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Summary

In terms of object relations theory, borderline personality disorder (BPD) is characterized
by a structural abnormality of identity, conflicting representations of self and others, and
disorganization of attachment — a construct rooted in an individual’s early experiences and
central to the relationships established later in life.

A special role in the formation of attachment style is attributed to the relationship with the
caregiver and to difficult experiences or traumas from early developmental stages. These experi-
ences not only provide the psychological basis for the development of an insecure attachment
style, but also leave a biological mark in the body in the form of epigenetic modifications.

Although research on epigenetic modifications in BPD is scarce, a growing body of evi-
dence supports the importance of oxytocin — the “social peptide” underlying attachment — in
the etiology of BPD. We believe that the study of epigenetic modifications that affect the
action of oxytocin in the BPD clinical population will provide a better understanding of the
basis and process of development of the disorder, as well as provide a therapeutic direction
to work effectively in the major areas of BPD.
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Wprowadzenie

Z uwagi na wzrastajgce rozpowszechnienie, wysokie ryzyko samobojstw i czeste
wspotwystepowanie symptomow innych zaburzen [1-4], zaburzenia osobowosci
borderline (borderline personality disorder, BPD) stanowig obecnie przedmiot licz-
nych badan naukowych zglebiajacych ich etiologi¢ i przebieg, zyskujac tym samym
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miano ,,0sobowosci naszych czasow” [5]. Klasyfikacja DSM-5 wigcza BPD do wiazki
B zaburzen osobowosci, ktorych wspdlnym przejawem jest nadmierna emocjonalno$é,
teatralno$¢ i brak stabilno$ci zachowania [6]. Kryteria wymieniane przez DSM-5
wskazuja na dwojaka (strukturalng i funkcjonalng) natur¢ symptoméw BPD — z jed-
nej strony zaburzenie ujawnia si¢ w patologicznych cechach osobowosci, z drugiej
w uposledzeniu jej funkcjonowania [7].

Obserwowane jest ono gtownie w obszarze funkcjonowania ,,ja”: osoby z BPD nie
posiadaja spojnego, zintegrowanego pojecia ,.ja”, wskutek czego niestabilna pozostaje
rowniez ich samoocena, poczucie tozsamosci, system warto$ci, czy wyznaczane przez
nie cele [8]. Wynikajacy z tego brak ugruntowania uniemozliwia skuteczne radzenie
sobie z dos$wiadczanymi negatywnymi emocjami, nie pozwala na rozwini¢cie ade-
kwatnego poczucia odpowiedzialno$ci czy samokrytycyzmu [9, 10], a jednoczesnie
skutkuje podatno$cia na przelotne stany psychotyczne i depresyjne [11].

Dotknigte deficytami pozostaje rowniez funkcjonowanie interpersonalne: osoby
z BPD wykazujg mniejszg zdolno$¢ do rozpoznania uczué i potrzeb innych przy
roOwnoczesnej istotnie wyzszej wrazliwosci 1 podatno$ci na zranienie [9]. Bliskich
postrzegaja przez pryzmat wlasnych potrzeb interpersonalnych, czesto diametralnie
zmieniajgc opini¢ na ich temat — w jednej chwili dokonujac ich skrajnej idealizacji,
w drugiej oskarzajac o zdrade i zaniedbania [12, 13]. Wptywa to na charakter relacji
intymnych, ktore naznaczone sa intensywnoscia i zmiennos$cia, nieufnoscia i konflikta-
mi, a takze nadmiernym zaangazowaniem przechodzgcym w wycofanie pod wplywem
leku przed opuszczeniem [13—15]. Doswiadczania opisanych stanéw odzwierciedlajg
korowe cechy osobowosci obserwowane w BPD: negatywna emocjonalnos$¢, trudnosé
w kontroli impulséw oraz tendencj¢ do zachowan opozycyjnych [16].

