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Untersuchungen der neuronalen Kor-
relate von Therapieverfahren wurden
bislang iiberwiegend fiir kognitiv-be-
haviorale und interpersonelle Thera-
pien durchgefiihrt; die meisten bildge-
benden Studien fokussierten auf Kurz-
zeittherapien. Studien zum Effekt von
psychoanalytischen Therapien bei de-
pressiven Patienten sowie zu Langzeit-
verlaufen liegen bisher nicht vor. Die
Hanse-neuro-Psychoanalyse-Studie
greift dieses Forschungsdesiderat auf,
indem sie erstmals chronisch-depressi-
ve Patienten, die mit einer psychoana-
lytischen Therapie behandelt werden,
iiber einen Beobachtungszeitraum von
15 Monaten auf neuronaler Ebene mit
der funktionellen Magnetresonanzto-
mographie (fMRT) untersucht. Dazu
wurden individualisierte Paradigmen
entwickelt, um spezifische Aspekte der
psychoanalytischen Therapie im Sti-
mulusmaterial abbilden zu kénnen.
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Neuronale Veranderungen bei
chronisch-depressiven Patienten
wahrend psychoanalytischer

Psychotherapie

Funktionelle-Magnetresonanztomographie-
Studie mit einem Bindungsparadigma

Hintergrund

In diesem Beitrag wird iiber die Ergeb-
nisse der Veranderung der Bindungsre-
présentationen von chronisch-depressi-
ven Patienten sowie die neuronalen Ver-
anderungen bei diesen Patienten am An-
fang und nach 15-monatiger psychoana-
lytischer Therapie berichtet (Buchheim et
al. 2012b). Die Erfassung der Bindungsre-
prasentationen erfolgte durch das Adult
Attachment Projective Picture System
(AAP; George u. West 2001; George u.
West 2012). Einerseits diente das AAP zur
Evaluation der Verdnderungen von Bin-
dungsreprasentationen durch die psycho-
analytische Therapie; andererseits diente
die Erhebung der Bindungsnarrative am
Beginn der Therapie dazu, Kernsitze fiir
das fMRT-Paradigma zu rekrutieren, um
neuronale Verdnderungen bei der Kon-
frontation mit personalisiertem Stimulus-
material zu messen.

Im dritten Band seiner Trilogie be-
schreibt Bowlby (1980) die Entstehung der
Depression aufgrund mangelnder emo-
tionaler Zuverlassigkeit einer Bindungs-
person sowie als Folge von unverarbeite-
ten Trauer- und Verlusterlebnissen in der
Lebensgeschichte. Die klinische Beobach-
tung, dass Verlusterfahrungen einen Risi-
kofaktor fiir dieses Storungsbild darstel-
len, wurde durch eine Vielzahl von iiber-
wiegend retrospektiven und auch lings-
schnittlichen Studien belegt (Buchheim
et al. 2012a).

Harris et al. (1990) kamen zu dem viel
zitierten Ergebnis, dass ein frither Mut-
terverlust vor dem 11. Lebensjahr ein ho-
hes Risiko fiir die spdtere Erkrankung an
einer Depression darstellt. In ihrer Unter-
suchung entwickelten 42% der Madchen,
deren Mutter vor dem 11. Lebensjahr ge-
storben war, spiter eine Depression, wih-
rend nur 14% der Madchen, deren Miitter
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nach deren 11. Lebensjahr gestorben wa-
ren, an einer Depression erkrankten.

Eine Metaanalyse iiber die Verteilun-
gen der Bindungsreprasentationen in kli-
nischen und nichtklinischen Gruppen
wies nach, dass meisten Krankheitsbilder,
auch die depressiven Stérungen, den ,,un-
sicheren” Bindungsreprésentationen, ins-
besondere der Kategorie ,,unverarbeite-
tes Trauma“ (U) angehorten (Bakermans-
Kranenburg u. IJzendoorn 2009). Es gibt
bisher nur einige wenige Untersuchun-
gen (Zusammenfassung z. B. bei Steele et
al. 2009), aus denen hervorgeht, dass Bin-
dungsreprésentationen nach einjihriger
Psychotherapie veranderbar sind. Bisher
gab es keine Studie in diesem Forschungs-
bereich an Patienten mit einer chronifi-
zierten Depression im ambulanten psy-
choanalytischen Setting.

Bildgebungsstudien zur
Psychotherapie der Depression

Die ersten Ubersichtsarbeiten zur funk-
tionellen Neuroanatomie der Effekte von
Psychotherapie wie die von Roffman et al.
(2005) verdeutlichten, dass — im Unter-
schied zu den zahlreichen neurobiologi-
schen Befunden iiber die Auswirkungen
von Medikamentengabe auf psychische
Storungen - entsprechende Befunde iiber
neurobiologische Effekte von psychothe-
rapeutischen Verfahren noch spirlich wa-
ren. In der Zwischenzeit liegen >40 Stu-
dien zur neurobiologischen Evaluation
verschiedener Therapieverfahren [wie
z. B. Verhaltenstherapie, kognitive Ver-
haltenstherapie (KVT), interpersonelle
Therapie (IPT), Eye Movement Desensi-
tization and Reprocessing (EMDR), kog-
nitive Rehabilitation] bei Angststérungen,
Zwangsstorungen, Depressionen, Border-
line-Personlichkeitsstorungen, posttrau-
matischer Belastungsstorung und Schizo-
phrenie vor (z. B. Karch et al. sowie Schie-
pek et al. in diesem Heft). In den meis-
ten Studien wurden Kurzzeittherapien im
ambulanten und stationdren Setting an-
gewendet.

