstaus und zur Stimulation der Milchabgabe beim Stillen (103). Beim Menschen ist die
Applikation von Oxytocin intravends oder intranasal erforderlich. Nach oraler Einnahme
verfligt Oxytocin infolge der Molekiilgeometrie iiber keine Bioverfiigbarkeit (104). Bei

intranasalen Applikationsformen erzielt die Bioverfiigbarkeit im Blut circa 0,5% (104).
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Oxytocin weist keine Fihigkeit zur Uberwindung der Blut-Hirn-Schranke auf. Es wird
vermutet, dass Oxytocin Hirnstukturen iiber transzelluldre oder interstitielle Mechanismen
erreicht (105). Um die Kaskaden der exogenen, intranasalen Oxytocin-Applikation im
menschlichen Korper genauer zu erforschen, wurde von Quintana et al. eine randomisierte,
kontrollierte ~ Studie  durchgefiihrt, die das Gehirn  mittels  funktioneller
Magnetresonanztomographie darstellt. Im Fokus war die Amygdala-Aktivitit, die
nachweislich durch den intranasalen Applikationsweg modulierbar war, womit eine ZNS-
Géngigkeit festgestellt werden konnte (106). Die Ergebnisse dieser Studie stimmen mit den
Erkenntnissen der nachfolgenden Studie von Kirsch et al. iiberein. Appliziert man
Versuchspersonen intranasales Oxytocin, kann die Aktivitdt der Amygdala, die insbesondere
mit dem Gefiihl von Angst in Zusammenhang gebracht wird, als Reaktion auf &ngstigende
optische Reize geddmpft werden (107). Nach der intranasalen Oxytocin-Applikation erlangt
die Oxytocinkonzentration im Liquor nach circa 75 Minuten und im Plasma nach circa 15
Minuten (108) den Hochstwert. Die Halbwertszeit belduft sich auf circa 45 Minuten bei
Anwendung mittels Nasenspray (109). Im Hinblick auf Nebenwirkungen und
Vertrdglichkeit von Oxytocin gibt es ein vorteilhaftes Ergebnis. Von sémtlichen
Versuchspersonen der in dieser Arbeit verwendeten Studien, wurde das intranasale Oxytocin
gut vertragen und es wurden keine unerwiinschten Nebenwirkungen beschrieben (110).
Mogliche Nebenwirkungen von intranasalem Oxytocin sind: Ubelkeit, Erbrechen,
Herzrhythmusstorungen, Kopfschmerzen, Krampfe im Becken, Ausschlige der Haut,
allergische Reaktionen, Hypertonie und Nasenschleimhautreizungen (111). Wie
Vasopressin, Dopamin, Serotonin und Testosteron mit exogenem Oxytocin interagieren, die
auch eine essentielle Bedeutung in der sozialen Interaktion, im Vertrauensaufbau und in der

Stressregulation haben, ist noch unklar (112).

1.2.5 Oxytocin und soziale Interaktion

Im Tiermodell mit einer Population von Méusen zeigten Takayanagi et al., dass sich Mause,
die einen Mangel an Oxytocinrezeptoren aufweisen, ein auffillig gestortes Sozialverhalten
im Sinne von aggressivem Verhalten und sozialer Ungleichbehandlung aufweisen (113).
Ferguson et al. untersuchten Oxytocin-Knock-out-Mause, denen Oxytocin vollkommen

fehlt, weil das Gen fiir die Oxytocinherstellung nicht angelegt ist. Diese Méuse verhalten

15



sich so, als hitten sie kein soziales Geddchtnis entwickelt (114). Im Gegensatz dazu konnte
in einem weiteren Tierexperiment von Uvnéds-Moberg et al. beobachtet werden, dass eine
niedrige Oxytocin-Applikation maénnliche Ratten neugieriger, = weniger angstlich,
kontaktfreudiger und umgebungserkundender verhalten lie (115). In einem Review von
Uvnés-Moberg et al. wird angegeben, dass Oxytocin wihrend zwischenmenschlicher
Interaktionen in Kombination mit positiv konnotierter, sensorischer Stimulation (haptisch,
olfaktorisch, visuell, akustisch, gustatorisch) ausgeschiittet werden kann. Zu ihnen zdhlen
Beriihrung (Umarmungen, Kuscheln, Streicheln, Massagen), (Korper-) Warme, Licht,
Klénge, Geriiche und soziale Erinnerungen (94). In einer Studie von De Jong et al. wurde
eine erhohte Oxytocinkonzentration im Speichel nach kdrperlicher Betdtigung (Laufen) und
sexueller Selbststimulation nachgewiesen (116). Carmichael et al. zeigten in einer Studie
eine Erh6hung der Oxytocinkonzentration im Plasma bei Frauen und Ménnern wihrend dem
Erleben sexueller Erregung mit Mitmenschen oder auch durch Selbstbefriedigung.
Signifikant hoher war die Konzentration wihrend des Orgasmus (117). Eine Studie von
Grewen et al. zu den Auswirkungen von Paarbeziehungen hat gezeigt, dass ein
Korperkontakt von 10 Minuten mit dem*der Partner*Partnerin die Oxytocinkonzentration
im Plasma bei Mannern und Frauen ansteigen lisst. Im Vergleich zur Kontrollgruppe, in der
kein  Korperkontakt  durchgefiihrt ~wurde, kam es zu keinen erhdhten
Oxytocinkonzentrationen (118). Ditzen et al. konnten in einer randomisierten,
placebokontrollierten, doppelblinden Studie zeigen, dass eine intranasale Oxytocin-
Applikation ein positives kommunikatives Verhalten erhdhen kann (119). Laut einer
Harvard-Langzeitstudie rund um das Forscherteam von Waldinger ist der wichtigste und
entscheidendste Faktor fiir ein gliickliches Leben, fiir Wohlbehagen und die physische und
psychische Gesundheit gute zwischenmenschliche Beziehungen - wenngleich Menschen
auch sehr differierende und individualisierte Anschauungen hieriiber haben (Erfolg, Geld,
Gesundheit, Macht, Gegenstdnde, Prominenz, Schonheit). Mit guten sozialen Beziehungen
sind Partnerschaften, Eltern-, Geschwister- und Familienbeziehungen, Zufallskontakte,
Freunde*innen, Bekanntschaften mit Mitmenschen in der Offentlichkeit,
Arbeitskollegen*innen und Nachbarschaft gemeint (120). Bosch et al. beschreiben, dass
Oxytocin eine entscheidende Bedeutung bei der Entwicklung und Aufrechterhaltung
zwischenmenschlicher Bindungen (121) und Panksepp et al. bei der Konzipierung eines
sozialen Gedéchtnisses hat (122). Sich um Beziehungen zu Mitmenschen zu kiimmern und

einen Aufwand fir zwischenmenschliche Interaktionen zu betreiben sind nachweislich
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Optionen, um die psychische und physische Gesundheit und das Lebensgliick zum Positiven

zu verdndern (120).