Osoby z BPD bardzo czg¢sto doswiadczaja takze nieproporcjonalnej do zdarzen
czy okolicznosci intensywno$ci i labilno$ci emocji, w tym poczucia niepokoju i obez-
wladniajacego Igku przed roztaka [9, 10]. Wysoka niepewnos$¢ w sytuacji samotnosci
skutkuje zalezno$cig i brakiem tolerancji na ten stan [12], co z kolei wzmaga depre-
syjnos¢ skoncentrowang wokot poczucia wstydu, bycia nieszczgsliwym, zalosnym
i bezwarto$ciowym [9, 10]. Z kolei ograniczenia w zakresie emocjonalnej kontroli
prowadzg do nasilonej impulsywnosci oraz sktonnosci do podejmowania ryzyka
ukierunkowanego gldwnie na natychmiastowe zaspokajanie potrzeb [17]. Opisywana
emocjonalnos¢ jest przy tym napigtnowana uporczywie utrzymujacym si¢ uczuciem
ztosci i irytacji, nawet w odpowiedzi na bodzce o pozornie matym znaczeniu [9, 10].

Teorie relacji z obiektem a struktura i funkcjonowanie os6b z BPD

W celu lepszego zrozumienia objawow sktadajacych sie na obraz kliniczny zabu-
rzenia oraz lezacych u ich podstaw mechanizmow, podejmuje si¢ proby umieszczenia
ich w kontekscie teorii psychologicznych. Ze wzgledu na dominujace w obrazie
klinicznym BPD objawy z obszaru pojecia ,,ja” oraz percepcji i wzorcoOw relacji in-
terpersonalnych, adekwatne zdaje si¢ odwotanie do psychodynamicznej teorii relacji
z obiektem, ktora ujmuje w swoich zatozeniach zaréwno proces rozwoju zinternali-
zowanych reprezentacji self i obiektu, jak 1 wytanianie si¢ ego i superego.



Osobowos¢ borderline — od psychoanalizy do epigenetyki 999

Kernberg [18, 19] w swoich pracach wyrdznit trzy poziomy organizacji osobowosci
— psychotyczny, borderline i neurotyczny. Chociaz nie sg one rownoznaczne z zabu-
rzeniami osobowosci, pézniejsze prace Kernberga [20] umiejscawiajg je w konteks$cie
patologii osobowosci, dzielac organizacje borderline na organizacje borderline wyzsze-
go poziomu (obejmujgcg osobowos$¢ zalezng, histrioniczng i unikajgcg) oraz borderline
nizszego poziomu (obejmujgca osobowos¢ paranoiczng, schizoidalng, schizotypowa,
borderline i antyspoteczng). Zgodnie z przytaczang teorig, poziom organizacji osobo-
wosci (a jednoczesnie glebokos$ci patologii) jest w duzej mierze zalezny od poziomu
integracji struktur psychicznych, ktérego wyraz stanowia zauwazane objawy [21].

Nieprawidtowo$ci w zakresie integracji pozytywnych i negatywnych reprezentacji
self 1 obiektu oraz taczacych je relacji prowadza do rozszczepienia — mechanizmu,
wskutek ktorego osoby z BPD oscylujg czgsto miedzy dewaluacja i idealizacja rzuto-
wang zardwno na siebie, jak 1 na otoczenie zewnetrzne [12].

Rozszczepienie w BPD zdaje sie by¢ zakorzenione w fiksacji na fazie separacji-
-indywiduacji, w ktorej nastgpuje integracja reprezentacji self oddzielnego od reprezen-
tacji matki [22], wlacznie z towarzyszacymi im, pozytywnym i negatywnym afektem
[23]. Wyrazne rozroznienie pomigdzy reprezentacjami pozytywnymi a negatywnymi
utrwala si¢ jako mechanizm chroniacy obiekt postrzegany jako satysfakcjonujacy przed
odczuwanym wzgledem niego rozczarowaniem, gniewem czy nienawiscig [21]. Jako
taki, dobry obiekt zostaje zatem ocalony przed catkowitym znienawidzeniem [12],
a relacja z nim podtrzymana.