In den bislang durchgefiihrten Stu-
dien zur Evaluation von Psychotherapie
bei Depression wurden iiberwiegend IPT
und KVT eingesetzt. Fu et al. (2008) fan-
den nach 16-wochiger KVT eine vermin-
derte Aktivierung im Amygdala-Hippo-
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campus-Komplex; hierbei hatten sie als
Stimulus Gesichter mit traurigem Aus-
druck unterschiedlicher Ausprigung pra-
sentiert. Eine niedrige Aktivierung in an-
teriorem zinguldrem Kortex (,,anterior
cingulate cortex®, ACC), Gyrus frontalis
inferior/Insula, Putamen/Globus pallidus
und eine hohe Aktivitit im Gyrus fron-
talis superior zu Therapiebeginn sagten
einen positiven KVT-Effekt voraus. Eine
bei der Depression pradiktiv relevante
Hirnregion scheint der ACC zu sein. Sieg-
le et al. (2006) konnten einen guten The-
rapieerfolg der KVT bei nichtmedizier-
ten depressiven Patienten vorhersagen,
die im fMRT (Stimulation mit emotions-
relevanten Wortern unterschiedlicher Va-
lenz) vor Behandlung eine niedrige Akti-
vitdt im subgenualen ACC und eine ho-
he Aktivitat im Bereich der Amygdala auf-
wiesen. Neben der Divergenz von identifi-
zierten Hirnarealen gibt es auch eine Di-
vergenz in den Aktivierungsrichtungen
nach Psychotherapie (Zunahme, Abnah-
me). Gleichzeitig lasst sich aber eine Kon-
vergenz von immer wieder beteiligten
Hirnarealen feststellen, die nicht nur bei
Depression, sondern ebenso bei anderen
Storungsbildern (z. B. Zwangsstorungen)
aktiviert sind (Karch et al. sowie Schiepek
et al. in diesem Heft).

Als die Arbeit von Roffman et al.
(2005) veroftentlicht wurde, fehlten Stu-
dien aus dem Bereich der psychodynami-
schen und psychoanalytischen Therapie.
Dies hat sich inzwischen gedndert. So be-
richten Beutel et al. (2010) Uiber die Effek-
te einer stationdren psychodynamischen
Kurzzeittherapie von Panikstérungen; die
Langzeiteffekte werden im vorliegenden
Heft dargelegt.

Die meisten Studien, die Depressive
mit der fMRT untersuchten, benutzten
als Methode Stimuli (wie z. B. Gesichter
mit Primdremotionen, validierte Bilder
oder Worter mit negativer, positiver und
neutraler Valenz). Bei diesen fillt es je-
doch schwer, eine hinreichende Analogie
zum therapeutischen Kontext zu erken-
nen. Daher wurde im Rahmen der Han-
se-Neuro-Psychoanalyse-Studie ein inno-
vativer methodischer Ansatz entwickelt:
Depressiven Patienten wurden im fMRT
individualisierte, depressogene relevante
Stimuli prasentiert, die moglichst unbe-
wusste Prozesse und Konflikte abbilden.

Um diese unbewussten Prozesse erfassen
zu kénnen, setzten die Autoren bei chro-
nisch-depressiven Patienten in psycho-
analytischer Behandlung Methoden ein,
die geeignet sind, zentrale Konflikte und
Bindungsreprésentationen der Patienten
abzubilden (Buchheim et al. 2008a). Bei
der Eingangsuntersuchung wurde fiir je-
den einzelnen Patienten neben einer aus-
fihrlichen klinischen Diagnostik das Sti-
mulusmaterial fiir die fMRT-Paradigmen
gewonnen. Das Stimulusmaterial basierte
einerseits auf der Operationalisierten Psy-
chodynamischen Diagnostik 2 (OPD 2;
Kessler et al. 2011) und andererseits auf
dem AAP (Buchheim et al. 2012b; George
u. West 2001; George u. West 2012). Dieses
Studiendesign unterscheidet sich insofern
von anderen Pri-post-Studien, da 3 Mess-
zeitpunkte (am Anfang der Behandlung,
nach 7 bis 8 sowie nach 15 Monaten) ge-
wihlt und sowohl fMRT- als auch EEG-
Messungen vorgenommen wurden, um
neuronale Verdnderungen zu erfassen.
Die Ergebnisse neuronaler Verdnderun-
gen mit dem OPD-Paradigma am Anfang
und nach 7 bis 8 Monaten psychoanaly-
tischer Therapie wurden bzw. werden an
anderer Stelle publiziert (Kessler et al.
2011; Wiswede et al. in Vorbereitung). Der
vorliegende Beitrag fokussiert auf die As-
pekte der Studie, die fiir die Untersuchung
der Verdnderungen von Bindung im Rah-
men der psychoanalytischen Behandlung
relevant sind. Fiir diesen Zweck wurde ein
spezifisches Paradigma entwickelt.

Entwicklung eines
individualisierten
Bindungsparadigmas

In einer Ubersichtsarbeit (Buchheim et al.
2010) wurden Bildgebungsstudien mit ver-
schiedenen Bindungsparadigmen zusam-
mengestellt. Die bisherige Forschung lasst
es noch nicht zu, ein spezifisches neuro-
nales Netzwerk von Bindung beschreiben
zu konnen. Die in den Studien verwende-
ten Paradigmen sind zu verschieden, als
dass sie direkte Vergleiche der Ergebnis-
se ermoglichen. Es zeichnen sich aller-
dings erste Befunde ab, nach denen wie-
derholt Regionen wie die Amygdala und
orbito-/préfrontale kortikale Strukturen
involviert sind, wenn bindungsrelevan-
te Stimuli prozessiert werden. Gillath et
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al. (2005) beispielsweise betonen die Be-
deutung von prifrontalen Aktivierungen
wihrend kognitiver bindungsbezogener
Denkaufgaben bei unsicher gebundenen
Probanden.

