AKUTGERIATRIE BURGERSPITAL SOLOTHURN

TAG DER OFFENEN TUR

solothurner
spitaler



ICH BIN VERGESSLICH...

Dr. med. Vesna Stojanovic — Akutgeriatrie
Dr. med. Robert Bihler — Neurologie
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DEFINITION DEMENZ

Verdnderungvon

] Lateln Dementla — Minderung Sozialverhalten,

ogritver Fahigeeten personichiett
de mente = ohne Geist . B

= Storung der hdoheren ?°
Hirnleistungen durch \ /
Abbauprozesse

= Langsam fortschreitend Cinschrinkung be

Alltagstatigkeiten

= Folge: Verlust der
« Alltagskompetenzen

. Personlichkeit = Mﬂ E 2
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RISIKO DER
DEMENZERKRANKUNGEN

Ab 80 steigt das Risiko

Haufigkeit von Demenz in verschiedenen Altersgruppen nach Geschlecht, in Prozent

Manner M Frauven
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ZEIT-Grafik/ Quelle; Demenz-Report 201 | des Berlin-Instituts fir Bevalkerung und Entwicklung
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DEMENZ

EINE EPIDEMIE?

Geschitzte Anzahl Demenzkranker
1 (2013-2050)
AMERIKA - ASIEN
ANSTIEC VON ANSTIEC VON
248 PROZENT 228 PROZENT
E—— e | —
‘ ' MO, 310 { 2M0.  72M0.
o e : '
i Demenz 3 =
: BROPAL 1 S 2 & o “ ansnecvon
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' g . 2 . ' ANSTIEG VON
i Eine weltweite Epidemie P | o e
' : 3N, 12 M0,
P , ; o 2w,
135MI0. | i =
e EUROPA ¥
76 MIO. : ! MIT EINEM ANSTIEG ¥ p oSN
— 3 ! VON 90 PROZENT 4 UGS
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: ' oossess [NNEG \( /¢ =0
5 . 11MI0. 21 MIO. 3 e
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: © Zentraleuropa: 1.23 > 2.29 L PG ':bf
Alle 2013 2030 2050 ; € Osteuropa: 1.86 --> 2.44 [3) A o
4 SEKUN DEN Die Anzahl der Demenzkranken ! (3] Westeuropa: 7.84 -->16.02
wird bis zum Jahr 2050 ; ;
erkrankt weltweit ein weltweit signifikant steigen. ; "
Mensch an Demenz. i E Quelle: WHO / Alzheimers Disease International © Allianz SE 2014
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AUSWIRKUNG VON

DEMENZERKRANKUNGEN

Folgen fur die Betroffenen

(korperlich, psychisch, sozial)

Im Jahr 2010 betrugen die Kosten Bis 2030 werden die -
fir die Pflege dementer Menschen Kosten um mindestens ;
30 PROZENT g -
604 :
MRD STEIGEN. g .
USD @ .
62% ~371% | =
2013 2050 ’

Ein groRer Teil der Erkrankten
wird in Landern leben, in denen die

Allerdings fallen 89 Prozent Menschen wenig oder auf mittlerem [
dieser Kosten in Landern mit Niveau verdienen. Dort leben bislang
hohem Einkommen an, obwohl schon 62 Prozent der Demenzkranken. | -

Bis 2050 wird ihr Anteil auf
71 Prozent steigen.

dort nur 38 Prozent der
Menschen mit Demenz leben.

Verlust der Autonomie / Mobilitat
Mangelerndhrung

Erhohte Unfallgefahr / Sterberisiko
Erhdohtes Risiko, Opfer von
Kriminalitat (Betrug) oder Gewalt
zu werden

Angst, soziale Isolation

Folgen fur die Angehorigen

Uberforderung / Uberlastung
Gewissenskonflikte

solothurner
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spitaler B0
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Gedachtnisstorung

Stirnlappen Scheitellappen
Problemlésan COptisch-raumliche . L. .

