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EINFLUSSFAKTOREN AUF DIE PSYCHISCHE
ENTWICKLUNG DES KINDES

Die Entwicklung seelisch-psychische Zustande wird gesteuert durch
eine Kombination von 5 Faktoren:

Gene
Epigenetische Kontrollmechanismen

Vorgeburtliche Einflisse des Gehirns und Kdrpers der
werdenden Mutter auf das Gehirn des Fotus

Frih-nachgeburtliche Einflisse (erste 3 Jahre)

Erlebnisse und Erfahrungen in spaterer Kindheit.



GENE (DNA-Sequenzen): Meist sind viele bis sehr viele Gene an
der Regulation der psychischen Entwicklung beteiligt. Sie haben
meist nur einen unspezifischen Einfluss.

GEN-REGULATORISCHE MECHANISMEN: Spielen in der
Entwicklung eine entscheidende Rolle. Abanderungen konnen
spontan oder umweltgesteuert auftreten. Falls dies in den
Keimzellen geschieht, werden diese Abanderungen vererbt.

VORGEBURTLICHE EINFLUSSE UBER KORPER UND GEHIRN
DER WERDENDEN MUTTER: Wirken uber die Blutbahn. Plazenta
und Nabelschnur auf das Gehirn des Fotus ein und bestimmen die
Ausbildung von Rezeptoren fur Stresshormone, Serotonin, Oxy-
tocin und Acetylcholin

FRUH-NACHGEBURTLICHE EINFLUSSE: Wirken Uber das
Verhalten der primaren Bezugsperson(en) auf das Gehirn des
Sauglings und Kleinkindes, insbesondere im Rahmen der Bindung.



Die genannten Faktoren beeinflussen vornehmlich die Ausbildung
des Stressverarbeitungs-, Selbstberuhigungs- und Bindungs-
systems.

Sie konnen sich in ihrer Ausbildung und Wirkung férdern oder
hemmen und in diesem Rahmen Fehlentwicklungen zumindest

teilweise kompensieren.



WICHTIGE SCHRITTE IN DER PSYCHO-NEURALEN
ENTWICKLUNG DES KINDES

Entwicklung des Stress-Verarbeitungssystems (vorgeburt-
lich, frh nachgeburtlich)

Entwicklung des internen Beruhigungssystems (vorgeburt-
lich, frlh nachgeburtlich)

Entwicklung des internen Motivationssystems (erste Lebens-
jahre)

Entwicklung des Impulshemmungssystems (1.—20. Lebens-
jahr)

Entwicklung von Bindungsfahigkeit, Empathie und Theory of
Mind (2.-20. Lebensjahr)

Entwicklung des Realitatssinns und der Risikowahrnehmung
(3. — 20. Lebensjahr oder noch spéter)



EPIGENETISCHE REGULATION DER GEN-EXPRESSION

Methylierung und De-
Methylierung von Cytosin:
Hemmung und Enthemmung
der Gen-Expression
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Methylierung und Acetylierung von Histonen:
Hemmung und Enthemmung der Gen-
Expression. Wird an Tochterzellen weiter-
gegeben

Geschehen diese Mechanismen in den
Keimzellen, so wird das veranderte Gen-
Expressionsmuster an die nachste Generation
als genomische Pragung ohne Veranderung der
DNA weitergegeben .
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Die Plazenta als , Treffpunkt® des mutterlichen und
fotalen Blutkreislaufs
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Die Plazenta hat eine wichtige Filterfunktion fur Stoffe, die im
mutterlichen Blut gel6st sind, und bestimmt dadurch das ,intra-
uterine Milieu®, in dem Embryo bzw. F6tus und sein Gehirn sich
entwickeln.

Das Stresshormon Cortisol kann prinzipiell die Plazenta-Schranke
Uberwinden, wobei unter normalen Umstanden nur ein geringer Tell
des mdatterlichen Cortisol ,durchgelassen® wird.

Dies bewirkt, dass das fotale Plasma-Cortisol nur etwa ein
Dreizehntel des mutterlichen betragt. Dadurch werden auch akute
Erh6hungen des Cortisolspiegels im miutterlichen Blut abgepuffert.



FRUHE TRAUMATISCHE ERFAHRUNGEN
(10-20% der Kinder)

- Vernachlassigung bzw. inkonsistentes Flrsorge-
verhalten

- Misshandlung

- Sexueller Missbrauch

- Ungeldst-desorganisierte Bindungserfahrung
- Friihe Gewalterfahrung

- Stark konflikthafte Trennung der Eltern

- Tod einer Bindungsperson

Solche Erfahrungen sind oft, aber nicht immer mit schwierigen
sozio-6konomischen Bedingungen, vornehmlich Kinderarmut
verbunden.