Das von George u. West (2001; George
u. West 2012) entwickelte AAP ist eine
am Adult Attachment Interview (AAI,
George et al. 1985-1996) validierte Metho-
de, um Bindungsreprésentationen bei Er-
wachsenen 6konomisch und valide mes-
sen zu konnen. Es hat sich bereits in einer
Bildgebungsstudie als gut einsetzbar er-
wiesen, um neuronale Korrelate von Bin-
dungstraumata mithilfe des fMRT bei Pa-
tienten mit einer Borderline-Personlich-
keitsstorung im Vergleich zu Gesunden zu
messen (Buchheim et al. 2008b).

Das AAP besteht aus einem Set von
8 Bildern und beginnt mit einem Auf-
warmbild (neutraler Stimulus); darauf
folgen 7 Bindungsszenen (Kind am Fens-
ter, Abschied, Bank, Bett, Krankenwagen,
Friedhof, Kind in der Ecke). Die Versuchs-
person soll zu den Bildern jeweils eine Ge-
schichte erzahlen. Einige AAP-Szenen be-
inhalten Dyaden von 2 Erwachsenen oder
einem Erwachsenen sowie einem Kind
und suggerieren dabei eine potenzielle
Bindungsbeziehung (z. B. Mutter/Grof3-
mutter). Andere sind monadisch, d. h.,
sie stellen nur einen Erwachsenen oder
ein Kind dar. Diese Szenen fordern beim
Betrachter heraus, eine Beziehung (inter-
nal) zu konstruieren. Das AAP arbeitet
mit der Analyse transkribierter Narrative
in Bezug auf spezifische bindungsrelevan-
te Inhalte (z. B. internalisierte sichere Ba-
sis, Hafen der Sicherheit, Handlungsfihig-
keit, Synchronizitit) und Abwehrprozesse
(z. B. Deaktivierung, kognitive Entkoppe-
lung, Bindungstraumata und deren Ver-
arbeitung). Die ,,unbewusste Verwen-
dung von bindungsspezifischen Abwehr-
prozessen in einer Geschichte gibt vali-
de Hinweise auf die jeweilige Bindungs-
reprasentation. Anhand der sprachlichen
Darstellung der Erzdhlung zu bindungs-
relevanten Themen ldsst sich mit grofier
Genauigkeit feststellen, wie Bindungser-
fahrungen bei der befragten Person der-
zeit mental reprasentiert sind und sich in
einer der 4 Bindungskategorien (sicher,
distanziert, verstrickt und unverarbeitete
Trauer/Trauma) klassifizieren lassen.
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Zusammenfassung

Die meisten Bildgebungsstudien mit depres-
siven Patienten stellen die Effekte von Kurz-
zeittherapien im Bereich der interpersonel-
len und kognitiv-behavioralen Psychothera-
pie dar. Die neuronalen Effekte psychoana-
lytischer Langzeittherapien wurden bisher
nicht betrachtet. In einer Studie (Buchheim
etal. 2012, PLoS One 7:e33745) untersuch-
ten die Autoren zum ersten Mal chronisch-
depressive (DSM-IV), nichtmedizierte Patien-
ten (n=16) am Anfang und nach 15 Mona-
ten psychoanalytischer Therapie im Vergleich
zu gesunden Kontrollprobanden (n=17), die
nach Geschlecht, Alter und Bildung mit der
Patientengruppe ,gematcht” worden wa-
ren. Alle Teilnehmer wurden mit dem Adult
Attachment Projective Picture System (AAP)
untersucht, um die Bindungsreprasentatio-
nen zu erfassen. Weiterhin unterzogen sich
die Patienten und die Probanden zu 2 Mess-
zeitpunkten einer funktionellen Magnetreso-
nanztomographie (fMRT). Dabei wurden ih-
nen personalisierte Kernsatze aus den eige-
nen AAP-Interviews zusammen mit den AAP-
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Bildern prasentiert. Die personlichen Sat-

ze wurden mit neutralen, die Umgebung be-
schreibenden Satzen kontrastiert. Die Patien-
ten zeigten zu Beginn der Behandlung einen
hoheren Anteil an desorganisierten Bin-
dungsreprdsentationen im Vergleich zu den
Gesunden. Dieser unverarbeitete Bindungs-
status veranderte sich nach 15 Monaten zu
organisierten Bindungsreprasentationen.
Neuronal wiesen die Patienten zu Beginn der
Behandlung eine hohere Aktivierung im lin-
ken anterioren Amygdala-Hippocampus-
Komplex, im subgenualen Cingulum und im
medialen préfrontalen Kortex auf als die Kon-
trollprobanden. Diese erhohte Aktivierung
war nach 15 Monaten signifikant reduziert
und glich sich den Gesunden an. Die vermin-
derte neuronale Aktivierung korrelierte signi-
fikant mit der Symptomverbesserung (Buch-
heim et al. 2012, PLoS One 7:e33745).

