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Biomarker ﬁ

* |Interessant sind vor allem Marker, die...

1.) Unterschiede zwischen Patienten und

gesunden Personen abbilden konnen
D)
2.) Sensitiv gegeniiber Veranderungen des - \ : ' a I B9
Krankheitsverlaufes sind G
ro), aco) YA »
3.) Zentrale Krankheitsprozesse abbilden \ ,‘ Th .44

4.) Relevante Endpunkte vorhersagen ( Amyg Jekp VA {

5.) Behandlungseffekte abbilden (und
vorhersagen)

Dr. med. Patrick Bach
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Reiz-Rea ktivitat
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fixation cross

Ich habe jetzt Verlangen nach Alkohol.

Siemens, Erlangen
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Inwiefern kann die neurale

Reiz-Reaktivitat nun den Idealen
eines "Biomarkers" entsprechen?
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1.) Unterschiede zwischen Patienten und ﬁ
gesunden Personen abbilden konnen

Gehirnbereiche mit héherer Aktivierung bei Patienten im Vergleich zu Gesunden

Schacht et al. (2013) Addiction Biology
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2.) Sensitivitat gegenliber Veranderungen des ﬁ
NERLQEISEHERES

 Personen mit niedrigem Konsum Personen mit hohem Konsum

Vollstadt-Klein et al. (2010) Addiction

dorsal

ventral -

Response to natural rewards
Behavioral Control

Habit formation

Negative affect
Cue- & Stress-Reactivity

Occasional Use B Compulsive Use
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3.) Zentrale Krankheitsprozesse abbilden

* Aufmerksamkeitsbias - ,, Attentional-Bias” (e.g. Vollstadt-Klein et al., 2012)

Table 2 Brain areas in which BOLD response correlates positively with attentional bias score after detoxification (n= 38).

Brodmann Cluster

Side Lobe Brain area area size MNI coordinates | A

R Frontal Inferior frontal gyrus, insula, precentral gyrus 13, 44,45 92 42 18 12 5.76
L Limbic, Hippocampus, parahippocampal gyrus, 27,30 164 -16 34 4.52

Temporal thalamus, lingual gyrus, precuneus

L Frontal Insula, precentral gyrus 13,44 54 —42 2 10 4.37
L Temporal Middle temporal gyrus, superior temporal gyrus 39 29 -38 -62 28 4.07
R Insula, putamen 13 78 36 -2 0 4.05
L Frontal Inferior frontal gyrus, insula 47 13 -26 22 -18 3.97
L Insula 15 -32 6 8 3.86
R Limbic Caudate (dorsal striatum)® 33 8 4 10 3.30
L Limbic Caudate (ventral striatum)h 28 -8 8 -4 2.55
L Limbic Anterior cingulate gyrus® 33 -8 18 24 3.99

* Subjektives Alkoholverlangen (e.g. Yalachkov et al., 2012)

Table 6
A compl
which they have
inferior parietal
V) and multis

Y. Yalachkov et al. / Neuroscience and Biobehavioral Re’

anterior ci
PCC/G, posterior cing
nificance with the Fisher’s

nta

erior temporal g)

ws 36 (2012) 825-835

v

All proportion difference

d, arranged according to the frequency
atum; NAcc, nucl

umbe

between visual

Brain region Pos corr Pos corr Pos corr % of all of V of MS p-Value
Crav CravV Crav MS studies studies studies one-tailed)
OFC; BA10/11 - 1 3 24 10 43 ns., 0.16
VS/caudate/putamen; NAcc - 1 3 24 43 n.s., 0.16
Motor cortex/BA4/precentral gyrus 3 0 3 18 43 0.05
Insula; BA 13 3 0 3 18 43 0.05
TSUTS; B 3 T TS T T
3 2 1 18 20 14
3 2 1 18 20 14
parahippocampal gyrus 3 1 2 18 10 29
BAG 3 3 0 18 30 0
Temporal re 3 2 1 18 20 14
IPC/suprama » BA39/40 2 1 1 12 10 14
Inferior temf lateral occipital complex 2 1 1 12 10 14
Brainstem/midbrain/VTA 2 2 0 12 20 0
Middle fron 2 0 2 12 0 29
2 0 2 12 0 29 ns., 0.15

PCC/G; BA23/3
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Zentralinstitut fiir
Seelische Gesundheit

4.) Relevante Endpunkte vorhersagen ﬁ

 Zeit bis zum ersten Riickfall (e.g. Vollstadt-Klein et al., 2012; Grisser et al., 2004;
Bach et al., 2015; Bach et al., 2019)

Survival Functions

1,0 H
R , | Neg. cue-reactivity in the DS
0,5 e t

E ----- i': Pos. cue-reactivity in the DS
> ----------------------
E 0,6+ ."""":_'
® +
2
=
=
£
3
(8]
HR =4.69; 95%CI1.07 -20.67; p =0.041
00 T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90

Bach et al. (2015) European Neuropsychopharmacology Zeit bis zum ersten Riickfall
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5.) Behandlungseffekte vorhersagen

Behandlung mit Naltrexon

Hohe Reiz-Reaktivitat
im ventralen Striatum
i i
0.8 v
§
o ' scomme ommms samms
Z
'?;-: 0.6 * 0=.014
: Niedrige Reiz-Reaktivitat
0.4 . .
im ventralen Striatum
0.2

1 | I | 1 I
A0 2000 40,00 60,00 50,00 100,00

Zeit bis zum ersten Rickfall Mann et al. (2014) Addiction Biology
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TRANSALC Study (ERANET/EU)

Seelische Gesundheit

[ Enrollment ]

55 patients «—T 37 healthy controls

— | - 2 declined to participate

[ Baseline fMRI ]
l [ Allocation ] y
25 QWT + Naltrexone 30 QWT
| 25 included [ Analysis of clinical data ] 30 included
[ Second fMRI ]
[ Maging arabysls ] © Addiction Biology; Bach et al. (2019)
v
T1:24 included 26 included 35 included
-1 different task version T -4 different task version neuron
22 included | T2 I 13 included
-2 motion artifacts -5 motion artifacts o
-2 incomplete task data ; Sy B | l . AA
-5 technical issues W SySems Biology of
‘4\0\. Alcohol Addiction
[ Follow-Up ]
23 included 26 included Kk Horizon 2020
_> 4— * * . .
-2 chose to discontinue -4 chose to discontinue L Europe.an. European Union fundlng
w Commission for Research & Innovation
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5.) Behandlungseffekte abbilden ﬁ
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Bach et al. (2019) Addiction Biology Zeit bis zum ersten Ruckfall
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Replikation

Zle

[ 1.) Replikation ]

Reiz-Reaktivitat im Ventral Striatum (%activated Voxels)

Cumulative Survival Rate (%)

Niedrige Aktivierung Hohe Aktivierung
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d 80 et

| g
]
l g

60 Tg 60
NTX a

40 e .g 404
I k
]
£

20 I = 20

IWT
IWT
04 0
I U I I I I T T 1 I 1 I
0 20 40 60 80 100 0 20 40 60 80 100
Time to severe Relapse (days) y Time to severe Relapse (days) 1
Bach et al. (2021) EAPC
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Aber... ﬁ

1.) Reliabilitat

— —_ — — — —

2.) Dynamik

3.) Quantifizierung

= P » — —

4.) Spezifitat (Region)

Dr. med. Patrick Bach
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