1.2.6 Oxytocin und Vertrauen

Versuchspersonen in einer Studie von Kosfeld et al., die vor Tests, in denen das Vertrauen
gepriift wurde, eine intranasale Oxytocin-Applikation erhielten, waren vertrauensvoller und
sozial risikobereiter in der Beziehung zu anderen. Intranasales Oxytocin scheint sich auf die
Bildung von Vertrauen in zwischenmenschlichen Interaktionen und die Bereitwilligkeit,
soziale Risiken einzugehen, auszuwirken (123). In einer Studie von Baumgartner et al.
wurde die Auswirkung von intranasalem Oxytocin untersucht und festgestellt, dass
Versuchspersonen in der Gruppe mit der Oxytocin-Applikation nach einem wissentlichen
Vertrauensbruch ihr Vertrauen weiter aufrecht erhielten, wéhrend Versuchspersonen in der

Gruppe mit dem Placebo ihr Vertrauen reduzierten (124).

1.2.7 Oxytocin und Stressregulation

Im Tiermodell mit einer Population von Nagetieren stellt Love fest, dass die Stressregulation
durch die Stimulation und Sezernierung von Oxytocin begleitet wird. Oxytocin kann die
Stressreaktion abschwichen, indem es die Aktivitdt der Amygdala und der Hypothalamus-
Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse (HPA-Achse) hemmt und somit die Plasma- und
Speichel-Cortisolkonzentration erniedrigt (125). Neumann et al. konnten ebenso eine
Hemmung der Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse (HPA-Achse) bei
minnlichen und weiblichen Ratten nachweisen (126). Die Forschungsergebnisse aus
Tierexperimenten sind Interesse weckend und stellen niitzliche Erkenntnisse bereit. Diese
Erscheinungen konnen allerdings nicht direkt auf die menschliche Forschung projiziert
werden, weil das Verhalten von Menschen im Vergleich zu Tieren deutlich komplexer ist
(113). Heinrichs et al. konnten in der Stressforschung am Menschen eine Verminderung des
Cortisols nach einer intranasalen Oxytocin-Applikation sowie einer positiven sozialen
Unterstiitzung separat nachweisen. Die Kombination von intranasalem Oxytocin und

positiver sozialer Unterstiitzung erzielte die signifikantesten Auswirkungen auf ein

17



vermindertes Cortisol, eine verringerte Angst und eine erhohte Ruhe (127). Es wird
vermutet, dass Oxytocin den Menschen in einer Anspannungs- und Stresssituation in die
Verfassung bringen soll, sich soziale Unterstiitzung zu suchen, sich bei einer

Vertrauensperson zu melden und sich dieser anzuvertrauen (128).

1.2.8 Kritische Bemerkungen zu Oxytocin

OIff et al. konstatieren, dass die Funktionalitit von Oxytocin nicht einheitlich positiv ist
(129). Die Wirkung von intranasalem Oxytocin sei gekoppelt an individuelle und
kontextuelle Gegebenheiten sowie insbesondere von der Bindung zur anderen Person (130).
Oxytocin kann prosoziales Verhalten begiinstigen, wenn die soziale Umgebung bzw. die
andere Person als vertrauenswiirdig aufgefasst wird und positiv-konnotiert ist. Wenn die
soziale Umgebung bzw. die andere Person allerdings als mogliche Bedrohung
wahrgenommen wird, kann abwehrendes, aggressives und antisoziales Verhalten befordert
werden (129). Eine randomisierte, placebokontrollierte, doppelblinde Studie von De Dreu et
al. zeigten, dass eine intranasale Oxytocin-Applikation bei Ménnern eine feindselige
Einstellung gegeniiber anderen Gruppen schiire, wihrend die Zusammenarbeit im eigenen
Team besser werde (131). Shamay-Tsoory et al. beobachteten in einer Studie ein neidigeres
und schadenfroheres Verhalten in Folge einer intranasalen Oxytocin-Applikation (132).
Oxytocin scheint auch anorexigene Effekte zu haben und diesbeziiglich sollte der Einsatz
von intranasalem Oxytocin bei Versuchspersonen und mdoglichen Zielgruppen
beriicksichtigt werden (87). Zudem sind die Wirkungen von Oxytocin bei Frauen und
Mainnern unterschiedlich und fithren folglich zu divergenten Verhaltensweisen (133).
Dartiber hinaus wird vermutet, dass sich Polymorphismen im Oxytocin-Gen und Oxytocin-

Rezeptor-Gen auf die Effekte von exogenem Oxytocin im Individuum auswirken (134).
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2 Zielsetzung der Arbeit und Methoden

2.1 Hypothese

Die Hypothese, die in dieser Arbeit aufgestellt wird, besagt, dass wenn intranasales Oxytocin
bei gesunden Personen die prosoziale Interaktion, das Vertrauen und die Stressregulation
fordert, exogenes Oxytocin auch bei Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs mit Stérungen in der sozialen Interaktion im

Vertrauensaufbau und in der Stressregulation forderlich sein konnte.

2.2 Forschungsfragen

1) Welche Oxytocinkonzentrationen weisen Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs auf?

2) Kann intranasales Oxytocin die Symptomatik von Personen mit einer emotional-
instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs verbessern?

3) Kann Psychotherapie (im Rahmen der Dialektisch-Behavioralen Therapie) mit einer
intranasalen Oxytocin-Applikation als therapeutische Ergdnzung die Symptomatik
der emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs im Vergleich

zur Psychotherapie mit einem Placebo verbessern?

Das Ziel dieser Diplomarbeit ist es, durch Analyse von bisher publizierten

wissenschaftlichen Artikeln einen Uberblick iiber die aktuelle Studienlage zu prisentieren.