Schliisselworter
Amygdala - Hippocampus - Depression -
Psychoanalyse - Bindungsreprasentation

Abstract

Neuroimaging studies of depression have ex-
amined the effect of short-term, interper-
sonal or cognitive-behavioral psychother-
apy. The effect of long-term, psychoanalyt-

ic treatment has not been assessed so far. In
this study (Buchheim et al. 2012, PLoS One 7:
e33745) recurrently depressed (DSM-IV) un-
medicated outpatients (n=16) and control
participants matched for sex, age, and edu-
cation (n=17) were investigated for the first
time before and after 15 months of psycho-
analytic psychotherapy. Participants were as-
sessed with the Adult Attachment Projective
Picture System (AAP) to evaluate attachment
representations. Moreover participants were
scanned at two time points, presenting AAP
pictures combined with personalized core
sentences previously extracted from the AAP
interviews, contrasted with non-personal-

Neuronal changes in chronic depressed patients during
psychoanalytic psychotherapy. Functional magnetic
resonance imaging study with an attachment paradigm

ized, neutral descriptions of the AAP pictures.
Patients showed a higher percentage of dis-
organized attachment representations at the
beginning of treatment compared to controls
and these disorganized patterns changed to
organized patterns after 15 months. Patients
showed a higher activation in the left anteri-
or hippocampus/amygdala, subgenual cin-
gulate and medial prefrontal cortex before
treatment and a reduction in these areas af-
ter 15 months. This reduction was associated
with improvement in depressiveness specifi-
cally and in the medial prefrontal cortex with
symptom improvement more generally (Bu-
chheim et al. 2012, PLoS One 7:e33745).

Keywords
Amygdala - Hippocampus - Depression -
Psychoanalysis - Attachment representation
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Abb. 1 < AAP-Bild
,Kind am Fenster” aus
dem Adult Attachment
Projective Picture Sys-
tem®. (George u. West
2012, alle Rechte vor-

Er fhlt sich dem Toten noch
sehr nahe, den er langst verloren hat

Meine Mutter litt bis zu ihrem Ende;
der Krankenwagen kam oft

Das Kind schreit nach Liebe,
und die Mutter reagiert nicht

Ein M&dchen istirgendwo in
diesem grofBen Raum eingesperrt

Das ist ein missbrauchtes,
geschlagenes Kind, das in Gefahr ist

behalten)

Sie driickt totale Verzweiflung aus,
auf dieser Bank sitzend

Ich sehe nur Hilflosigkeit und
Distanz zwischen den beiden

Abb. 2 A Beispiel eines Blocks mit 7 AAP-Bild-Satz-Kombinationen, personalisiert”. (Buchheim et al.

2012b)

Eine Situation von potenzieller Ein-
samkeit ist in @ Abb. 1 dargestellt. Eine
Patientin erzéhlt dazu folgende Geschich-
te:

»Das ist ein kleines Madchen, ist einge-
sperrt irgendwie in einem grofSen Raum.
In dem Raum sind keinerlei Sachen zu se-
hen, das Einzige, was man sieht, ist die-
ses Fenster, kahle Winde. Ich kénnte mir
vorstellen, dass sie auch am liebsten raus-
gehen wiirde. Aber auf mich wirkt das so,
als wenn sie da irgendwo eingesperrt ist
in diesem, in diesem groflen Raum, mit
dem Blick nach drauflen. Sie fiihlt sich
sehr verzweifelt. Was konnte als Nichstes
passieren? Ich weif} es nicht. Um die Ent-
tauschung nicht zu haben - da kann ich
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nicht hin - schlief$t sie sich ein in diesem
Raum, ohne Hoffnung, eigentlich so raus
zu konnen. Nicht mal sich diesen Blick
mehr gonnt, sondern total verloren und,
und einfach auch das Fenster schlief3t.”

Dieses Narrativ ist ein sog. desorgani-
siertes Narrativ, das zur Bindungskatego-
risierung eines unverarbeiteten Traumas
fithrt. Ein desorganisiertes Narrativ ist
von Verzweiflung, sich eingesperrt fithlen
und keiner Méglichkeit, diese ausweglo-
se Situation konstruktiv zu 16sen, gekenn-
zeichnet.

Das innere Arbeitsmodell von Bindung
bei dieser Patientin beinhaltet: Wenn man
verloren und in einem leeren Raum ein-
gesperrt ist, schlief3t man sich ein, ohne

Hoffnung rausgehen zu kénnen, und ist
verzweifelt.

Folgende 3 Kernsétze wurden im Kon-
sensus von 2 unabhidngigen Ratern aus
dem individuellen Narrativ extrahiert
und der Patientin im fMRT-Scanner pra-
sentiert:

1. Das kleine Médchen ist eingesperrt,
irgendwo in einem leeren Raum.

2. Sie wirkt eingesperrt und fiihlt sich
verzweifelt.

3. Sie schliefit sich ein, ohne Hoffnung,
und ist total verloren.

Die AAP-Bilder wurden in der origi-
nédren Reihenfolge gezeigt, um das Bin-
dungssystem zu aktivieren (Kind am
Fenster, Abschied, Bank, Bett, Kranken-
wagen, Friedhof, Kind in der Ecke). Aus
den am Anfang erhobenen AAP-Narra-
tiven der Versuchspersonen wurden pro
Bild die 3 zentralen Kernsitze extrahiert
und zusammen mit den AAP-Bildern
im fMRT-Scanner dargeboten. Ein ers-
ter Durchgang bestand aus der Kombina-
tion von AAP-Bildern und personalisier-
ten Sitzen (B Abb. 2), der nachfolgen-
de Durchgang aus der Kombination von
AAP-Bildern und nichtpersonalisierten
Sétzen. Die Versuchspersonen erhielten
die Instruktion, das AAP-Bild mit dem
jeweiligen individuellen Kernsatz 5 s lang
aufmerksam zu betrachten, gefolgt von
einem Fadenkreuz fiir 10 s. Als Kontrast
dienten nichtpersonalisierte, neutrale, die
Umgebung beschreibende Satze (,,Hier
sind zwei Vorhénge rechts und links und
ein Fenster zu sehen.“), die ebenfalls in
3 Variationen zu jedem AAP-Bild 5s
lang gezeigt wurden. Diese neutralen Sét-
ze wurden fiir alle Probanden gleich ge-
halten. Es wurden abwechselnd 6 Blocke
mit AAP-Bild+personalisierte Satze und
6 Blocke mit AAP-Bildern+nichtpersona-
lisierte Sitze dargeboten. Im Verlauf der
Untersuchung wurden 12 Blocke mit ins-
gesamt 84 Durchgéngen gezeigt. Die Pri-
sentationsdauer betrug 21 min.

