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Verhaltenssiuchte

Glucksspielen

puter/ Internet
Soziale Medien
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z.B. Mann, Fauth-Buhler, Seiferth, Heinz, 2013



v' Abhangigkeiten als Gehirnerkrankungen
v" Neurobiologie von Verhaltensstichten

v Implikationen fur therapeutisches Handeln



Entstenhung und Aufrechterhaltung abhangigen
Verhaltens

youchtgedachtnis*
Erinnerung an die Wirkung eines Suchtmittels



Lerntheorie der Abhangigkeit

Verlangen
Bier Entspannung Alkoholkonsum gelockerte

Stimmung




Neurowissenschaftliche Methoden

Individuum

Netzwerk
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molekulare Ebene
Abb. aus Romanczuk-Seiferth, 2020



Neurobiologie der Abhangigkeit

Symptomkomplex

Kontrollverlust Verlangen/ Vernachlassigung
Craving/ anderer
Entzug Lebensbereiche

Experimentelle Paradigmen

Exekutive Kontrolle/
Reaktionsinhibition

Cue-reactivity/
Aufmerksamkeits-
Bias

Verarbeitung von
Verstarkern

vgl. Romanczuk-Seiferth et al., 2014




Primare Verstarker:

z.B. schmackhaftes Essen, angenehmer Geruch,
Sexualitat, leckeres Getrank, Musik, Beruhrung, ...

Sekundare Verstarker:

Reize, die mit primaren Verstarkern assoziiert sind, z.B.
Bild der geliebten Person, Speisekarte, Geld, ...



Das motivationale System des Gehirns

Kognitive Kontrolle
Impulsunterdriickung
Planen und Antizipation

Konflikt- und
Fehleriberwachung

Valenzantizipation
Emotionsregulation

Anpassung an geanderte
Belohnungsregeln

Emotionales
Gedachtnis

Belohnungsvorhersage
Verstarkung



Das motivationale System des Gehirns

Keine Vorhersage
Auftreten von unerwarteter Belohnung (R)

Vorhersage-
fehler

.y 1 Vorhersage (CS)
v -1 Auftreten von erwarteter Belohnung (R)

. - .| Vorhersage (CS)
"| Ausbleiben von erwarteter Belohnung

Schulz et al., 1997



1. Zuschreibung von Bedeutung (Salienz)

2. Signalisieren von salienten Ereignissen, z.B. Lenkung
der Aufmerksamkeit zu belohnenden, aversiven, neuen
und unerwarteten Reizen

3. Signalisieren des Nichteintreffens eines erwarteten
salienten Ereignisses

4. Erleichterung der Speicherung von salienten
Ereignissen im Gedachtnis

-> Erzeugen von Motivation = motivationales Lernen



Das motivationale System des Gehirns

Das dopaminerge mesolimbische
Belohnungssystem spielt eine zentrale Rolle flr
Motivationsprozesse (Adinoff, 2004; Di Chiara, 1997)

Jegliche Art von Droge I0st
einen direkten Anstieg Iin
der dopaminergen
Neurotransmission im

ventralen Striatum aus
(Di Chiara, 1997; Wise, 1988)




Das motivationale System des Gehirns
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Wise et al., 2000

Substanzassoziierte Dopamin-Freisetzung habituiert nicht
(Bassareo et al. 2011; Di Chiara & Bassareo, 2007)



Neurobiologie der Abhangigkeit

Symptomkomplex

Kontrollverlust Verlangen/ Vernachlassigung
Craving/ anderer
Entzug Lebensbereiche
Experimentelle Paradigmen
Exekutive Kontrolle/ Cue-reactivity/ Verarbeitung von
Reaktionsinhibition Aufmerksamkeits- Verstarkern
Bias

vgl. Romanczuk-Seiferth et al., 2014




Das motivationale System des Gehirns
Verarbeitung von Hinweisreizen

-




Das motivationale System des Gehirns
Verarbeitung von Hinweisreizen

Suchtassoziierte Reize aktivieren dopaminerge
Ausschuttung im ventralen Striatum und im medialen

prafrontalen Cortex (Bassareo et al., 2007; Di Chiara, 2002;
Dayas et al., 2007; Shalev et al., 2002)

Gesteigerte
Dopaminausschuttung fuhrt
zu vermehrter Lenkung der
Aufmerksamkeit auf saliente
Hinweisreize, die Belohnung
vorhersagen




Das motivationale System des Gehirns
Verarbeitung von Hinweisreizen

L]
:

Anteriores Cingulum medialer prafrontaler Kortex

Hirnaktivitat bel Konfrontation mit Alkoholbildern (patientinnen >

Kontrollen)