2.3 Methoden

Als Methode zur Verfassung dieser Diplomarbeit wurde ein narrativer Review ausgewéhlt.
Die Recherche nach den Studien wurde in den Datenbanken PubMed, clinicaltrial.gov, Web
of Science, Embase, Google Scholar, UpToDate und Cochrane Library durchgefiihrt. Die

Recherche erfolgte anhand folgender Schlagwdorter: ,,oxytocin®, ,,intranasal oxytocin®
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»personality disorder®, ,,borderline®, ,,psychotherapy* und ,,dialectical-behavioral therapy*.

Jene Studien wurden aussortiert, welche nicht den folgenden Auswahlkriterien entsprachen.

2.3.1 Ergebnisteil A

Auswahlkriterien

Studien am Menschen (keine Tiermodelle)

Studien an Erwachsenen und Jugendlichen

Publizierte Studien seit 2013

Studien an Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung, die nach dem

DSM-IV oder V diagnostiziert wurden (in der Versuchsgruppe)

2.3.2 Ergebnisteil B

Auswahlkriterien

Randomisierte, placebokontrollierte, doppelblinde Studien oder Pilotstudien
Intranasale Oxytocin-Applikationen zwischen 24 und 40 IE

Studien am Menschen (keine Tiermodelle)

Studien an Erwachsenen (keine Kinder und Jugendlichen)

Publizierte Studien seit 2011

Studien an Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung, die nach dem
DSM-1IV diagnostiziert wurden

Studien an Méannern und Frauen

Letztlich verblieben insgesamt 12 relevante Studien, die in diesem narrativen Review

analysiert wurden.
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3 Ergebnisse

3.1 Ergebnisteil A: Oxytocinkonzentration bei Personen mit einer

Borderline-Personlichkeitsstorung

Mielke et al. untersuchten in einer Studie die Zusammenhinge zwischen
Oxytocinkonzentrationen und Kindheitstraumata von 131 weiblichen Personen mit einer
Borderline-Personlichkeitsstorung, 124 gesunden weiblichen Kontrollpersonen und 113
weiblichen Kontrollpersonen mit Borderline-Merkmalen, die nicht die vollstindige
Diagnose (fiinf oder mehr DSM-IV-Kriterien), sondern nur zwei bis vier DSM-IV-Kriterien
erfiillten. Das Alter der Studienteilnehmerinnen lag zwischen 12 und 50 Jahren.
Intelligenzquotienten, depressive Symptome und Kindheitstraumata wurden mittels
standardisierten Fragebdgen (jeweils unterschiedlich fiir Jugendliche und Erwachsene)
erfasst. Zu Studienbeginn wurden 5 ml Blutprobe durch geschultes medizinisches Personal
mittels Venenpunktion aus der Armbeuge entnommen. Um mogliche Auswirkungen des
Menstruationszyklus zu  kontrollieren, wurden die Blutproben mithilfe von
Chemilumineszenz-Immunoassays auf Plasma-Ostradiolkonzentrationen analysiert. Ein
Ergebnis der Studie war, dass die Plasma-Oxytocinkonzentration (unabhéngig von Alter und
Plasma-Ostradiol) bei  weiblichen  Versuchspersonen mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung und weiblichen Kontrollpersonen mit Borderline-Merkmalen im
Vergleich zur gesunden Kontrollgruppe signifikant niedriger war. Ein weiteres Resultat war,
dass negative Kindheitserlebnisse signifikante Pradiktoren fiir eine niedrige Plasma-
Oxytocinkonzentration war, wohingegen depressive Symptome und Ostradiol keine

signifikanten Prédiktoren fiir niedrige Plasma-Oxytocinkonzentrationen waren (135).

Carrasco et al. untersuchten in einer Studie die Relation zwischen Oxytocinkonzentration
und der Angst vor Mitgefiihl von 53 Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung
und 31 gesunden Kontrollpersonen. Die Oxytocinkonzentrationen im Plasma waren bei
Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung im Vergleich zu den Kontrollpersonen
signifikant niedriger. Zudem war die Proteinexpression des Oxytocinrezeptors in der Gruppe

der Personen mit der Borderline-Personlichkeitsstorung signifikant verringert (136).

Kartal et al. untersuchten in einer Studie die Zusammenhidnge zwischen

Oxytocinkonzentration, Kindheitstraumata und Zuriickweisungsempfindlichkeit von 31
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Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung und 31 gesunden weiblichen
Kontrollpersonen. Kindheitstraumata wurden mit dem Childhood Trauma Questionnaire
(emotionaler/korperlicher/sexueller Missbrauch; emotionale/korperliche Vernachldssigung)
und die Zurlickweisungsempfindlichkeit mit dem Rejection Sensitivity Questionnaire
erfasst. Es wurde festgestellt, dass die Oxytocinkonzentration in der Versuchsgruppe im
Vergleich zur Kontrollgruppe statistisch signifikant niedriger war. Zudem wurde festgestellt,
dass der mittlere Childhood Trauma Questionnaire Score und der mittlere Rejection
Sensitivity Questionnaire Score in der Versuchsgruppe statistisch signifikant hher waren
als in der Kontrollgruppe. Ein weiteres Ergebnis dieser Studie war, dass die
Zurtickweisungsempfindlichkeit in der Versuchsgruppe zwar statistisch signifikant hoher als
in der Kontrollgruppe war, jedoch keine statistisch signifikante Wechselbeziehung zwischen
der Zuriickweisungsempfindlichkeit und sowohl der Oxytocinkonzentration als auch des
Kindheitstraumatas festgestellt wurde. Weiters wurde keine statistisch signifikante
Unterscheidung zwischen der Versuchs- und der Kontrollgruppe beziiglich des
Zusammenhangs zwischen den Childhood Trauma Questionnaire Scores und den

Oxytocinkonzentrationen festgestellt (137).