Zgodnie z teorig Mahler [22], w prawidlowym procesie rozwoju faza separacji-
-indywiduacji poprzedza faz¢ stalosci obiektu, w ktdrej reprezentacja obiektu — ce-
nionego juz nie tylko przez wzglad na zaspokajane przez niego potrzeby, ale rOwniez
pomimo jego negatywnych aspektow — zostaje utrwalona w psychice dziecka tak, ze
moze ono funkcjonowac samodzielnie, a jednocze$nie przywotywaé uwewngtrzniony
obraz opiekuna np. w celu ukojenia. Bez rozwini¢tej statosci obiektu, dziecko w sy-
tuacji roztaki boi si¢, ze opiekun odszedt juz na zawsze [12]. Wzorzec ten utrzymuje
si¢ rowniez w pdzniejszym zyciu. Oczekiwanie odrzucenia ze strony waznej osoby
lub jej niedostepnosci, wzmacnia negatywna reprezentacje siebie jako niemozliwego
do pokochania oraz innych jako odrzucajacych [24]. Z jednej strony, pacjenci z BPD
pozostaja zatem pod wplywem skrajnie pozytywnych i negatywnych reprezentacji —
doswiadczajg labilnych stanéw emocjonalnych, wkraczaja w zwiazki pelne chaosu,
angazuja si¢ w impulsywne autodestruktywne zachowania oraz czgsto nie sg w sta-
nie zrozumie¢ zachowania innych [21]. Z drugiej strony, towarzyszy im nieustanny,
obezwtladniajacy Igk przed roztaka i porzuceniem [12], naznaczajacy wszelkie relacje
brakiem bezpieczenstwa, niepewnoscia, niestabilnoscia i poszukiwaniem zaspokoje-
nia wlasnych potrzeb. W konsekwencji, pacjenci z BPD nie potrafig funkcjonowaé
w ramach spotecznych interakcji wymagajacych zaufania, wspotpracy i pozyskiwania
spotecznej akceptacji [25].

Cho¢ na obraz kliniczny BPD sktadaja si¢ objawy obserwowane w wielu wymia-
rach funkcjonowania [26], mogg by¢ one w istocie zakorzenione wlasnie w nieprawid-
towym réznicowaniu i integrowaniu obrazu siebie i innych — pozytywnej i negatywnej
reprezentacji self i obiektu. Wedhug zespotu Kernberga [27] brak rownowagi emo-
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cjonalnej charakterystyczny dla BPD moze by¢ objawem wtornym do niestabilnego
poczucia self i sprzecznych reprezentacji obiektu. Internalizacja relacji z obiektem
w okresie wczesnego dziecinstwa stanowi bowiem fundament nie tylko dla pozniej
ewoluujacych struktur psychicznych, ale réwniez dla nie§wiadomych konfliktow [28].
Struktury diad relacji self'1 obiektu stanowig raczej odzwierciedlenie subiektywnych
doswiadczen rozwojowych niz ich rzetelny obraz, jednak to wtasnie one petnig funk-
cj¢ nadrzedna, organizujac motywacj¢ i zachowanie na pdzniejszych etapach zycia
[21]. Tym samym, brak integracji pozytywnych i negatywnych aspektow wczesnych
relacji z obiektem bedzie wyznaczat ton dla relacji nawigzywanych rowniez w zyciu
dorostym, czgsto nadajac im intensywny, burzliwy i chaotyczny charakter wlasciwy
dla BPD. Mimo emocjonalnej natury obserwowanych przy tym objawdw, znamienna
jest towarzyszaca im aktywacja odpowiednich, uzasadniajacych ich pojawienie si¢
tres$ci poznawczych [21, 29].

Teoria przywiazania Johna Bowlby’ego

Z omawianych uje¢ wylania si¢ obraz BPD pojmowanego jako strukturalna nie-
prawidtowos¢ tozsamosci z ubogimi i sprzecznymi reprezentacjami siebie i innych
oraz z towarzyszacg znaczng dezorganizacja przywigzania [30]. Relacja z obiektem
pozostaje nacechowana skrajno$cia, sprzeczno$cia i nieustannym poczuciem zagroze-
nia porzuceniem. Charakterystyka ta sktada si¢ na specyficzny wzorzec przywigzania
opisywanego przez Johna Bowlby’ego [31].