Nach jedem Experiment wurden die
relevanten Sitze von den Probanden und
den Patienten nach ihrer emotionalen In-
volviertheit und autobiografischen Rele-
vanz auf einer Siebenpunkte-Likert-Skala
eingeschitzt. Bei der Auswertung der Be-
funde zeigte sich, dass sich beide Gruppen
in der Einschitzung beider Aspekte nicht
signifikant voneinander unterschieden.



Dies liefert einen Hinweis darauf, dass
potenzielle neuronale Unterschiede nicht
auf eine unterschiedliche subjektive emo-
tionale Erregung in Bezug auf die Stimuli
zuriickgefithrt werden kénnen.

Es bestand die klinisch-psychody-
namische Annahme, dass die Patienten
durch die Therapie mehr ,,inneren Raum®
und Einsichten gewinnen, um iiber ihre
konflikthaften Beziehungsmuster bes-
ser nachdenken zu konnen, diese durch-
zuarbeiten und emotional korrigierende
Erfahrungen zu machen. Dies sollte sich
bei der Konfrontation mit dem persona-
lisierten Stimulusmaterial im Kontrast zu
nichtpersonalisierten Sitzen neuronal ab-
bilden.

Stichprobe und Behandlung

Die Rekrutierung der Patienten im Rah-
men der Hanse-Neuropsychoanalyse-Stu-
die erfolgte tiber die Ambulanz eines psy-
choanalytischen Instituts in Bremen, die
der Kontrollpersonen iiber lokale Zei-
tungsanzeigen. Vor den Messungen wur-
den beide Gruppen aufgeklirt, und die
schriftliche Einverstandniserkldrung wur-
de eingeholt. Die Einschlusskriterien fiir
die Patienten waren: Hauptdiagnose De-
pression, depressive Symptomatik ldnger
als 2 Jahre andauernd (chronische De-
pression) sowie Alter zwischen 18 und
60 Jahren. Die Ausschlusskriterien wa-
ren: Substanzmissbrauch, akute Suizidali-
tat, psychotische Symptome sowie kogni-
tive und neurologische Einschrankungen.
Den Studientherapeuten (erfahrene nie-
dergelassene Psychoanalytiker) wurden
25 mogliche Patienten zugewiesen. Nach
den ersten Untersuchungen und Zuwei-
sungen zu den Therapeuten zogen 5 Pa-
tienten ihre Studienteilnahme zuriick.
Die 20 verbleibenden Patienten be-
gannen eine psychoanalytische Behand-
lung mit einer Frequenz von 2 bis 4 Wo-
chenstunden bei sehr erfahrenen Psy-
choanalytikern [Berufserfahrung: Mittel-
wert (M): 22,4 Jahre, Standardabweichung
(SD) £7,9 Jahre). Nach 15-monatiger Be-
handlung ergab sich ein Durchschnitt
von 129 Sitzungen (SD +37 Sitzungen).
Die Therapien wurden ja nach Indikation
tiber 24 bis 48 Monate weitergefiihrt.
Vier Patienten wurden zwar anfangs
noch medikamentds behandelt; die Me-

dikamente wurden jedoch mit dem Be-
ginn der Psychoanalyse abgesetzt. Von 80
moglichen Kontrollpersonen wurden 20
nach Alter, Geschlecht und Bildung mit
den Patienten ,,gematcht Vier Kontroll-
personen beendeten ihre Studienteilnah-
me vorzeitig nach der ersten fMRT-Un-
tersuchung und nahmen daher am AAP
nicht teil. Die 20 Studienpatienten erfiill-
ten laut dem Strukturierten Klinischen
Interview fiir DSM-IV (Achse-I-Stérun-
gen; SKID-1) die diagnostischen Krite-
rien fiir eine chronische Depression. Elf
Patienten litten unter wiederkehrenden
Episoden einer ,major depression und
9 Patienten unter einer ,double depres-
sion“ (Dysthymie und Major depressi-
on). Im Durchschnitt hatten die Patien-
ten 5,5 Episoden einer majoren Depres-
sion; das Durchschnittsalter zu Erkran-
kungsbeginn lag zwischen 8 und 50 Jah-
ren (M: 20 Jahre, SD #9,5 Jahre). Es erfiill-
ten 50% der Patienten auflerdem Kriterien
fiir Angststorungen, und 65% wiesen eine
komorbide Personlichkeitsstorung (be-
sonders Cluster C, depressive und abhén-
gige Personlichkeitsstorung) und 3% mit
Cluster B (narzisstische und Borderline-
Personlichkeitsstérung) auf. Die psycho-
metrischen Ergebnisse zum Zeitpunkt T1
waren mit den klinischen Interviews kon-
sistent: Die Mittelwerte des Beck-Depres-
sions-Inventar (BDI) betrugen fiir die Pa-
tienten 24,3 (SD 9,3, ,,range“: 10-40) und
fiir die Kontrollpersonen 2,4 (SD #2,8,
Range: 0,0-9,0); die Mittelwerte des Ge-
neral Severity Index (GSI) fiir die Patien-
ten lagen bei 1,4 (SD +0,57, Range: 0,19-
2,5) und fiir die Kontrollpersonen bei 0,19
(SD +0,13, Range: 0,02-0,44). Es berich-
teten 16 Patienten tiber friithere, erfolglo-
se psychotherapeutische und/oder medi-
kamentdse Behandlungen. In die hier vor-
gestellte fMRT-Untersuchung gingen 16
nichtmedizierte Patienten und 17 gesun-
de Kontrollprobanden ein (Buchheim et
al. 2012b).