Bertsch et al. untersuchten in einer Studie die Zusammenhinge zwischen
Oxytocinkonzentration, Kindheitstraumata und Aggressivitit von 34 Frauen mit einer
Borderline-Personlichkeitsstorung und 40 gesunden weiblichen Kontrollpersonen. Der 1Q
wurde mit dem Hamburg-Wechsler-Intelligenztest, das Kindheitstrauma mit dem Childhood
Trauma Questionnaire und die Aggressivitit mit einem Fragebogen iiber
Aggressivititsfaktoren erfasst. Die Menstruationsphase wurde mit Ostrogen- und
Progesteronproben bestétigt und die Hormonbestimmungen wurden in der Follikelphase
durchgefiihrt. Es wurde festgestellt, dass Frauen mit der Diagnose Borderline-
Personlichkeitsstorung signifikant mehr iiber traumatische Kindheitserlebnisse als Frauen in
der Kontrollgruppe berichteten. Ein weiteres Resultat der Studie war, dass Frauen, bei denen
eine Borderline-Personlichkeitsstorung diagnostiziert wurde, signifikant niedrigere Plasma-
Oxytocinkonzentrationen aufwiesen als Frauen in der Kontrollgruppe. Die
Korrelationsanalysen ergaben einen signifikanten Zusammenhang zwischen den niedrigen
Oxytocinkonzentrationen im Blut und den hohen Werten der Kindheitstraumata. Dariiber
hinaus korrelierten die niedrigen Oxytocinkonzentrationen auch signifikant mit erhdhter

Aggressivitit (138).
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Ebert et al. untersuchten in einer Studie die Relation zwischen Oxytocinkonzentration und
der Angst vor Mitgefiihl von 57 Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstérung und 34
gesunden Kontrollpersonen. Der Fear of Compassion (FOC) Fragebogen ermittelt Angste
vor Mitgefiihl, das man von anderen erhilt, das man gegeniiber anderen empfindet und das
man fiir sich selbst empfindet. Im Vergleich zu Kontrollpersonen hatten Personen mit einer
Borderline-Personlichkeitsstorung  signifikant niedrigere Oxytocinkonzentrationen im
Plasma. Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung hatten hohere FOC-Werte als
die Kontrollgruppe, was ein Hinweis auf eine groflere Angst gegeniiber Mitgefiihl mit sich

selbst, anderen und dem Empfang von Mitgefiihl von anderen sein kann (— Tab. 5) (139).

Tabelle 5: Ubersicht iiber den Ergebnisteil A

Studie Signifikant niedrigere = Niedrigere Bindungsverhalten
Oxytocinkonzentrationen im Oxytocinkonzentrationen
Plasma bei Personen mit einer = stehen signifikant in
Borderline- Zusammenhang mit héheren
Personlichkeitsstorung als = Werten beziiglich
gesunde Kontrollpersonen Kindheitstraumata
Mielke et al. ja ja nicht erhoben
Carrasco etal. | ja nicht erhoben nicht erhoben
Kartal et al. ja nein erhoben
Bertsch et al. ja ja nicht erhoben
Ebert et al. ja nicht erhoben nicht erhoben

3.2 Ergebnisteil B: Intranasales Oxytocin bei Personen mit einer

Borderline-Personlichkeitsstorung

Bertsch et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Studie die Effekte von 26 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf die
Emotionserkennung von 40 Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung und 41
gesunden weiblichen Kontrollpersonen. Ausschlusskriterien waren: neurologische oder
endokrine Erkrankungen; 1Q kleiner gleich 85 (Hamburg-Wechsler-Intelligenztests),
Einnahme von Arzneimittel auBBer Kontrazeptiva, bestimmte Erkrankungen (Schizophrenie,

bipolare Storung, schizoaffektive Storung), Schwangerschaft und aktueller Substanzabusus
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(Alkohol/Drogen). Zwei Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung wurden
aufgrund von Hormonbestimmungen nicht in die Studie miteinbezogen. Zusétzliche
Ausschlusskriterien fiir gesunde Kontrollpersonen waren psychiatrische
Erkrankungen/Therapien in der Vergangenheit. Alle Testungen wurden in der friihen
Follikelphase durch Informationsauskiinfte der Frauen und Ostradiol- und Progesteronwerte
aus Blutabnahmen durchgefiihrt. 40 Minuten vor Beginn der Testung wurde den
Versuchspersonen das intranasale Oxytocin verabreicht. In der Studie wurden reflexive
Augen- und Mundbewegungen durch Face-Tracking und die Aktivierung insbesondere der
Amygdala durch ein funktionelles MRT verglichen, wihrend die Versuchspersonen 12
minnliche und 12 weibliche Gesichtspriasentationen, die wiitende, gliickliche oder
angstliche Gefiihlsmimiken darstellten, klassifizierten. Die Resultate der Studie zeigten, dass
Frauen mit der Borderline-Personlichkeitsstorung signifikant schneller auf wiitende
Gesichter reagierten als gesunde Personen. Die Studie zeigte ebenso eine signifikant
geringere Hypersensibilitit gegeniiber sozialen Bedrohungen/bedrohlicher Mimik in Form
einer reduzierten Schnelligkeit, verringerten Anzahl von Augenbewegungen und einer
signifikant gemilderten Hyperreagibilitit der Amygdala als Reaktion auf wiitende Gesichter
nach einer intranasalen Oxytocin-Applikation bei Frauen mit einer Borderline-

Personlichkeitsstorung (109).

Domes et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Studie die Effekte von 24 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf das empathische
und anndherungsbezogene Verhalten von 51 Frauen mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung und 51 gesunden weiblichen Kontrollpersonen. Ausschlusskriterien
waren: hormonelle Kontrazeptiva in den letzten 3 Monaten, bestimmte Erkrankungen
(Schizophrenie, bipolarer  Storung), Schwangerschaft/Stillzeit, Einnahme von
Benzodiazepinen und aktueller Substanzabusus (Alkohol/Drogen). Zusitzliche
Ausschlusskriterien fiir gesunde Kontrollpersonen waren psychiatrische Erkrankungen der
Achsen I und II. In der Studie wurde eine Modifikation des Multifaceted Empathy Tests
angewendet, um die kognitive und affektive Empathie sowie die Anndherungsmotivation zu
priifen. Alle Testungen wurden durch Informationsauskiinfte der Frauen in der mittleren
Lutealphase durchgefiihrt. 45 Minuten vor Beginn der Testung verabreichten sich die
Versuchspersonen unter Aufsicht das intranasale Oxytocin. Die Resultate der Studie zeigten
bei Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung in der Oxytocingruppe eine

signifikant hohere affektive Empathie und eine signifikant hohere Annéherungsmotivation
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als bei Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung in der Placebogruppe. Beide
Auswirkungen waren bei negativen Reizen deutlicher als bei positiven Reizen. Frauen mit
einer Borderline-Personlichkeitsstorung, die in der Oxytocingruppe waren, erlangten das
gleiche Ausmall an affektiver Empathie und Anndherungsmotivation wie gesunde

Versuchspersonen in der Placebogruppe (140).