Szukajac ram dla zrozumienia zaburzen osobowos$ci — ich rozwoju i utrzymania
— Lyddon i Sherry [29] opisuja pozabezpieczne style przywigzania charakterystyczne
dla poszczegolnych jednostek diagnostycznych. Styl przywigzania specyficzny dla
BPD nacechowany jest brakiem stabilnosci i dynamicznym przechodzeniem pomiedzy
pozostatymi pozabezpiecznymi stylami przywigzania [29]. Nie posiadajacy stalego
wzorca przywigzania pacjenci z BPD, pozostajac pod silnym wptywem czynnikéw
zewngetrznych, moga prezentowac si¢ jako chwiejni, wzbudzajacy nieche¢, impulsywni,
wysoce emocjonalni, bezradni czy odczuwajacy wewnetrzng pustke [29].

W zalezno$ci od przyjmowanej przez badaczy koncepcji, BPD wiazane jest z wie-
loma stylami przywigzania — stylem lekowym, lekowo-zaabsorbowanym, zaabsorbo-
wanym, unikajacym, lekcewazacym. Niezaleznie od przyjetej terminologii znamienny
zdaje si¢ w kazdym z tych przypadkéw — pozabezpieczny charakter wigzi [32-36].

Warto wspomnie¢, ze w badaniu przeprowadzonym przez Levy’ego i wsp. [32],
poszczegolne style przywigzania odpowiadaty réznym obszarom objawow BPD — styl
lekowy wigzat si¢ z brakiem statego poczucia tozsamosci (na poziomie trendu), styl
zaabsorbowany z obawami i reakcjami dotyczacymi rzeczywistego lub wyobrazonego
porzucenia, a styl unikowy z odczuwang ztoscig.

Cho¢ pozabezpieczny styl przywigzania przyjmuje rozne formy, wszystkie z nich
sg nasilone wsrod pacjentdéw BPD w poréwnaniu ze zdrowa grupg kontrolng [37]. By¢
moze chwiejno$¢ w BPD wykracza poza emocjonalno$é, skutkujac takze oscylacjg
pomiedzy pozabezpiecznymi stanami przywiazania i odpowiadajacymi im objawami.
Uwidaczniajacy si¢ w ten sposob brak statego wzorca przywiazania jest odzwierciedle-
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niem wielu niekompatybilnych reprezentacji relacji z obiektem, powstatych na skutek
sprzecznych doswiadczen okresu wczesnodziecigeych [38, 39].

Z kolei w badaniach przeprowadzonych na probie nastolatkow, reprezentacja relacji
z obiektem w BPD obejmowata nie tylko bardziej wrogi obraz opiekuna, ale rOwniez
odznaczata si¢ wigkszym stopniem ztozono$ci niz w przypadku zdrowych réwiesnikow
1 innych grup klinicznych [40]. Autorzy sugeruja przy tym, ze reprezentacje w BPD
moga by¢ znieksztatcone — plytkie 1 jednowymiarowe, nadmiernie ztozone, wraz
z towarzyszaca im zmienno$cig afektu [40].

Zrédla pozabezpiecznych stylow przywiazania w BPD

Brak statego wzorca przywigzania ujawniajacy si¢ w zdezorganizowanym stylu
przywigzania pozwala odrozni¢ BPD nie tylko od zdrowych grup kontrolnych, ale
rowniez od innych grup klinicznych [36, 40, 41]. Badania analizujace przywigzanie
w BPD wymieniajg jako charakteryzujace je elementy miedzy innymi: brak dostep-
nosci figury przywiazania, wycofanie, ktoremu towarzysza gniew, kompulsywne
poszukiwanie opieki [42], nizsze poczucie sprawczosci [43], nadmierna zalezno$é
przy jednoczesnej obecnosci cech aspotecznych [44], wrazliwos$¢ na porzucenie 1 sa-
motno$¢ [45], dezorganizacja wigzi w okresie od 12 do 24 m. Z., matczyna wrogos¢,
rozmycie granic, rozpad rodziny (odejscie ojca) stres rodzinny i czgsto nierozwigzane
doswiadczenia straty lub traumy [34]. Przestanki te sugeruja, ze BPD i jego objawy
nalezatoby rozpatrywac¢ w kontekscie trudnych doswiadczen badz traum z wezesnych
etapow rozwojowych.