Alle Probanden und Patienten wurden
am Anfang der Therapie und im Verlauf
der Messzeitpunkte mit einer Reihe von
weiteren ausfiihrlichen klinischen Inter-
views und Fragebogen untersucht (De-
tails: Taubner et al. 2011). Die fiir die vor-
liegende Arbeit relevanten klinischen Fra-
gebogen sind das BDI (Beck et al. 1996)
und der GSI (Derogatis 1993).

Hypothesen

In Anlehnung an die in der Literatur be-
richteten Ergebnisse in Bezug auf Bin-
dungsreprasentationen bei depressiven
Patienten und neuronale Aktivierungen
bei depressiven Patienten in Psychothera-
pie wurden fiir die vorliegende Arbeit fol-
gende Hypothesen aufgestellt:

1. Patienten mit einer chronischen De-
pression am Anfang der Therapie zei-
gen signifikant hiufiger die Klassifikation
»unverarbeitetes Trauma“ (bindungsdes-
organisiert) als die gesunden Kontroll-
probanden. Nach 15-monatiger Thera-
pie nidhern sich die Verteilungen der bei-
den Gruppen einander an. Die Patienten
verbessern sich signifikant von einer des-
organisierten Bindungsreprasentation (U)
zu einer organisierten Bindungsreprésen-
tation (R).

2. Nach 15 Monaten kommt es bei den
Patienten in relevanten klinischen Skalen
(BDI, GSI) zu signifikanten Veranderun-
gen.

3. In Anlehnung an die Studie von Fu
et al. (2008) werden nach 15-monatiger
Behandlung neuronale Verdnderungen
in limbischen Regionen (Amygdala-Hip-
pocampus-Komplex) und Veranderungen
in prafrontalen Regionen (Fu et al. 2008;
Siegle et al. 2006) des Gehirns erwartet.
Dabei wird angenommen, dass eine posi-
tive Korrelation zwischen der Symptom-
verbesserung und einer verminderten Ak-
tivierung in diesen Arealen besteht.

Ergebnisse

Veranderung der
Bindungsreprasentationen

Wie angenommen fanden sich bei den
Patienten mit chronischer Depression
am Anfang der Behandlung (T1) signi-
fikant héaufiger ,,unverarbeitete Trauma-
ta“ (U) als bei den gesunden Probanden
(B Tab.1). Entsprechend der Hypothe-
se verdnderten sich die Bindungsrepra-
sentationen der Patienten nach 15-mona-
tiger psychoanalytischer Behandlung si-
gnifikant in die erwartete Richtung. Die
Verteilung der Bindungsklassifikationen
der Patienten unterschied sich nicht mehr
von den Kontrollprobanden. Nach 15-mo-
natiger psychoanalytischer Behandlung

Psychotherapeut 3 - 2012 ‘ 223



Schwerpunkt: Neurowissenschaftliche Befunde bei Psychotherapie - Originalien

Tab. 1 Verteilung von desorganisierten (unverarbeitete Traumata, U) und organisierten
Bindungsreprasentationen (R) zu Behandlungsbeginn T1. (Buchheim et al. 2012a)
T Total
R V)
Gruppe Patienten Beobachtet (n) 9 1 20
Relativ (%) 45,0 55,0 100,0
Kontrollpersonen Beobachtet (n) 17 3 20
Relativ (%) 85,0 15,0 100,0
Total Beobachtet (n) 26 14 40
Relativ (%) 65,0 350 100,0
Fisher's Exact Test: p=0,009** einseitig.

Tab.2 Verteilung von desorganisierten (unverarbeitete Traumata, U) und organisierten
Bindungsreprasentationen (R) nach 7- bis 8-monatiger psychoanalytischer Behandlung.

(T2; n=18, n=2,drop-outs; Buchheim et al. 2012a)

R u
Gruppe  Patienten Beobachtet (n) 14 4 18
Relativ (%) 77,8 22,2 100,0
Kontrollpersonen ~ Beobachtet (n) 17 3 20
Relativ (%) 85,0 15,0 100,0
Total Beobachtet (n) 31 7 38
Relativ (%) 81,6 18,4 100,0
Fisher's Exact Test: p=0,437 einseitig, n.s.

wiesen 14 von 18 Patienten in Bezug auf
dieses bindungsrelevante Thema eine or-
ganisierte Verarbeitung auf; nur 4 Patien-
ten behielten ihre Klassifikation ,,unver-
arbeitetes Trauma“ (8 Tab. 2; Buchheim
et al. 2012a).

Die Hilfte der Patienten mit der Klas-
sifikation ,,unverarbeitetes Trauma“ zeig-
te eine Bindungsdesorganisation in ihren
Narrativen zum Bild ,,Friedhof, das eine
potenzielle Verlusterfahrung suggeriert.
Auch mit einem anderen bewéhrten Inst-
rument, der Reflective Functioning Scale,
konnte festgestellt werden, dass die refle-
xiven Fahigkeiten der Patienten in Bezug
auf Verlusterfahrungen deutlich niedriger
sind als die generellen reflexiven Fihigkei-
ten (Staun et al. 2010; Taubner et al. 2011).