Aktivierung im ventralen Striatum sagt Ruckfallrisiko voraus
Grusser et al., 2004



Das motivationale System des Gehirns
Verarbeitung von Hinweisreizen

-

Black Jack
Starkere Aktivierung
Im ventralen Striatum und
post. Cingulum auf 01 01
o 0 0 0
Hinweisreize s r 5
-0.2 -0.2
Relativer Signalanstieg bel o 02
Hochrisiko-Situationen bei °cFe - %

Spieler:innen Miedl et al., 2010



Das motivationale System des Gehirns
Verarbeitung von Hinweisreizen

Erhohte Aktivitat im Prafrontalkortex (OFc, ACcC,
mPFC, DLPFC) und Im Nucleus accumbens bel World

of Warcraft- Spieler:innen

Ko et al., 2009



Neurobiologie der Abhangigkeit

Symptomkomplex

Kontrollverlust Verlangen/ Vernachlassigung
Craving/ anderer
Entzug Lebensbereiche
Experimentelle Paradigmen
Exekutive Kontrolle/ Cue-reactivity/ Verarbeitung von
Reaktionsinhibition Aufmerksamkeits- Verstarkern
Bias

vgl. Romanczuk-Seiferth et al., 2014




Abhangigkeiten als Gehirnerkrankungen

,orugs divert motivational resources away
from conventional rewards towards drug
rewards*

Nesse & Berridge, 1997



Alkoholpatient:innen

Kontrollen

t=349 p=0024
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Alkoholpatient:innen

Reduzierte Aktivierung
bel Patient:innen auf
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Abhangigkeiten als Gehirnerkrankungen

,orugs divert motivational resources away
from conventional rewards towards drug
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e

“ g
leab
4 O

2
1

.l(lr
i '3
'é'
ps ‘:

Nesse & Berridge, 1997



Das motivationale System des Gehirns
Verarbeitung von Verstarkern

« Mesokortikolimbische Volumen- (ksnler, ...,
Romanczuk-Seiferth, Brain Struct Funct, 2015) U nd

Konnektivitatsveranderungen bei GD (ksnher, ...,
Romanczuk-Seiferth, Margulies, PLoS One, 2013)



PG patients > AD patients

+1
Verzogerung [+5]

Zielreiz

Riickmeldung

Knutson et al., Neuroimage, 2000

Relativ vermehrte
Aktivitat im ventralen
Striatum bel Antizipation
von Verlusten bel

pathologischen Spielern
Romanczuk-Seiferth et al., Addict Biol, 2015

[t-values]



« Mesokortikolimbische Volumen- (ksnler, ...,
Romanczuk-Seiferth, Brain Struct Funct, 2015) und

Konnektivitatsveranderungen bei GD (ksnher, ...,
Romanczuk-Seiferth, Margulies, PLoS One, 2013)

« Ahnliche striatale Hyporeagibilitat in der
Verstarkerverarbeitung bel Menschen mit GD im
direkten Vergleich mit Menschen mit

Alkoholabhangigkeit (Romanczuk-Seiferth et al., Addict Biol,
2015)

e Relativ vermehrte Aktivitat im ventralen Striatum

bei Antizipation von Verlusten bei GD (Romanczuk-
Seiferth et al., Addict Biol, 2015)



Verminderte funktionelle
Konnektivitat (I. Amyg. zu vmPFC)
ja mit steigenden Verlusten in GD

eherja eher nein
nein

+32 -11

Tom et al., Science, 2007
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« Veranderte behaviorale und neuronale

Korrelate der Verlustaversion bel GD (Genauck, ...
Romanczuk-Seiferth et al., Sci Rep, 2017)

 |Interaktion von Lernmechanismen: Einfluss
pavlovscher Stimuli auf Entscheidungsfindung

und Handlungssteuerung (Genauck, ... Romanczuk-
Seiferth, Addict Biol, 2020, 2021)



B AUC densities for elastic net classifier compared to null-classifier
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Genauck, ..., Romanczuk-Seiferth, Addict Biol 2020



Interaktion von Lernmechanismen

Effekte der Hinwelsreize
auf Entscheidungsverhalten
trennen Personen mit GD
von gesunden Kontrollen
(Klassifikationsrate 69%)

Genauck, ..., Romanczuk-Seiferth, Addict Biol 2020



Interaktion von Lernmechanismen

Klassifikationsrate 70%

Veranderte funktionelle Konnektivitat bei

glicksspielbezogenen Reizen (Nacc zu Amyqg.)
und negative Reizen (Amyg. zu OFC)

T-Map, HC > GD (p < 0.05)