Wedhug teorii Bowlby’ego to wlasnie pierwszy rok zycia jest kluczowy dla budo-
wania wig¢zi emocjonalnej pomiedzy dzieckiem a matkg [46]. Cechy BPD wigzane sg
z samym pozabezpiecznym stylem przywigzania oraz innymi znaczgcymi czynnikami
zakorzenionymi w tym okresie — z percepcja matki jako niedbajacej [47], dezorgani-
zacja relacji z obydwojgiem rodzicow, brakiem bezpieczenstwa w relacji z ojcem czy
niewyksztalceniem wigzi z matka [47, 48].

Rola opiekunéw dla prawidtowego rozwoju potomstwa jest szczegdlnie istotna.
Transmisja zachowan pomi¢dzy matka a jej dzieckiem obserwowana jest bowiem nie
tylko wérdd ludzi, ale takze wsrdd innych naczelnych [49], wskazujac tym samym na
jej pierwotny i naturalny charakter. Znaczenie maja przy tym zaré6wno zachowania
opiekuncze [50], jak i do§wiadczenia prenatalne: depresyjny lub lgkowy nastr6j matki
wplywa na noworodka — jego rozwoj, reakcj¢ na stres, a takze ekspresje¢ jego genomu [51].

Biologiczne podloze wiezi — rola mechanizméw epigenetycznych

Charakter biologicznych predyspozycji (ang. biological embedding) determinu-
jacych rozne trajektorie pozniejszego rozwoju, a powigzanych prawdopodobnie ze
stylem rodzicielskim i wezesnymi trudnymi do§wiadczeniami, zauwazalny jest juz
w trzecim miesigcu zycia [52].

Jego ksztattowanie na wezesnych etapach zycia zachodzi migdzy innymi na drodze
mechanizméw epigenetycznych. Sa one wyrazem dynamicznej adaptacji mlodego
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organizmu do napotykanych w srodowisku warunkow, adaptacji obejmujacej zmiany
w ekspresji poszczegdlnych gendw bez naruszania samej sekwencji DNA [53]. Zmiany
te w sposob dtugotrwaty oddzialuja na somatyczne i psychiczne aspekty zdrowia [54].

Modyfikacje epigenetyczne analizowane sg gtownie jako skutek doswiadczen
indywidualnych jednostki [55, 56—57], jednak najnowsze odkrycia sugeruja, ze moga
by¢ one przekazywane potomstwu na drodze transmisji migdzypokoleniowej [58].
Omawiane modyfikacje ujawniajg si¢ w trzech mechanizmach epigenetycznych:
metylacji DNA [59-61], ekspresji miRNA (microRNA) [62—-65] oraz w modyfikacji
biatek histonowych [66—68].

Cho¢ modyfikacje epigenetyczne zwiazane z diagnoza badz objawami BPD
pozostaja obszarem wymagajacym dalszych, szerzej zakrojonych badan, do tej pory
naukowcom udato si¢ wyodrebni¢ kilka czesto obserwowanych zmian. Najbardziej
spojne wyniki dotycza zmian w obrgbie metylacji dwoch genow: genu kodujacego
receptor glikokortykoidowy (NR3C1) [69-72] oraz genu kodujacego biatko BDNF
(brain-derived neurotrophic factor, neurotroficzny czynnik pochodzenia mézgowego)
[73-76].