Prozentuale Anteile an kindlicher Misshandlungen
In den USA (2010)
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Marshall, Science 345, 2014
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CRF-ACTH-Cortisol-Ruckkopplungsschleife zwischen
Nebennierenrinde, Hypothalamus und Hippocampus
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Einfluss mutterlichen Flrsorgeverhaltens auf den Serotonin-
Spiegel und die Aktivierung von GR-Rezeptor-Genen uber
Acetylierung der Promotor-Sequenz

Meaney, 2010
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AUSWIRKUNGEN PRANATALEN UND POSTNATALEN
STRESSES

Pranatal Gber mutterliche Stresserfahrung sowie frih-postnatal wird
der Besatz mit Glucocorticoid-Rezeptoren in unterschiedlichen
Bereichen des Gehirns massiv gestort.

Bei relativ mildem postnatalen Stress und Bindungserfahrung
kommt es zu einem Hypercortisolismus, d.h. einer Uberangstlichkeit,
Angstzustanden, melancholischer Depression und reaktiver
Aggression.

Bei starkem, chronischem und nicht bewaltigbaren Stress kommt
es zu einen Hypocortisolismus, der zu atypischer Depression, Hilf-
losigkeit, Empfanglichkeit fir PTSD und emotionaler Unempfindlich-
keit bis hin zu Psychopathie fihren kann.



SEROTONIN- (5HT-) SYSTEM
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POLYMORPHISMUS DES 5-HT-TRANSPORTER-GENS

Canli und Lesch, Nature Neuroscience 2007
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Die kurze Variante des Transporter-Gens ist korreliert mit erhohten
Angststdrungen, Depression und reaktiver Gewalt als Folge eines
erh6hten Bedrohtheitsgefiihls und verminderter Impulskontrolle.




Role of Genotype in the Cycle
of Violence in Maltreated
Children

Avshalom Caspi,’* Joseph McClay," Terrie E. Moffitt,-**
Jonathan Mill,’ Judy Martin,? lan W. Craig,’ Alan Taylor,’
Richie Poulton?®

We studied a large sample of male children from birth to adulthood to deter-
mine why some children who are maltreated grow up to develop antisocial
behavior, whereas others do not. A functional polymeorphism in the gene en-
coding the neurotransmitter-metabolizing enzyme monoamine oxidase A
(MAOA) was found to moderate the effect of maltreatment. Maltreated children
with a genotype conferring high levels of MAOA expression were less likely to
develop antisocial problems. These findings may partly explain why not all
victims of maltreatment grow up to victimize others, and they provide epi-

demiological evidence that genotypes can moderate children’s sensitivity to
environmental insults.

Science 2002



Caspi et al., Science 2002
Niedrige MAO-A-Aktivitat, frihkindliche Misshandlung (drei
Kategorien) und spateres antisoziales Verhalten (vier Kategorien)
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DAS BINDUNGSSYSTEM

Die frihkindliche Bindungs-
erfahrung ist die wichtigste
Erfahrung in unserem Leben.
Durch sie werden unsere
Personlichkeit, unser Lernver-
mogen, unser individuelles und
gesellschaftliches Verhalten
bestimmt: Selbstwertgeflhl,
Empathie, Verantwortlichkeit
bestimmt.

Hierdurch wird auch die indivi-
duelle Bindungsfahigkeit im
Jugend- und Erwachsenenalter

gepragt




Anstieg des Oxytocin-Spiegels bei Eltern und Kind bei liebevoller
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Aktivierung des véterlichen Gehirns beim Anblick eines Fotos
des eigenen Kindes vs. eines fremden Gesichts (A) und beim
HOren des Schreiens des eigenen Kindes (B).

Rilling und Young,
Science 345, 2014



Der ,, Circulus fructuosus* der Eltern-Kind-Beziehung

Mentally healthy,
securely attached

» adult

Mentally healthy,
securely attached

High parent
child gnp

oxytocin (OT)
Parental Increased levels
brain reward response
function '© Ve children
i e
r Genetic Decreased F oY
influences aversive
- reaction LAMY o=
DS Increased
emotion regulation
to cries
Parent- F
child
Child bonding PRC iy

attachment ]
behaviors g
Increased
, empathic response
High child

to cries
oxytocin (OT)

levels \

Responsive
affectionate
caregiving

Rilling und Young,
Science 345, 2014




DER EFFEKT DER OXYTOCIN-AUSSCHUTTUNG

Reduktion der CRF-ACTH-Cortisol-Produktion und dadurch
Verminderung von Angst- und Bedrohtheitsgeflhlen.

Erh6hung des Spiegels von Serotonin und endogener Opioide
und damit Beruhigung und Erh6hung des Wohlbefindens.

Anregung der Bildung neuer Nervenzellen in limbischen Zentren
des Gehirns und damit Moglichkeit der Kompensation friher
psychischer Defizite.