! + Storungen in einem (oder mehreren) der folgenden Bereiche:
Planen, Urteilen Funktionan g { ) 9

Antrieb, Sozialverhaltan,
Empathie, Sprache
Erkennen Handeln Sprache Planung, Kontrolle,
Ausfiihren

O

Besorgt Glucklich Traurig
A A
SRRREY)
Witend Aufgeregt Skeptisch
Hinterhaupts-
lappen
Schlifenlappen
Sorach Optische v solothurner
prache Wahrnehmung | it3a
- o r
Geddchtnis Erstaunt Ubermiitig Frustriert spita ler B

Tr0iEadamaan com



AFFEKTIVE UND
VERHALTENSSTORUNGEN

Aggression
Aggressiver
Widerstand
Physische
Aggression
_ Verbale
Apathie Aggression
Depression

Psychomotorische Agitation

Unruhe
Nachlaufen
Zielloses
Umherwandern
Repetitives Verhalten
Anziehen/Ausziehen

Schlafstérungen Psychose

Halluzinationen
Wahn

Fehlidentifi-
Zierungen
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DEMENZ BEI
ALZHEIMER-KRANKHEIT

10 Warnzeichen
einer Demenz

w.  Sozialer Ruckzug

4

Vergesslichkeit
£ ‘, 7

Stimmungs-
schwankungen

/

,:' ) g \\

vy N Nachlassen der
Urteilsfahigkeit

N
Verleg;n von

Muhe bei
Gegenstanden Erkl4rungen
&2 ; @
Muhe, bekannte Verwechslung bei Verdanderung des
Aufgaben zu losen  Terminen / Orten Sehvermogens solothurner

spitaler



RISIKOFAKTOREN DER

ENTWICKLUNG EINER DEMENZ

Nicht beinflussbar Beeinflussbar
= Hohes Alter = Bewegungsmangel
= Positive Familienanamnese .
= Weibliches Geschlecht N el i
. = Diabetes 0
= GenetISChe Faktoren (ZB =“““i 2 bls St Erkrankte HerzkranzgefaRe
ApPOE-¢4-Polymorphismus, e g

PS1-, PS2-, APP-Mutation) N

Hohes Cholesterin
2-fach

Bluthochdruck
4 bis 5-fach

s‘—%'

Pravention von

. . : B-_ —‘&‘ e:rz musstérungen
= Schadelhirntrauma e Rauchn s
1 bis 2-fach

= Depression

L _ " _ .
= Niedriger Bildungsstatus Biirgerspital solothurne

Solothurn spitaler B0



DEMENZURSACHEN

Primare

Sekundare
Demenzen

Demenzen

Neurodegenerative Vaskulare

Viele magliche
Demenzen Demenzen

Ursachen
- Mangelzustande
- Vergiftungen
- Austrocknung
- Entziindungen
- Stoffwechsel-
erkrankungen
- Wernicke-
Korsakoff ~ solothurner
- Andere Ursachen spitaler

_ Alzheimer Demenz _ Multi-Infarkt
- Creutzfeld Jakob Demenzen
- Chorea Huntington - Nach Schlaganfall

- Lewy-Body - Nach Hirnblutungen

- Frontotemporale - Andere Formen
Demenz

- Parkinson Demenz
- Andere Formen




EINTEILUNG DER DEMENZEN

Sekundare DAL o
Demenzen Primare Demenzen (90%)
D1 ,6 Mio. Vaskulare MNarira . dananarative e anyan: —
A 106.000 Demenzen [ Neuro-degenerative Demenzen |

CH 124.000 ca. 10%
D.A.CH. ca. 20%
1,8 Mio.

Taglich Tww <=
neue Demenz- @?/ﬁ/ﬁﬂ*\@ 658% |
Erkrankungen

Quelle: BUNDESMINISTERIUM FUR GESUNDHEIT u. a

ca. 5%

ca. 15%
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DEMENZ BEI
ALZHEIMER-KRANKHEIT

Amyloid Plaque Neurofibrillare Bundel Auguste Deter Dr. Alois Alzheimer
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DEMENZ BEI
ALZHEIMER-KRANKHEIT

* Haufigste Demenzform: 60-80% aller
Demenzen im Alter (>65 Jahre)

= Typisch: friihe und stark ausgepragte
Gedachtnisstorung (Frischgedachtnis)

* Frihe / spate Form

= Langsamer / rascher Verlauf

= Pathologie: Neurodegenerative Prozesse mit

Eiweissaggregaten
« extrazellulare Amyloid Plagues

e intrazellulare Tau Fibrillen

Birgerspital solo_t.hurner
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MORBUS ALZHEIMER
B-AMYLOID-KINETIK