W przypadku NR3C1, zwigkszona metylacja genu wigzana jest nie tylko z ob-
jawami BPD w grupach klinicznych [69, 71-72, 77], ale rowniez z do§wiadczanymi
przez pacjentow w dziecinstwie zaniedbaniami i naduzyciami [71, 77]. Ekspresja genu
NR3C1 wptywa miedzy innymi na regulacje dziatania osi podwzgorze-przysadka-nad-
nercza (hypothalamic-pituitary-adrenal axis, HPA) i hormonalnej reakcji stresowej,
a jego epigenetyczne zmiany obserwowane sg w przypadku stresu doswiadczanego
na wczesnych etapach zycia miedzy innymi wskutek narazenia na wykorzystanie
czy zaniedbanie ze strony opiekuna [78—81]. Dodatkowo, badania przeprowadzone
w grupie doswiadczajacej subklinicznych objawéw BPD ujawnitly relacje pomiedzy
tendencja do ujawnienia si¢ psychopatologii BPD a podwyzszona metylacja genu kodu-
jacego receptor glikokortykoidowy. Jednoczesnie zauwazono efekt addytywny traumy
wczesnodzieci¢eej (ang. childhood maltreatment) oraz modyfikacji epigenetycznych
jako predyktorow rozwoju objawéw BPD [82]. Znaczenie NR3C1 w etiologii BPD
podkreslaja takze badania z udziatem grup nieklinicznych. Juz neonatalny poziom
metylacji NR3C1 okazuje si¢ kluczowym czynnikiem zwiazanym z p6zniejszym roz-
wojem spoteczno-emocjonalnym noworodka [83], co rowniez wskazuje na powigzania
pomigdzy mechanizmami epigenetycznymi a wezesnymi relacjami interpersonalnymi.
Co wigcej, wsrdd zdrowych dorostych podwyzszona metylacja NR3C1 zostata powig-
zana z tendencja do unikania blisko$ci wskazujac na potencjalne znaczenie dziatania
osi HPA 1 regulacyjnej roli stresu spotecznego dla ksztaltowania stylu przywigzania
oraz modyfikacji epigenetycznych jako jego biomarkerow [84].

W przypadku BDNF, wérod pacjentoéw BPD wykryto zwigkszona metylacje genu
oraz towarzyszaca jej obnizong produkcje biatka BDNF [75, 76], przy czym wraz
z natezeniem doswiadczen zwiazanych z trauma wczesnodziecieca (ang. childhood
maltreatment) odpowiednio wzrastatl poziom metylacji [75]. Epigenetyczne mody-
fikacje BDNF czg¢sto towarzysza trudno$ciom napotykanym na wcezesnych etapach
zycia [85—87]. Badania oparte na modelu zwierzecym obrazuja role BDNF nie tylko
dla najwczesniejszych, ale réwniez dla pozniejszych okreséw rozwoju (myszy wy-
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chowywane w bogatym i stymulujagcym $rodowisku majg nie tylko ogdtem lepiej
rozwinigte kompetencje spoteczne, ale jednoczes$nie wyzsza plastyczno$¢ mozgu
w dorostosci, u ktorej podstaw lezy BDNF) [88, 89]. Ekspresja BDNF w$rod mlodych
szczurow zdaje si¢ przy tym pozostawaé pod wptywem negatywnych doswiadczen
z dziecinstwa, w tym wigzanej z poziomem biatka BDNF deprywacji matczynej [87]
oraz wigzanego z podwyzszong metylacja genu BDNF awersyjnego rodzicielstwa [89].
Zaobserwowano takze, ze podwyzszona metylacja BDNF moze by¢ przekazywana
potomstwu przez szczury-matki [86]. Tym samym, mi¢dzypokoleniowa transmisja
zachowan rodzicielskich moze odbywac si¢ nie tylko na plaszczyznie behawioralnej,
ale rowniez biologicznej — pozostawiajac epigenetyczny $lad negatywnych dos§wiad-
czen przekazywany potomstwu przez matke [86].

Pojedyncze badania donoszg o powigzaniach BPD z epigenetycznymi zmianami
metylacji rowniez innych genow: APBA2 (1.08 fold), APBA3 (1.08 fold), GATA4
(1.1 fold), KCNQI (1.54 fold), MCF2 (1.10 fold), NINJ2 (1.17 fold), TAARS (1.05
fold) [89], 5-HT2A (1.24 fold), MAOA (1.05 fold), MAOB (1.08 fold), S-COMT [69],
PRIMAL, czy zmniejszonej metylacji rDNA w regionie S1IETS [91].