Klinische Verbesserung
der Patienten

Die klinische Verbesserung der Patien-
ten wurde zu Therapiebeginn (T1), nach
7 bis 8 Monaten (T2) und nach 15 Mona-
ten (T3) der psychoanalytischen Behand-
lung untersucht. Die Verdnderung des
GSI- und des BDI-Score der Patienten
tber die Zeit (T1-T3, 15 Monate) zeigte
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eine signifikante Verdnderung der bei-
den Parameter mit hohen Effektstidrken
(GSI: p=0,000, F=68,5, df=16, Effektstirke
d=1,36; BDI: p=0,000, F=30,3, df=16, Ef-
fektstirke d=1,25). Damit konnte die zwei-
te Hypothese bestitigt werden (Staun et al.
2010; Taubner et al. 2011).

Ergebnisse der neuronalen
Veranderungen mit dem
Bindungsparadigma

Die Haupteffekte des fMRI-Experiments
wurden anhand der 3-fachen Interak-
tion der Variablen ,Gruppe® (Patienten
vs. Kontrollen), ,,Zeit“ (T1 vs. T2) und
»Kontrast personalisierte vs. nichtper-
sonalisierte Satze“ berechnet (Ergebnis-
se: Buchheim et al. 2012b). Der Interak-
tionseffekt zeigte eine Aktivierung in der
linken Amygdala (Talairach-Koordinaten
X, z: 33, =11, =24; F;3,=9,00; p=0,005),
iibergehend in den anterioren Hippocam-
pus (Brodmann-Areal 36; Talairach-Ko-
ordinaten x, y, z: —33, —14, -25; F; ,=12,11,
p=0,001) und den mittleren temporalen
Gyrus (B Abb. 3a, roter Kreis). Eine Post-
hoc-Analyse ermittelte, dass dieser Effekt
durch die erhéhte ,,Blood-oxygenation-

level-dependent“(BOLD)-Antwort der
Patienten zu Beginn der Therapie zu er-
kldren war (x, y, z: —33, —14, —25; t3,=2,81;
p=0,008), die sich nach 15 Monaten ,,nor-
malisierte® bzw. sich den Kontrollproban-
den anglich (t3,=-2,41; p=0,01).

Weiterhin fand sich ein Interaktions-
effekt im ventralen anterioren zingu-
laren Kortex (VACGC, x, y; z: 0, 23, 4; BA
25; F13,=6,91; p=0,013; @ Abb. 3b, blauer
Kreis). Die Post-hoc-Analyse ergab, dass
diese Interaktion hauptsichlich durch
eine Veranderung der neuronalen Aktivi-
tat der Patienten zu erkldren war, die wie-
derum am Anfang der Behandlung eine
erhohte BOLD-Antwort im Vergleich zu
den gesunden Kontrollprobanden aufwie-
sen (t3=1,74; p=0,05) und nach 15 Mona-
ten eine verminderte Aktivierung zeigten,
wenn sie mit den personalisierten Sitzen
konfrontiert wurden (t;,=—2,1; p=0,02).

Dariiber hinaus zeigte sich ein Inter-
aktionseffekt im medialen préfrontalen
Kortex (,,medial prefrontal cortex®, MPC)
im dorsalen Bereich (x, y, z: 3, 44, 49; BA
8-9; Fy3,=13,47; p<0,001; @ Abb. 3b, gel-
ber Kreis), der an den superioren fron-
talen Gyrus (lateral) und den mittleren
frontalen Gyrus (posterior) angrenzt.
Diese Interaktion wurde durch die erh6h-
te kortikale Aktivierung der Patienten im
Vergleich zu gesunden Kontrollproban-
den am Beginn der Behandlung erklirt
(t52=3,00; p=0,003), die sich nach 15 Mo-
naten allerdings nicht signifikant verdn-
dert hatte (t3,=—1,6; n.s.).

Es wurden in keinen weiteren Arealen
signifikante Interaktionseffekte identifi-
ziert, die eine Voxelgrofe >150 mm? (ca.
20 Voxel) aufweisen konnten, auch wenn
die statistische Schwelle bei p<0,05, un-
korrigiert, angelegt wurde.

Um zu testen, ob die Interaktions-
effekte mit einer Verbesserung der de-
pressiven Symptomatik (BDI) korrelie-
ren, wurde eine Regressionsanalyse be-
rechnet. Die Ergebnisse ergeben, dass im
Cluster Amygdala-Hippocampus nur ein
Trend zu erkennen war (t;,=1,29; p=0,11),
wihrend sich im vACC ein signifikanter
Zusammenhang mit einer Varianzaufkla-
rung von 29% abbildete (t;,=2,19; p=0,02;
O Abb. 4a, blau). Ahnliche Ergebnisse
fanden sich mit dem GSI-Score (t,=1,77;
p=0,05; @ Abb.4a, rot). Im MPC ergaben
sich keine signifikante Korrelation mit
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Abb. 3 A Ergebnisse der statistischen Auswertung der Interaktion RelevanzxDiagnosegruppexZeit;
Uberlagerung eines anatomischen Gehirns (T;-gewichtet) im Talairach-Raum. a Frontale Schicht mit
Darstellung der Interaktion in Amygdala/vorderem Hippocampus (rot); b die gleiche Interaktion im
subgenualen Cingulum (blau) und im vorderen medialen prafrontalen Kortex (gelb). Die F-Werte der
Auswertung wurden fiir die Abbildung ab einer Schwelle von p=0,01, unkorrigiert, gezeigt
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Abb. 4 A Korrelation zwischen dem,,Blood-oxygenation-level-dependent”-Signal und der Symptom-
verbesserung, gemessen mit dem Beck-Depressions-Inventar (BDI, blau) und dem General Severity In-
dex (GS/, rot) im subgenualen Cingulum (a) und im medialen préfrontalen Kortex (b). ACC anteriorer

zinguldrer Kortex. (Buchheim et al. 2012b)

dem BDI (t4=0,92; p=0,19), jedoch sig-
nifikante Zusammenhénge mit dem GSI
(t12=2,05; p=0,03; 26% erklérte Varianz;
B Abb. 4a, rot).