. — - i A
Physiclogical role of AR: "011?, Vg, 3 s
Synaptic Plasticity ‘f-s: liomerization A
Neurogenesis o 5
. ’ Agg egation
| Antioxidant o EgeE
AB- Protem ! l
\g Plagues Fibrils / \
\ Neuron Pathological role of AR: Wy J e ik
Impairment of neuronal . 8 3
;—\ function
%KC/ g Neuronal Cell death
»Keim«

Ll

X AR,
\7 s ‘&‘“m s - sAPPo. I
k| p-secretase
/ |

o-secretase| Jeen

y-secretase ! yA-secretase Extracellular
= =
IRBRNENDERRRE 3 3 : L. } HEREINEE
{ { et { ; £t
5 ] H "
angeschwollener I 1 Intracellular
Nervenzellfortsatz | =
kleine AB-Aggregate [ |
(Oligomere und Protofibrillen) CT83 { | CcT29
———————— =
or
AlCD 139 AlCD
<Non-Amon idogenic, Constitutive Secretory, Pathway | Amyloidogenic Pathway >
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ZUSAMMENFASSUNG
ALZHEIMER KRANKHEIT

TAU / B-AMYLOID

Amyloid plaque

E— s— Stage  and |l Stage Mand IV Stage Vand VI

Severity

Nature Reviews | Disease Primers
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ZUSAMMENFASSUNG

MOLEKULAR-PATHOLOGISCHE
DEMENZKLASSIFIKATION

Extrazellular

Prionenerkrankung PrPsc
= Morbus Alzheimer

Proteinaggregate g-amyloid
Intrazellulare
v v v v
a-Synuclein Tau TPD-43 Andere
Bewegungsstorungen Bewegungsstorungen Primar nicht Frontotemporale
mit Demenz mit Demenz fliissige Aphasie Demenz
Lewy-Korperchen- Parkinson- mit ohne FTD-
Demenz Demenz PSP B Sprechapraxie Sprechapraxie Vi L ALS
Y L J Y Y 4 4"_ Y L J Y Y
Lewy-Korperchen- - TOP-43
Erkrankungen Taupathien Proteinopathien




EINTEILUNG DER DEMENZEN

Sekundare
Demenzen

D 1,6 Mio.
A 106.000
CH 124.000 ca. 10%

D.A.CH.
1,8 Mio.

Taglich 2
o0 HHITYA
Evcankungen THRRTER

Quelle: BUNDESMINISTERIUM FUR GESUNDHEIT u. a

Vaskulare
Demenzen

ca. 20%

Primare Demenzen (90%)

ca. 60%

ca. 15%

ca. 15%

Biurgerspital
Solothurn

ca. 5%

solothurner
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VASKULARE DEMENZEN

= Min. 10% (zweithaufigste Ursache > 65 Jahre)
= Haufig zusammen mit Alzheimer Krankheit
(,gemischte Demenz")

0 -

e s
- . Fnaw .
= Diabetes i
g .“““ 2 bis 3-fach : .
g Erkrankte HerzkranzgefalRe
Alkoholsucht . 2 bis 4-fach
2 bis 3-fach 3 =
B
=
G —14
- < - ~
Hohes Cholesterin Bluthochdruck

B0 :
2-fach ;_1:‘:" | 4 bis 5-fach

Ubergewicht ——
; i "-q_,l%‘
1 bis 2-fach Rauchen

1 bis 2-fach

Herzrythmusstérungen s0 |:0 t hur E
6 bis 18-fach spitaler



VASKULARE DEMENZEN

Kognitive Ledstung (Prozent)

00 e AZDhelmer- Demenz
e Vaskulare Demenz
- e Demenz bel Crewzfeld-
& Jakob-Erkrankung
SO -4
25 ~

0 T T T ] T T T T
| 2 3 - 5 o 7 S o

Erikrankungsdauver |Jahre)
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EINTEILUNG DER DEMENZEN

Demenzen Primare Demenzen (90%)

D 1,6 Mio.
A 106.000

(

Vaskulare | R S S S
Neuro-degenerative Demenzen
Demenzen 7 R rhantid Al bt o dds

D.A.CH. ca. 20%

iRio: ca.60% ca.15%

Taglich Tww 390,
e N SR

o TTITSTRRRE °°° " ca. 15%

Erkrankungen

Quelle: BUNDESMINISTERIUM FUR GESUNDHEIT U, a
Biurgerspital
Solothurn

ca. 5%

solothurner
spitaler 5o



SEKUNDARE DEMENZEN

HUMAN
PROTEIN

o
SPONGE-LIKE LESION

BRAIN SHRINKS

Tab. 5: Vergleich zwischen sporadischer und neuer Variante der CJD

Merkmale sporadische Form neue Variante
Mittleres Erkrankungsalter (Jahre) 60 (50-78) 27 (12-74)
Mittlere Dauer (Monate) 5 14