Na uwage zastuguja takze badania Arranz i wsp. [92] uwzgledniajace rdéznice
migdzyptciowe w kontek$cie BPD i mechanizméw epigenetycznych, wedhug kto-
rych obnizona metylacja na chromosomie X (PQBP1, ZNF41, RPL10, cg07810091,
€g24395855) i chromosomie 6 (TAP2) moze by¢ jednym z czynnikdéw ttumaczacych
czestsze wystepowanie BPD wsrod kobiet. Co wigeej, poziom tych zmian byt zalez-
ny od natezenia dos§wiadczen traumy dzieciecej [92]. Zmiany epigenetyczne istotnie
czesciej obecne byty w genach zwigzanych z regulacjg poziomu estrogenu, procesami
neurogenezy oraz z roznicowaniem komorek [92]. Cho¢ modyfikacje epigenetyczne
stanowily czynnik roznicujacy grupe kontrolng od grupy BPD, kiedy za kryterium
podziatlu grup przyjeto doswiadczenia traumatycznych zdarzen w okresie dziecigcym
nie wykazano podobnych réznic [92]. Wyniki te podkreslaja szczegdlne znaczenie
wczesnych etapow zycia dla powstawania modyfikacji epigenetycznych.

Stanowig one zatem biologiczny $lad do$wiadczen, ktére moga wptywaé na
funkcjonowanie cztowieka, nawet mimo uptywu wielu lat. Jednak ten wspomniany
biologiczny charakter nie wydaje si¢ rOwnoznaczny z niecodwracalnoscig. Dynamiczna
adaptacja organizmu do zmieniajacych si¢ warunkow otoczenia obserwowana jest
w zmianach epigenetycznych zachodzacych podczas procesu psychoterapii. Wsrod
pacjentow BPD poddawanych terapii dialektyczno behawioralnej (dialectical beha-
vior therapy, DBT) zauwazono obnizenie metylacji BDNF po 4 tygodniach procesu
[75]1 12 interwencjach psychoterapeutycznych [76]. Przytoczone wyniki ukazuja nie
tylko efekt zastosowanych metod terapeutycznych mierzalny na poziomie biologicz-
nym, ale rowniez mozliwosci odwracania zmian epigenetycznych zakorzenionych
W najwczesniejszych etapach zycia.

Dalsze kierunki badan — rola oksytocyny w ksztaltowaniu wiezi

Badania modyfikacji epigenetycznych zdaja si¢ potwierdza¢ fundamentalne zna-
czenie wezesnych doswiadczen oraz wyksztalconego w ich skutek stylu przywiagzania
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dla p6zniejszego rozwoju osobowosci BPD. Tym samym styl przywigzania stanowi
jeden z predyktorow odpowiedzi pacjentéw z BPD na terapie, a zarazem glowny cel
podejmowanych interwencji [93]. Jako zaburzenie, u ktérego podstaw lezy funkcjo-
nowanie systemu przywigzania i afiliacji, BPD moze wiaza¢ si¢ rowniez ze zmianami
w zakresie regulujacych go neuropeptydow, w tym oksytocyny [95]. Jest ona neurohor-
monem peptydowym wytwarzanym w podwzgorzu, a jej aktywnos$¢ ma fundamentalne
znaczenie dla formowania wiezi spolecznych — uczestniczy w ksztattowaniu wigzi
miedzy matka a dzieckiem [95], a jej dziatanie pozostaje zalezne od wczesnych do-
$wiadczen np. poprzez zmniejszong w nastepstwie traumy wcezesnodziecigcej ekspresje
genu jej receptora (OXTR) utrzymujacg sie w zyciu dorostym [94]. Mimo braku badan
odnoszacych si¢ do grupy klinicznej BPD, epigenetyczne modyfikacje genu OXTR
ujawniajg sie¢ miedzy innymi w obszarze przetwarzania emocji wérod noworodkow
[97] oraz ksztaltowania stylu przywigzania, w tym z unikaniem przywiazania wsrod
miodych dorostych [84, 98].