Diskussion

Entsprechend den oben genannten Hypo-
thesen verdnderten sich die chronisch-de-
pressiven Patienten nach 15-monatiger
psychoanalytischer Behandlung auf sym-
ptomatischer Ebene, in ihren Bindungsre-
prasentationen und beziiglich ihrer neuro-
nalen Aktivierungen, wenn sie mit indivi-
dualisierten Sétzen konfrontiert wurden,
die unbewusste Aspekte ihrer mentalen
Organisation in Bezug auf bindungsrele-
vante Themen (z. B. Trennung, Verlust)
enthielten. Der anfangs signifikant hohe

Anteil von unverarbeiteten Traumata, der
sich vorwiegend auf Verlustthemen be-
zog, veranderte sich in Richtung organi-
sierter Bindungsreprasentationen. Dies ist
mit den bisherigen Studien iiber die Ver-
anderbarkeit von Bindung in Einklang zu
bringen (Steele et al. 2009).

Die neuronalen Verdnderungen - ver-
mehrte Aktivierung am Anfang und ver-
minderte Aktivierung nach 15 Monaten
im Amygdala-Hippocampus-Komplex,
im sugenualen zinguldren Kortex (vACC)
und MPC wurden bei den Gesunden nicht
beobachtet. Der signifikante Zusammen-
hang dieser Interaktionseffekte im vACC
und MPC mit der klinischen Verbesse-
rung unterstiitzte die Annahme, dass die-
se Veranderungen auf positive Therapie-
effekte zuriickzufiihren sind. Die identi-

fizierten Areale, insbesondere der Amyg-
dala-Hippocampus-Komplex, replizier-
ten einen zentralen Befund aus der Stu-
die von Fu et al. (2008), wihrend Verin-
derungen des vACC ebenso in anderen
Studien mit depressiven Patienten nach-
gewiesen wurden (z. B. Brody et al. 2001;
Goldapple et al. 2004). Eine erhohte Akti-
vierung des MPC wurde in weiteren Stu-
dien mit erhéhten Kontrollprozessen so-
wie mit einer intentionalen Vermeidung
und Unterdriickung von Emotionen bei
depressiven Patienten in Zusammenhang
gebracht (Ochsner u. Gross 2005). Auch
Bildgebungsstudien im Bereich der Bin-
dungsforschung unterstreichen die Be-
deutung der prafrontalen Aktivierung bei
maladaptiven Bindungsprozessen wih-
rend kognitiver Aufgaben (z. B. Gillath
et al. 2005). Die verminderte Aktivierung
des MPC nach 15 Monaten bei den Patien-
ten der vorgestellten Studie konnte dar-
auf hinweisen, dass diese nach 15-mona-
tiger psychoanalytischer Behandlung die-
se Kontroll- und Verdrangungsmechanis-
men nicht mehr einsetzen missen.

Fazit

Die meisten Studien zur Neuroana-
tomie der Psychotherapie verwende-
ten bei kognitiven und interpersonel-
len Psychotherapieverfahren etablier-

te standardisierte Stimuli wie z. B. Wor-
ter, Fotos, Gesichter, um neuronale Effek-
te von Kurzzeitpsychotherapien zu erfas-
sen. In diesem Beitrag wird von der Han-
se-Neuro-Psychoanalyse-Studie berich-
tet, bei der die Autoren in einer Teilstu-
die chronisch-depressive Patienten wah-
rend einer psychoanalytischen Behand-
lung mit einem individualisierten neuro-
biologischen Bindungsparadigma unter-
suchten. Wie hier herausgearbeitet und
deutlich gemacht werden sollte, sind die
Autoren iiberzeugt, dass ein individuali-
sierter Forschungsansatz im Bereich der
neurobiologischen Psychotherapiefor-
schung sinnvoll ist, um spezifischere the-
rapierelevante Aspekte zu erfassen. Auch
wenn bisher eine gro3e Zahl von Studien
vorliegt, die Bindungsinterviews in ge-
sunden und klinischen Stichproben ein-
setzten, um die Haufigkeit von unsiche-
ren und desorganisieren Bindungsrepra-
sentationen zu ermitteln, sind Untersu-
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chungen zur Veranderbarkeit von Bin-
dung durch Psychotherapie mit diesen
Methoden sehr selten. In diversen Unter-
suchungen werden Verlusterfahrungen
als Risikofaktor fiir die Entwicklung einer
Depression hervorgehoben. Im Rah-
men der Hanse-Psychoanalyse-Studie
konnten erstmals bei chronisch-depres-
siven Patienten neben der symptomati-
schen Veranderung die erfolgreiche Ver-
anderung von unverarbeiteten Trauma-
ta in Bezug auf Verluste hin zu einem ver-
arbeiteten Bindungsstatus nach 15-mo-
natiger psychoanalytischer Behandlung
sowie neuronale Veranderungen in de-
pressionsrelevanten Hirnarealen festge-
stellt werden, die mit einer symptoma-
tischen Verbesserung signifikant korre-
lierten.
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