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PRONIA-Projekt entwickelt Prognosemodelle fiir die Psychiatrie

Die Psychiatrie verfiigt nach wie vor iiber keine Pradiktionsmodelle, um das Risiko fiir beeintrachtigende
Erkrankungsverliufe affektiver und psychotischer Storungen moglichst friih vorhersagen und damit
priventiv behandeln zu konnen. Das vom LMU Klinikum Miinchen koordinierte PRONIA-Projekt
(,,Personalised Prognostic Tools for Early Psychosis Management®) hat in den letzten drei Jahren
Prognosemodelle fiir psychotische und affektive Storungen auf Grundlage maschineller Lernverfahren
entwickelt. Anfang Dezember 2020 ist dariiber ein weiterer Artikel in der Fachzeitschrift ,,JAMA
Psychiatry“ veroffentlicht worden.

Trotz aller derzeit verfiigbaren Behandlungsmoglichkeiten entwickelt die Hailfte der Patienten mit einer manifesten
psychotischen Storung ungiinstige Krankheitsverldufe, die zu psychosozialen und beruflichen Schwierigkeiten, erhchter
Mortalitdt und hohen soziookonomischen Folgekosten fiihren. Diverse prognostische Modelle wurden entwickelt, um
diese Storungen so friih wie mdglich vorherzusagen, d.h. bei Patienten mit einem klinischen Hochrisikostatus fiir
Psychosen.

Nach jetzigem Forschungsstand ist immer noch unklar, ob diese Modelle in der klinischen Versorgung eingesetzt
werden konnen, da man nicht weil, welche Untersuchung die beste prognostische Genauigkeit liefert und wie die
Untersuchungen bei dem jeweiligen Patienten kombiniert werden miissen, um die Genauigkeit zu maximieren und
gleichzeitig die Untersuchungslast auf ein Minimum zu reduzieren. SchlieRlich konzentrieren sich die derzeitigen
Strategien zur Friihpravention immer noch auf junge Menschen mit subtilen klinischen Hochrisikosyndromen, die eine
abgeschwichte Manifestation einer voll ausgepragten Psychose darstellen.

Diese Risikopopulation ist jedoch méglicherweise zu eng definiert, wodurch gefahrdete Personen mit anderen
risikobehafteten Syndromen, wie z. B. depressiven Storungen, grundsatzlich von einer effektiven Pravention
ausgeschlossen werden. Bis heute gibt es keine Studien, die untersucht haben, ob eine Vorhersage von Psychosen mit
Hilfe von biologischen und klinischen Markern in einer solchen transdiagnostischen Stichprobe von Jugendlichen mit
einem Risiko fiir diese verheerende Krankheit moglich ist.

Um diese offenen Fragen zu beantworten, hat das PRONIA-Konsortium (www.pronia.eu) eine standortiibergreifende,
longitudinale Prognosestudie in sieben akademischen Friiherkennungsdiensten in fiinf europdischen Landern
durchgefiihrt, die Patienten mit klinischen Hochrisikosyndromen oder kiirzlich aufgetretenen Depressionen
nachverfolgten. In einer neuen Arbeit, die in JAMA Psychiatry (siehe Originalpublikation) veréffentlicht wurde,
untersuchten Koutsouleris et al., ob der Ubergang in eine Psychose bei diesen Patienten mit multimodalen maschinellen
Lernmodellen vorhergesagt werden kann. Dabei verarbeiteten und integrierten diese Modelle klinische und
neurokognitive Daten, strukturelle Magnetresonanztomographie (sMRI) und polygene Risikoscores (PRS) fiir
Schizophrenie. Die Autor*innen bewerteten auch die Generalisierbarkeit der Modelle und verglichen sie mit den
Vorhersagen der Kliniker bzgl. des Verlaufs der Patienten. SchlieRlich zielten die Autor*innen auch darauf ab, den
klinischen Nutzen zu maximieren, indem sie ein sequentielles prognostisches System aufbauten, das menschliche und
algorithmische prognostische Fahigkeiten integrierte.
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Insgesamt wurden 668 Personen (334 Patienten und 334 Kontrollen) in die Analyse einbezogen. Die Ergebnisse zeigten,
dass maschinelle Lernmodelle, die sequentiell klinische und biologische Daten mit den Einschitzungen der Kliniker
kombinieren, Krankheitsiiberginge in 85,9 Prozent der Fille iiber geografisch unterschiedliche Sensitivitat der Kliniker,
gemessen an einer Falsch-Negativ-Rate Patientenpopulationen hinweg korrekt vorhersagten. Die mangelnde
prognostische von 38,5 Prozent, wurde durch das sequenzielle prognostische Modell auf 15,4 Prozent reduziert.

"Auf der Grundlage unserer Ergebnisse glauben wir, dass es klare Strategien gibt, um effiziente Werkzeuge der
Prazisionsmedizin in der klinischen Versorgung zu implementieren und damit die Versprechen der praventiven
Psychiatrie zu realisieren. Die ndchste Generation von Studien muss nun testen, ob diese Werkzeuge das
Psychose-Risiko der Patienten effektiv reduzieren kdnnen, indem sie passgenaue, personalisierte Pravention
ermoglichen", sagt der Erstautor der Studie, Prof. Nikolaos Koutsouleris, Geschaftsfiihrender Oberarzt der Klinik und
Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie am LMU Klinikum Miinchen.
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