Ramseyer et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Studie die Effekte von 24 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf die nonverbale
Synchronitit zum Interviewpartner von 16 Personen (10 Frauen und 6 Ménner) mit einer
Borderline-Personlichkeitsstorung und 15 gesunden Kontrollpersonen (11 Frauen und 4
Mainner). Ausschlusskriterien waren: Nikotinabusus, Studienteilnahme an einer anderen
Studie circa 1 Monat vor der Testung, Substanzabusus, Schwangerschaft, Stillzeit,
Prolaktinkonzentration > 200 ng/ml zu Studienbeginn und ein pathologisches EKG.
Zusétzliche Ausschlusskriterien fiir gesunde Kontrollpersonen waren psychiatrische
Erkrankungen der Achsen I und II. Die 2 Interviews wurden in der ersten Woche eines
Therapieprogramms (insgesamt 6-8 Wochen) durchgefiihrt. Die nonverbale Synchronitét im
Interview wurde durch automatisierte Videoanalysen der Korperbewegungen beurteilt.
Zusitzlich wurde von allen Versuchspersonen ein Childhood Trauma Questionnaire
ausgefiillt. Die Resultate der Studie zeigten, dass gesunde Kontrollpersonen in der
Oxytocingruppe eine gesteigerte nonverbale Synchronitit aufweisen und Personen mit einer
Borderline-Personlichkeitsstorung in der Oxytocingruppe eine verminderte nonverbale
Synchronitdt aufweisen. Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung in der
Oxytocingruppe mit hohen Werten beziiglich Kindheitstraumata zeigten kaum nonverbale

Synchronitét (141).

Back et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Studie die Effekte von 24 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf die
Vagusaktivitit von 53 Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung und 60 gesunden,
weiblichen Kontrollpersonen. Ausschlusskriterien waren: neurologische Erkrankungen,
Herzerkrankungen, aktuelle Schwangerschaft, aktueller Substanzabusus (Alkohol/Drogen),
Schizophrenie,  schizoaffektive  Stéorung und bipolare  Storung.  Zusitzliche
Ausschlusskriterien  fliir ~ gesunde  Kontrollpersonen =~ waren  psychiatrische
Erkrankungen/Therapien in der Vergangenheit. Von allen Versuchspersonen wurde ein
Childhood Trauma Questionnaire und eine Experiences in Close Relationships Scale

ausgefiillt. 85 Minuten nach der intranasalen Oxytocin-Applikation wurde ein 4 Minuten
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langes EKG durchgefiihrt. Der quadratische Mittelwert aufeinanderfolgender R-R-Intervall-
Differenzen (RMSSD) wird als Indikator fiir die vagal vermittelte Herzratenvariabilitit
(HRV) verwendet bzw. gibt an, wie wirksam der Parasympathikus funktioniert, um sich zu
erholen bzw. zu regenerieren. Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung haben
signifikant niedrigere mittlere RMSSD-Werte als Frauen der Kontrollgruppe. Die
intranasale Oxytocin-Applikation verdnderte in keiner Gruppe die HRV-Aktivitit. Die
verringerte Vagusaktivitdt bei Frauen mit einer Borderline-Personlichkeitsstérung steht in
Zusammenhang mit der Schwere des Kindheitstraumas und einem unsicheren

Bindungsverhalten (142).

Simeon et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Pilotstudie die Effekte von 40 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf die
Stressreaktivitit von 14 Personen (6 Frauen und 8 Minner) mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung und 13 gesunden Kontrollpersonen (9 Frauen und 4 Minner).
Ausschlusskriterien waren: Psychopharmaka oder andere Medikamente inklusive
Kontrazeptiva innerhalb der letzten 2 Wochen (5 Wochen bei Fluoxetin), bestimmte
Erkrankungen (Schizophrenie, bipolarer Storung, schwere Depression, Essstorung), aktuelle
Schwangerschaft/Stillzeit/Wechseljahre, geistige Behinderung, schwere somatische oder
neurologische Erkrankungen und aktueller Substanzabusus (Alkohol/Drogen). Zusétzliche
Ausschlusskriterien fiir gesunde Kontrollpersonen waren psychiatrische Erkrankungen der
Achsen I und II. Von allen Versuchspersonen wurde ein Childhood Trauma Questionnaire
und die Rosenberg Self-Esteem Scale zur Messung des Selbstwertgefiihls ausgefiillt. Das
Bindungsverhalten wurde durch den Relationship Questionnaire bewertet. Mittels dem Trier
Social Stress Test wurden die Reaktionen nach psychosozialem Stress erfasst. Die
Cortisolkonzentration im Plasma wurde gemessen und die subjektive Dysphorie anhang
eines Fragebogens erhoben. Die Testungen wurden an zwei verschiedenen Tagen im
Abstand von 1-2 Wochen durchgefiihrt. Die Ergebnisse der Studie zeigten unter Stress bei
beiden Gruppen nach der Placebo-Applikation, jedoch nicht nach der Oxytocin-Applikation,
einen signifikanten Anstieg der subjektiven Dysphorie. Die Gruppe mit den Personen mit
einer Borderline-Personlichkeitsstorung zeigte im Vergleich zur Kontrollgruppe einen
signifikant groBeren Anstieg der subjektiven Dysphorie nach der Placebo-Applikation,
jedoch nicht nach der Oxytocin-Applikation. Keine anderen Interaktionseffekte waren

signifikant (143).
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Bartz et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Studie die Effekte von 40 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf das Vertrauen
und das kooperative Verhalten von 13 Personen (9 Frauen und 4 Méinner) mit einer
Borderline-Personlichkeitsstorung und 13 gesunden Kontrollpersonen (6 Frauen und 7
Mainner). Ausschlusskriterien waren: Psychopharmaka oder andere Medikamente fiir
mindestens 2 Wochen vor der Studie (5 Wochen fiir Fluoxetin), aktueller Substanzabusus
(Alkohol/Drogen), schwere Depression, Essstorung, Schizophrenie, Bipolar-I-Stérung,
geistige Behinderung, aktuelle Schwangerschaft/Stillzeit/Wechseljahre und schwere
somatische oder neurologische Erkrankungen. Zusitzliche Ausschlusskriterien fiir gesunde
Kontrollpersonen waren psychiatrische Erkrankungen der Achsen I und II. 35 Minuten vor
Beginn der Testung wurde den Versuchspersonen das intranasale Oxytocin verabreicht. Von
allen Versuchspersonen wurde die Experience in Close Relationship Skala ausgefiillt. Die
Stimmung wurde mit dem Profile of Mood States bewertet. Personen mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung wiesen mehr vermeidende und dngstlichere Bindungen als
Kontrollpersonen auf. Die Versuchspersonen spielten ein soziales Dilemmaspiel (Assurance
Game). Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung in der Oxytocingruppe hatten
signifikant weniger Vertrauen in ihren*ihre Spielpartner*in und neigten im Spiel signifikant
hiufiger zu einer hinderlichen Reaktion auf die Kooperation des*der Spielpartners*in
»wenn sie wiissten, dass ihr*ihre Partner*in kooperieren wiirde) als im Vergleich zur

Placebogruppe (144).