Wsrod pacjentow BPD zauwazono znaczaco nizsze poziomy stezenia oksytocyny
w porownaniu z osobami zdrowymi [99-102]. Ponadto, w przypadku BPD zdez-
organizowany styl przywiazania powigzany jest z nizszym poziomem oksytocyny
w porownaniu ze stylami bezpiecznymi [99]. Podczas gdy wérod osob zdrowych, styl
przywigzania nie réznicowat poziomu oksytocyny, wéréd BPD jej poziom byt istotnie
wyzszy w przypadku stylu lgkowo-unikajacego w poréwnaniu ze stylem lekowo-am-
biwalentnym [99]. Z kolei polimorfizm genu OXTR zdaje si¢ przewidywac podatnosé
jednostki na niekorzystne dziatanie sSrodowiska rodzinnego [102, 104]. W przypadku
obecnosci allelu A nasilenie symptomoéw BPD bylo silniejsze przy negatywnych
warunkach rodzinnych, a stabsze przy pozytywnych, podczas gdy w przypadku ho-
mozygoty recesywnej nasilenie objawow nie zalezato od jakos$ci rodzinnego zycia
[103]. Inne badania donosza, ze pacjenci BPD posiadajacy allel A oceniali poziom
doswiadczanego bdlu emocjonalnego jako silniejszy w poréwnaniu z pozostatymi,
ujawniajgc wickszg wrazliwos¢ na skutki traumy wezesnodziecigcej ijej konsekwencji
dla empatii przejawianej w pozniejszym zyciu [103].

Podsumowanie

Rola oksytocyny w BPD — zaburzeniu osobowosci skoncentrowanym wokoét dys-
funkcji w obszarze wigzi — moze siega¢ wezesnych doswiadczen w relacji z opiekunem,
stanowigcych podtoze dla rozwinigcia zaburzenia. Ich biologiczne $lady w postaci
epigenetycznych modyfikacji ekspresji niektorych genéw, moga ujawnic si¢ rowniez
w zakresie ekspresji genu receptora oksytocyny (OXTR). Badania skoncentrowane
na potencjalnych zmianach epigenetycznych w zakresie dzialania oksytocyny w BPD
stanowityby kierunek szczegolnie wazny ze wzgledu na jej potencjat leczniczy. Za-
obserwowano, ze nawet jednorazowe donosowe podanie oksytocyny w grupie BPD
moze normalizowac¢ niektore aspekty dysfunkcji interpersonalnych [105], wzmacniaé
empati¢ emocjonalng oraz potrzebe relacji (ang. approach motivation) juz po pierwszej
podanej dawce [106]. Oksytocyna pomaga rowniez w regulacji emocji [107], zmniej-
sza poziom wycofania spolecznego i redukuje poziom stresu [108], a takze zmniejsza
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wrazliwo$¢ na skomplikowane sytuacje spoteczne poprzez regulacje aktywnosci ciata
migdatowatego 1 wyspy [109].

Biorac pod uwage podatnos¢ modyfikacji epigenetycznych na interwencje tera-
peutyczne, badania w zakresie mechanizméw wptywajacych na dziatanie oksytocyny
— ,,socjalnego peptydu” lezacego u podstaw przywigzania — moga wskazac kierunek
terapeutyczny pozwalajacy na skuteczng prace w najwazniejszych obszarach BPD
takich jak niestaty, zdezorganizowany wzorzec przywigzania, wynikajace z niego
zaangazowanie w niestabilne, intensywne zwigzki, ktorym towarzyszy nieustanny lek
przed porzuceniem, czy niespdjne reprezentacje siebie 1 innych. Jednoczesnie mogg one
dostarczy¢ biologicznych dowodow skutecznosci podejs¢ terapeutycznych zyskujacych
popularnos¢ w pracy z zaburzeniami osobowosci, takimi jak terapia schematow [108,
109], stanowiac klucz do zrozumienia zaréwno podtoza patologii, jak i efektywnosci
konkretnych interwencji.
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