Gen-Umwelt-Interaktion zwischen Oxytocin-Rezeptor-
Polymorphismus, frithem Missbrauch und emotionaler
Instabilitat
Bradley et al. 2011

Anzahl gon Personen mit emotional-psychischen Stérungen bei

US-Afrikanern mit niedrigem Einkommen
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GG-Polymorphismus fuhrt zu ern6hter emotionaler
Instabilitat, die durch negative Umwelteinflisse
verstarkt wird.



Bremner et al. American Journal of Psychiatry 2003

Untersuchung an 33 Frauen, davon 10 mit sexuellem
Missbrauch in der Kindheit und mit PTSD (A), 12 Frauen mit
sexuellem Missbrauch in der Kindheit ohne PTSD (B) und 11
Frauen ohne beides.

Messung des Hippocampus-Volumens mit strukturellem MR,
Messung der HC-Aktivitat wahrend einer deklarativen Aufgabe
mit PET

Der HC von Gruppe Awar um 16% verkleinert gegen-tuber dem
von Gruppe B und um 19% verkleinert gegeniber Gruppe C.
Besonders stark betroffen war der rechte HC (22% A vs. C).



Bremner et al., 2003; Am. J. Psychiatry
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Fuchs und Fligge, Neuroforum 2/2004

Stress und Depression fihren bei Spitzhdrnchen (Tupaia) zur
Schrumpfung der Dendriten von CA3-Neuronen im Hippocampus,
offenbar als Folge eines Hypercortisolismus. Der Stoffwechsel dieser
Neurone ist stark beeintrachtigt.

Mangel an Noradrenalin, Verringerung der prasynaptischen und
Vermehrung der postsynaptischen alpha,-Adrenorezeptoren.

Keine Reduktion in der Zahl hippocampaler Pyramidenzellen, jedoch
Reduktion von Interneuronen und Blockade der Neubildung von
Neuronen im HC.

Folge: Schrumpfung des HC um ca. 7%. Konsequenzen unklar.

NAA als Marker fur neuronale Integritat erniedrigt, geht bei
Antidepressiva wieder hoch.



DIE ERZEUGUNG NEUER NERVENZELLEN IN DEN
BASALGANGLIEN

Psychische Erkrankungen konnen im Sinne der VT als verfestigte
negative Gewohnheiten angesehen werden, die sich tief in die
Basalganglien i.w.S., ndmlich Amygdala, Nucleus accumbens und
dorsales Striatum, eingegraben haben und deshalb nur schwer und
nur durch Uberlernen veranderbar sind.

Die typische Schwierigkeit der Veranderbarkeit von Gewohnheiten

wird erleichtert durch ,emotionale

Weichmacher, d.h. (1) Dopamin

als Belohnungsaussicht

und Veranderungsmotivation,

(2) Oxytocin als Bindungshormon,

Insbesondere Uber die Stimulation o/ G ¥

dfer I}Ieubll_dung von Neuronen, ms — —
hier im Striatum. Diese helfen B o oo
offenbar, neue Bahnen anzulegen.



DIE WIRKUNG FRUHER PFLEGE-ELTERNSCHAFT AUF DIE
GEHIRNENTWICKLUNG

EEG readings from Romanian 8-year-olds
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Eine positive Pflege-Elternschaft ist im Wesentlichen nur
In den ersten beiden Lebensjahren wirksam

Marshall, Science 345, 2014



Hohe Empfindlichkeit fur frihe negative Erfahrung bei MAOA-L - Allel
und geringe Empfindlichkeit bei MAOA-H — Allel in Hinblick auf spateres
antisoziales Verhalten (Buckholz und Meyer-Lindenberg (2008)

MAOA genotype Developmental 5-HT

ACCGGCACCGGCACCAGTACCCGACCAGT

MAOA-H

ACCGGCACCGGCACCAGTACCCGACCAGT

MAOA-L

ACCGGCACCGGCACCAGTACCCGACCAGT

MAOA-H

ACCGGCACCGGCACCAGTACCCGACCAGT

MAOA-L




ZUSAMMENFASSUNG

Die Entwicklung der kindlichen Psyche wird vornehmlich bestimmt
von genetischen und epigenetischen Faktoren sowie von vorgeburt-
llchen und frih-nachgeburtlichen Umwelteinfltissen.

Besonders wichtig sind das Stressverarbeitungs- und das Selbst-
beruhigungssystem. Eine normale Entwicklung dieser Systeme,
besonders eine gute Bindungserfahrung, sind Grundlage einer
starken Widerstandskraft (Resilienz).

Ursachen fur Storungen sind genetisch-epigenetische ,Pradispo-
sitionen®, negative Umwelteinwirkungen tber das Gehirn einer
traumatisierten werdenden Mutter und frih-nachgeburtlicher
Traumatisierungen wie schwere Vernachlassigung, korperliche
Misshandlung, sexueller Missbrauch. Sie stellen eine starke
Verletzbarkeit (Vulnerabilitat) dar.



Gerhard
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Wie das
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Klett-Cotta, Stuttgart 2014
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