Schneider et al. untersuchten in einer randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden
Studie die Effekte von 24 IE intranasalem Oxytocin oder einem Placebo auf das
Anndherungs- und Vermeidungsverhalten von 53 Frauen mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung und 61 gesunden weiblichen Kontrollpersonen. Ausschlusskriterien
waren: bestimmte Erkrankungen (Schizophrenie, bipolarer Storung, schizoaffektive
Storung), aktueller Substanzabusus (Alkohol/Drogen), Schwangerschaft, schwere
medizinische Erkrankung, schwere Sehbehinderung, neurologische Erkrankungen,
organische Hirnschidden, psychotrope Medikamente (seit mindestens zwei Wochen).
Zuséatzliche Ausschlusskriterien fiir gesunde Kontrollpersonen waren psychiatrische
Diagnosen. Zur diagnostischen Beurteilung wurden folgende Testverfahren verwendet:
Beck Depression Inventory, Childhood Trauma Questionnaire, Barratt Impulsiveness Scale,
Experiences in Close Relationships, Difficulties in Emotion Regulation Scale, State—Trait

Expression Inventory. Alle Testungen wurden auf den Menstruationszyklus abgestimmt und

27



mittels Ostradiol- und Progesteronwerte aus Blutabnahmen kontrolliert. 75 Minuten vor
Beginn der Testung wurde den Versuchspersonen das intranasale Oxytocin verabreicht. In
der Studie wurden den Studienteilnehmerinnen frohliche und wiitende Gesichter von acht
Schauspielern (vier Méanner und vier Frauen) in pseudorandomisierter Reihenfolge
prasentiert. Die Studienteilnehmerinnen erhielten die Anweisung mithilfe eines Joysticks
wiitende Gesichter von sich wegzuschieben und gliickliche Gesichter zu sich zu ziehen
(kongruente Bedingung) oder die entgegengesetzte Anweisung (inkongruente Bedingung).
Das Wegschieben oder zu sich Ziehen des Joysticks fiihrte zu einer Verkleinerung oder
VergroBerung des Gesichts. Den Versuchspersonen wurde beauftragt, so schnell als moglich
zu reagieren. Die Studie ergab drei wichtige Ergebnisse: Erstens reagierten Personen mit
einer Bordeline-Personlichkeitsstorung signifikant schneller auf wiitende als auf fréhliche
Gesichter und Kontrollpersonen schneller auf fréhliche als auf wiitende Gesichter. Zweitens
ndherten sich Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung genauso schnell
wiitenden Gesichtern wie sie wiitenden Gesichtern auswichen und zeigten nicht den
typischen Kongruenzeffekt fiir wiitende Gesichter. Drittens waren die Reaktionszeiten unter
inkongruenten Bedingungen (sich wiitenden Gesichtern nidhern und frohliche Gesichter
meiden) bei der Oxytocin-Applikation in beiden Gruppen langsamer, was zu einem
ausgepragteren Kongruenzeffekt unter Oxytocin fiihrte. Bei Personen mit einer Borderline-
Personlichkeitsstorung konnte dies auf eine Normalisierung der Verhaltenstendenzen als

Reaktion auf wiitende Gesichter hinweisen (— Tab. 6) (145).

Tabelle 6: Ubersicht iiber den Ergebnisteil B

Studie Studienmedikation = Erfassung des Erfassung des Ergebnisse bei Personen mit
Kindheitstraumas Bindungsverhalten einer Borderline-

Personlichkeitsstorung

Bertsch et 26 IE intranasales nein nein geringere Hypersensibilitét
al. Oxytocin oder gegeniiber sozialen

Placebo Bedrohungen/bedrohender Mimik
Domes et 24 IE intranasales nein nein hohere affektive Empathie, hohere
al. Oxytocin oder Anndherungsmotivation

Placebo
Ramseyer 24 IE intranasales @ ja nein verminderte nonverbale
et al. Oxytocin oder Synchronitét

Placebo

28



Back et al.

Simeon et

al.

Bartz et al.

Schneider

et al.

24 1IE intranasales
Oxytocin oder
Placebo

40 IE intranasales
Oxytocin oder
Placebo

40 IE intranasales
Oxytocin oder
Placebo

24 IE intranasales
Oxytocin oder

Placebo

ja

ja

nein

ja

ja

ja

ja

ja

keine Anderung der HRV-
Aktivitat

verminderte subjektiven

Dysphorie

weniger Vertrauen und hinderliche

Reaktion auf Kooperation

inkongruente ~ Verhaltensweisen

wurden langsamer
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4 Diskussion