PIT neg L Amy to R ant. OFC PIT neg L Amy to R ant. OFC: means
Contrast estimates and 90% C |
B EOl
rL\{‘-T‘.
s
g
5
1 15 ;
HC contrast PG

Genauck, ..., Romanczuk-Seiferth, Addict Biol 2021



Abhangigkeiten als Gehirnerkrankung

(a) ~ / \ (b)

//W
/ control (control *®
self-regulatlon ) T,
/./ v
!
{ saliency drive

Volkow et al., 2008



Abhangigkeiten als Gehirnerkrankung

Abb.: Leif Parsons, 10thestone-image-brain-tmagArticle.jpg (592x343) (nytimes.com)



http://graphics8.nytimes.com/images/2012/06/10/opinion/10thestone-image-brain/10thestone-image-brain-tmagArticle.jpg

Abhangigkeiten als Gehirnerkrankung

Handeln
Therapie wirlkt-tiberneuronale Prozesse

biologie

Denken FUhlen




« Schulungen von Mitarbeiter:innen und
Patient.innen zu den neurobiologischen
Grundlagen hilfreich

Schulungen von Medizinpersonal/ Professionellen im

Umgang mit Menschen mit substanzbezogenen Stérungen

zur Reduktion der Stigmatisierung wirkungsvoll (Livingston et
al., 2011)



« Schulungen von Mitarbeiter:innen und
Patient.innen zu den neurobiologischen
Grundlagen hilfreich

« Kommunikation Uber Neurobiologie der
Erkrankung sowie der Therapie anzustreben

Bei Alkoholabhangigen stellen Scham und

(Selbst-)stigmatisierung relevante Barrieren fur die
Aufnahme einer Behandlung dar (Wallhed Finn et al., 2014)



« Schulungen von Mitarbeiter:innen und
Patient.innen zu den neurobiologischen
Grundlagen hilfreich

« Kommunikation Uber Neurobiologie der
Erkrankung sowie der Therapie anzustreben

» Neurobiologische Fundierung der moglichen
Therapieansatze sinnvoll

Ableitung des Therapierationals direkt aus den
zugrundeliegenden zerebralen Mechanismen



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Psychoedukation anhand von individuellen,
kOrperbezogenen Storungsmodellen

Abb. eigene Zeichnung



Pharmakologische Senkung des Anreizes des
Verhaltens und assoziierter Reize

Social Drinkers Alcoholics

Placebo 7 days Naltrexone 7 days Ondansetron 7 days Nal + Ond 7 days

Ventral Striatum

Reduzierte Reagibilitat auf Hinweisreize nach Behandlung mit
Naltrexon und Ondansetron

Myrick et al., 2008



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Pharmakologische Senkung des Anreizes des
Verhaltens und assoziierter Reize

Pharmakologische Modulation der prafrontalen Funktionen
durch Tolcapon (COMT Inh.) & *

20——% 5

Fronto-parietale Minderfkt.
bel Exekutivfunktionen
von Menschen mit GD
normalisiert sich mit der
Symptomreduktion unter

] = -1 -0.5 (0] 0.5 1 1.5
M ed I ka.tl O n Treamtent-associated increase in fronto-parietal activation
during execu tive planning @

Treatment-associated improvement in Y-BOCS scores

Grant et al., 2013



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Schwachung von automatisiertem Verhalten im
Zusammenhang mit der Abhangigkeit

Kontrollgruppe

abstinent / rickfallig; p=.026

Wiers et al., 2010, 2011



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Schwachung von automatisiertem Verhalten im
Zusammenhang mit der Abhangigkeit

L

« Automatische
Annaherungstendenz
an Alkohol geht mit
erhohter Aktivitat im
MPFC einher.

* Training fuhrt zu
Reduktion dieser
Uberaktivitat

Wiers et al., 2015



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Schwachung von automatisiertem Verhalten im
Zusammenhang mit der Abhangigkeit

Interventionen zur ErhGhung
der Aufmerksamkeit fur
automatisiertes, habituelles
Verhalten, z.B.
Beobachtungsaufgaben,
Spieltageblcher,
Ampelsysteme,
Verhaltensanalysen, 3.
Person-Perspektive

Abb. eigene Photographie



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Erhdhung des Anreizes primarer Verstarker

z.B. durch Genusstrainings



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Stimulation protektiver Faktoren (vgl. Heinz et al., 2007)

z.B. durch Interventionen zur
Ressourcenaktivierung

Abb. eigene Photographie



Neurobiologische Fundierung von Therapie

Gezielte FOorderung des Umlernens (vgl. Park et al., 2010)

z.B. Imaginationen, begleitete Expositionen, VR



Fragen und Anmerkungen