Haufigste Frihsymptome

Demenz, Myoklonus

Psychiatr. u. sensori-
sche Symptome

Kleinhirnsymptome 40 % 98 %
Sensorische Symptome selten haufig
EEG-period. Komplexe 94 % 0
Neuroimaging DWI sensitive FLAIR sensit.
kortikale/ Pulvinarsignale
Basalgangliensignale

Liquor Tau |, 14-3-3 14-3-3
Pathologie seltene Plagues Diffuse

(10 %)

Amyloidplaques

Alkoholkonsum weltweit

Durchschnittlicher Alkoholkonsum pro Jahr und Einwohner* in Litern rein

T

B "“z’

s
v
l

Stand 2010

*ab 15 Jaht

solothurner

spitaler
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DEMENZ -
JA ODER NEIN?

e . | = Normale Alters-

altersassoziierter Abbau

Depression

vergesslichkeit

Hyposmie Hypmnesie MCI

= Milde kognitive
Storung (MCI)

Demenz

praklinische Phase klinische Phase

» d b : ’8\ = Demenz

Zeit in Jahren -12 -8 -4 0
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Obligat

EKG

Thorax

Labor
Blutbild
Elektrolyte
Leber-/Nieren-
funktionswerte
TSH
Glu, HbAlc
Lipidstatus
Vit B12, Folsaure

CT / MRT Gehirnschadel

Fakultativ
= Erweitertes Labor
« HIV / Lues / Borrelien
« Vit B1, B6, E
« Kupfer, Coeruloplasmin
- CDT
« Drogenscreening Urin
* Autoantikorper
= Liquor
= Elektroenzephalographie
= Erweiterte
neuropsychologische
Testung

Biirgerspital solothurner
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NEURORADIOLOGISCHE
BILDGEBUNG
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NEURORADIOLOGISCHE
BILDGEBUNG

Hirn-Querschnitte

-4 A
. \ . Sulcus(Furche)

Sulcus(Furche) \ (|
- | '/ Gyrus(Windung)
/\ 4

..'
\\.

Ventnkel

| ; (Kammer) . ' P
) B | |
‘ o b . Spraché,
edachihis g | X N\
N Gedachtnis. :
Normales Gehim Alzheimer-Krankheit

Burgerspital
Solothurn

solothurner
spitaler |so[H]



NEUROPSYCHOLOGISCHE
TESTUNG

3 Fragen zur Demenz * Neuropsychologie zur
Differentialdiagnostik:
= Bestehen neu * natzlich in frithen Phasen der
Demenz
* in spateren Phasen nur noch zur
Abschatzung des Schweregrades

Gedachtnisstérungen?

= |st der Alltag
beeintrachtigt? .

Testverfahren
 Globale Screening Tests
= Besteht ein . Spezifische Einzeltests
Leidensdruck? - Skalen zur Erfassung des

Alltagsfunktionsniveau

Biirgerspital solothurner
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ERWEITERTE DIAGNOSTIK

* ®
atiologische Differenzierung @
@
@

’ (AD, VD, FTD, PDD, LKD, andere)

erweiterte
Diagnostik
erforderlich

®®@®

o606
® @ O

erweiterte

Neuropsychologie J ‘|:

—>| Liquordiagnostik

— PET/SPECT

— EEG
Doppler-/Duplex- ~ golothurner
5 sonografie Spitaler ﬁ




MMSE

FRAGE DES SCHWEREGRADES
EINER DEMENZ

20

20 =

\Y[el

Leichtgradige AD

e\lergesslichkeit

* Gestortes Kurzzeit-
gedachtnis

» Wiederholtes Na’chf_ragen

* Verlust von Hobbies
und Interessen

¢ |ADL-Beeintrachtigungen

~* Wortfindungsstérung

Mittelschwere AD

Progredienz der
kognitiven Defizite

“Aphasie/Dysphasie

Exekutive Dgﬁzite
Verlust von Hobbies.._
und Interessen

zunehmende Beeintrach-
tigung der BADL

Hilfs-/Pflegebedurftigkeit T

Schwere AD

* Agitiertheit / Unruhe
= » Veranderter Schiaf-Wach-Rhythmus
»Komplette Abhangigkeit/