Die Hypothese, die in dieser Arbeit aufgestellt wird, besagt, dass wenn intranasales Oxytocin
bei gesunden Personen die prosoziale Interaktion, das Vertrauen und die Stressregulation
fordert, exogenes Oxytocin auch bei Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs mit Stérungen in der sozialen Interaktion im
Vertrauensaufbau und in der Stressregulation forderlich sein konnte. Diese Hypothese muss
allerdings adaptiert werden, da Oxytocin nicht einheitlich die prosoziale Interaktion, das
Vertrauen und die Stressregulation bei gesunden und psychisch erkrankten Personen fordert
(129). Das oxytocinerge System bei Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs ist vermutlich dysreguliert (136). Aus diesem
Grund kann exogenes Oxytocin unterschiedlichere Reaktionen als bei gesunden Personen
hervorrufen (112). Meinlschmidt et al. stellten zum Beispiel bei Mannern mit frithen sozialen
Widrigkeiten eine verdnderte Empfindlichkeit des exogenen Oxytocins fest (146).
Bakermans-Kranenburg et al. berichteten dariiber, dass bei Erkrankungen, die auf negative
Erfahrungen in der Kindheit beruhen, Oxytocin in der Therapie eine verminderte Wirkung
haben konnte (130). Die erste Forschungsfrage dieser Arbeit untersucht, welche
Oxytocinkonzentrationen Personen mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung
des Borderline-Typs aufweisen. Alle analysierten Studien zeigten eine verminderte
Oxytocinkonzentration im Plasma im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen. Die
Ergebnisse deuten darauf hin, dass die Oxytocinkonzentration im Plasma aufgrund einer
hereditaren Dysregulation im oxytocinergem System und/oder aufgrund einer erworbenen
Dysregulation im oxytocinergem System durch Kindheitstraumata, Stérungen im
Bindungsverhalten oder weiteren Faktoren vermindert sein konnte (136). Jawad et al.
vermuten eine Kombination aus genetischen und umweltbedingten Faktoren fiir die
Dysregulation im oxytocinergem System, die zu einer erhohten Aktivierung der Amygdala
fiihren konnte und eine &tiologische Einflussgrofle auf die Symptomatik der emotional-
instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs sein konnte. Der aktuelle
Wissenstand hieriiber ist jedoch noch unzureichend (147). Die Forschung hat sich in der
Vergangenheit ebenfalls auf die Oxytocinkonzentration bei anderen Personenkollektiven
konzentriert. Donadon et al. untersuchten zum Beispiel in einem systemischen Review mit
35 analysierten Studien den Zusammenhang zwischen der Oxytocinkonzentration und

traumatischen  Erfahrungen. Die Ergebnisse zeigten, dass eine verringerte
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Oxytocinkonzentration stidrker mit dem Vorhandensein schwerer und wiederholter
Traumatisierung in Verbindung stehen (148). Analysen der Oxytocinkonzentration bei
psychisch kranken Personen im Vergleich zu psychisch gesunden Personen konnten
teilweise verminderte und teilweise erhohte Werte im Plasma feststellen (149). Studien mit
verminderten Werten liegen auch iiber Personen mit einer Autismus-Spektrum-Stérung vor
(150). In anderen Studien wurden hohere Werte bei Personen mit einer Depression (151)
oder einer Schizophrenie festgestellt (152). Die zweite Forschungsfrage dieser Arbeit
untersucht, ob intranasales Oxytocin die Symptomatik von Personen mit einer emotional-
instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs verbessern kann. Die Studien hierzu
ergaben widerspriichliche Ergebnisse. Ob exogenes Oxytocin eine Verbesserung der
Symptomatik fordert oder behindert, variiert je nach den individuellen Besonderheiten
(moglicherweise Kindheitstraumata, Bindungsverhalten, neurobiologische Unterschiede,
sozialer Kontext, Komorbiditidten und weiteren Faktoren) einer Person (112). Intranasales
Oxytocin scheint auch bei anderen psychischen Erkrankungen eine Wirkung zu erzielen. Bei
Personen mit einer Heroinabhéngigkeit mit Kokainkonsum im Opioidersatzprogramm fiihrte
eine Oxytocin-Applikation zu einer signifikanten Verminderung des Kokaincravings (153).
Bei Personen mit einer posttraumatischen Belastungsstorung konnte die Oxytocin-
Applikation die vermehrte korperliche Anspannung vermindern (154). Bei Personen mit
Zwangsstorungen flihrte die Oxytocin-Applikation jedoch zu keinem Einfluss auf die
Symptome (155). Bei Personen mit einer Autismus-Spektrum-Storung fiihrte eine Oxytocin-
Applikation zu einer ldngeren Zeitspanne, in der Blickkontakt gehalten werden konnte (156)
sowie zu einer verbesserten Emotionserkennung (157). Zusammenfassend konnte Oxytocin
somit ein mogliches Therapeutikum bei psychischen Erkrankungen sein. Bezogen auf die
Personengruppe mit einer emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs
miisste allerdings die davon profitierende Zielgruppe noch konkreter definiert werden. Die
dritte Forschungsfrage dieser Arbeit untersucht, ob Psychotherapie (im Rahmen der
Dialektisch-Behavioralen Therapie) mit einer intranasalen Oxytocin-Applikation als
therapeutische Ergénzung die Symptomatik der emotional-instabilen Personlichkeitsstérung
des Borderline-Typs im Vergleich zur Psychotherapie mit einem Placebo verbessern kann.
Beziiglich dieser Fragestellung lagen zum Zeitpunkt der Recherche keine Studienergebnisse
vor. Die Oxytocin-assistierte Psychotherapie steht allerdings sehr wohl bei anderen
psychischen Erkrankungen im Fokus der Forschung. Mac Donald et al. untersuchten zum
Beispiel in einer randomisierten, doppelblinden Crossover-Studie bei ambulanten

maéannlichen Patienten mit einer schweren Depression eine Psychotherapieeinheit mit einer
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intranasalen Oxytocin- oder Placebo-Applikation. Im Verlauf einer einzelnen
Psychotherapieeinheit kam es zu einer Zunahme der Angstzustinde und zu einem Riickgang
nonverbaler Verhaltensweisen (158). Stauffer et al. untersuchten in einer randomisierten,
placebokontrollierten, doppelblinden Studie die Effekte von intranasalem Oxytocin in einer
wochentlichen Gruppentherapie iiber sechs Wochen bei Personen mit einer
Methamphetaminabhingikeit. Bei den Versuchspersonen, die das Oxytocin erhielten, war
die Teilnahme an der Gruppentherapie signifikant hoher als bei den Versuchspersonen, die
das Placebo erhielten (159). Bei Personen mit einer posttraumatischen Belastungsstérung
konnte die Oxytocin-Applikation 45 Minuten vor der wdchentlichen prolongierten
Expositionstherapieeinheit keine statistische Signifikanz einer Verminderung der

Symptome der PTBS im Vergleich zum Placebo erzielen (160).

4.1 Limitationen

Im Rahmen dieser Diplomarbeit wurde eine Recherche nach relevanten Studien
durchgefiihrt. Trotzdem ist es mdglich, dass Studien nicht einbezogen wurden, weil sie von
der Recherche nicht registriert wurden. Zudem wurde nur eine geringe Anzahl an Studien
analysiert. Das Design eines narrativen Reviews wurde ausgewihlt, um einen ersten kleinen
Schritt in das wissenschaftliche Arbeiten zu setzen. Die Grenzen eines narrativen Reviews
sind die subjektive Auswahl der Studien und keine Beriicksichtigung aller Publikationen zu
einer Fragestellung. In den Studien von Bertsch et al. (Ergebnisteil B), Domes et al., Back
et al., Schneider et al. Mielke et al. und Kartal et al. wurden nur weibliche Versuchspersonen
herangezogen, deshalb gelten die vorliegenden Ergebnisse womdglich nicht fiir ménnliche
Personen. In den Studien zur Bestimmung der Oxytocinkonzentration wurden
unterschiedliche Messverfahren verwendet. In der Studie von Bertsch et al. (Ergebnisteil B)
mussten Daten von 13 Frauen aus den Testungen der reflexiven Augen- und
Mundbewegungen aufgrund von Artefakten entfernt werden. In den Studien von Domes et
al., Ramseyer et al. und Back et al. wurden Versuchspersonen miteinbezogen, die
psychoaktive Medikamente einnahmen. In den Studien von Ramseyer et al., Simeon et al.
und Bartz et al. ist die Stichprobengrofle relativ klein. In der Studie von Simeon et al.
absolvierten nur 10 von 14 Personen mit einer Borderline-Personlichkeitsstorung beide

Testtage. Bei den Studien von Back et al., Simeon et al. und Schneider et al. wurde eine
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Analyse von Kindheitstraumata und Bindungsverhalten, bei den Studien von Bertsch et al.
(Ergebnisteil B) und Domes. et. al. keine Analyse von Kindheitstraumata und
Bindungsverhalten, in der Studie von Ramseyer et al. nur eine Analyse von
Kindheitstraumata und in der Studie von Bartz et al. nur eine Analyse des

Bindungsverhaltens durchgefiihrt.
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5 Conclusio

Die emotional-instabile Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs ist eine schwere
psychische Erkrankung mit Stérungen auf der Ebene der zwischenmenschlichen
Beziehungen, des Selbstbildes, der Gefiihlsregulation und des Verhaltens (1). Die
Erforschung eines ersten pharmakologischen Therapeutikums ist von grolem Interesse. In
diesem narrativen Review wurde Literatur zusammengefasst, die {iber endogenes und
exogenes Oxytocin sowohl bei Personen, die an einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs leiden als auch bei gesunden Personen und
Personen mit anderen psychiatrischen Erkrankungen, berichtet. Es zeigte sich, dass
Oxytocin bei gesunden Personen die prosoziale Interaktion fordert, wenn die soziale
Umgebung als vertrauenswiirdig aufgefasst wird und positiv konnotiert ist. Wenn die soziale
Umgebung allerdings als mdgliche Bedrohung wahrgenommen wird, kann abwehrendes,
aggressives und antisoziales Verhalten befordert werden (129). Die Analyse der 12 Studien
beantwortete drei Forschungsfragen: Die erste Forschungsfrage dieser Arbeit untersucht,
welche  Oxytocinkonzentrationen  Personen  mit  einer  emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs aufweisen. Alle analysierten Studien zeigten
eine verminderte Oxytocinkonzentration im Plasma im Vergleich zu den gesunden
Kontrollpersonen. Die Ergebnisse deuten darauf hin, dass die Oxytocinkonzentration im
Plasma aufgrund einer hereditiren Dysregulation 1m oxytocinergem System
(Fehleinschitzung  von  zwischenmenschlichen — Signalen, Problematiken  beim
Vertrauensaufbau und eine dysregulierte Stressregulation) und/oder aufgrund einer
erworbenen Dysregulation im oxytocinergem System durch Kindheitstraumata, Stérungen
im Bindungsverhalten oder weiteren Faktoren vermindert sein konnte (136). Jawad et al.
vermuten eine Kombination aus genetischen und umweltbedingten Faktoren fiir die
Dysregulation im oxytocinergem System, die zu einer erhohten Aktivierung der Amygdala
fiihren konnte und eine &tiologische Einflussgrofie auf die Symptomatik der emotional-
instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs sein konnte. Der aktuelle
Wissenstand hieriiber ist jedoch noch unzureichend (147). Die zweite Forschungsfrage
dieser Arbeit untersucht, ob intranasales Oxytocin die Symptomatik von Personen mit einer
emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs verbessern kann. Die
Studien hierzu ergaben widerspriichliche Ergebnisse. In der Studie von Bertsch et al. war ein

Ergebnis eine geringere Hypersensibilitit gegeniiber sozialen Bedrohungen/bedrohender
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Mimik (109), von Domes et al. eine hohere affektive Empathie und eine hdhere
Anndherungsmotivation (140), von Ramseyer et al. eine verminderte nonverbale
Synchronitit (141), von Back et al. keine Anderung der HRV-Aktivitit (142), von Simeon
et al. eine verminderte subjektiven Dysphorie (143), von Bartz et al. weniger Vertrauen und
eine hinderliche Reaktion auf Kooperation (144) und von Schneider et al. eine
Verlangsamung inkongruenter Verhaltensweisen (145). Ob exogenes Oxytocin eine
Verbesserung der Symptomatik fordert oder behindert, variiert vermutlich je nach den
individuellen Besonderheiten (moglicherweise Kindheitstraumata, Bindungsverhalten,
neurobiologische Unterschiede, sozialer Kontext, Komorbidititen und weiteren Faktoren)
einer Person (112). Bei Personen, die Traumata in der Kindheit erlebt haben, konnte
Oxytocin eine verminderte Wirksamkeit haben (130). Auf Grundlage der bisherigen Studien
scheinen Personen mit einer Autismus-Spektrum-Storung den grofiten Nutzen von der
Therapie mit Oxytocin zu haben (130). Bezogen auf die Personengruppe mit einer
emotional-instabilen Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs miisste allerdings die
davon profitierende Zielgruppe noch konkreter definiert werden. Die Recherche zur dritten
Forschungsfrage ergab, dass es derzeit keine Kenntnisse dariiber gibt, ob Psychotherapie (im
Rahmen der Dialektisch-Behavioralen Therapie) mit einer intranasalen Oxytocin-
Applikation als therapeutische Ergdnzung die Symptomatik der emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs im Vergleich zur Psychotherapie mit einem
Placebo verbessern kann. Das oxytocinerge System (136), geschlechterspezifische Effekte
von Oxytocin (101) und die Faktoren fiir eine Wirksamkeit/Unwirksamkeit/paradoxe
Wirkung von intranasalem Oxytocin bei Personen mit einer emotional-instabilen
Personlichkeitsstorung des Borderline-Typs sind zum aktuellen Zeitpunkt noch nicht

umfassend untersucht und bediirfen weiterer Erforschung (112).
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