Pflegebedurftigkeit (z. B. bei
Ankleiden, Essen, Kérperpflege)

5 6 7

Jahre

8 9
Biirgerspital solothurner
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Normale Leistung
10 Punkte

Kognitive Stérung

(z.B. Zahl verfehlen,

Fehler, die von der
Lage der Hand
stammen)

8 Punkte

- ——

Mittelschwere
kognitive
Stoérung
4 Punkte

kognitive
Stérung
2 Punkte

Burgerspital
Solothurn

solothurner
spitaler



GERUCHSINNSTORUNG UND

DEMENZEN

Riechkolben_
- ' 4. Signale werden  Monsch 2-3 e Riechschieimhaut
_ an hihere
____ Gehirnregionen o b

3. Sig;n:i'v: werden
: "- in den Glomearuli
gebindelt

Rezeptorzellan ‘\ r)
senden Yo
slektrische Q

. Signale

S i} 1 [ J 1.
] L - — T &
v " & ,: .-":f:.‘rl "‘\:\"‘H‘- ¥ '.1
““{
Hund 80-90 cr?
1. Duft-
o: =29,8,8¢ uumr molekile
vw%ﬁ;';;... r Duft-| binden an
S &S .« g I'I'Iﬂlthﬂlt Rezeptoren
. B | .8.e.¢
Yo ""’“"‘:: : Luﬂt m1r, Dul‘tmnlzkulgn
1 ) \ l » Y
e uuuvvuuuuu\ il P
pesaaasaas Biirgerspital solothurner
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ERWEITERTE DIAGNOSTIK

erweiterte
Diagnostik
erforderlich

Y

atiologische Differenzierung
(AD, VD, FTD, PDD, LKD, andere)

erweiterte
Neuropsychologie

AD: Alzheimer-Demenz

VD: vaskulare Demenz

FTD: frontotemporale Demenz
PDD: Parkinson-Disease-Demenz
LKD: Lewy-Korperchen-Demenz

Liquordiagnostik

PET/SPECT

EEG

Doppler-/Duplex-
sonografie

solothurner
spitaler [so[H



LIQUORMARKER
ALZHEIMER KRANKHEIT

K33
- Aﬁ1_2 plaques

- < CSFAB, ,, I '
ACSF ptau —p-TElﬁ o

[
f " Marker Befund
B-Amyloid 1-42 | < 450 pg/mL
B-Amyloid 1-40 |
B-Amyloid Quotient 1-42/1-40 | <05
Gesamt-Tau 1 > 450 pg/mL bis zu 1000 pg/mL
Phospho-Tau 181 1 > 61 pg/mL

Biirgerspital solothurner
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BIOMARKER
ALZHEIMER KRANKHEIT

Prasymptomatisch : Prodromal : Symptomatisch
~nhormal” : ~MCI* : ~AD"
I 1
1 1
1
] ] . .
' ; Klinisch
I 1
1
1
1
I
1 Struktur
1
1 und
: Funktion
Pathologie

Biirgerspital solothurner
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ERWEITERTE DIAGNOSTIK

Y

atiologische Differenzierung

(AD, VD, FTD, PDD, LKD, andere)

erweiterte
Diagnostik
erforderlich

erweiterte

Neuropsychologie

—| Liquordiagnostik

AD: Alzheimer-Demenz

VD: vaskulare Demenz

FTD: frontotemporale Demenz
PDD: Parkinson-Disease-Demenz
LKD: Lewy-Korperchen-Demenz

HEALTHY A-BETA HEALTHY TAU

> PET/SPECT e

> EEG

Doppler-/Duplex-
sonografie

ALZHEIMER'S A-BETA ALZHEIMER'S TAU

solothurner
spitaler B0



Nucleus besols Meynerl

L e
A V.l' ', “/
| .
8 /£
F o
e ;IS bl
- e L

S §

\

)

/

.)‘
/

J \
SPECT-Schnittebene

S5 mm e EEw EET EWA EEw o WS —

Nucleus coudatus

Putomen

DaTSCAN™ SPECT-Transversalschnitt

Substontio nigro

Normalbefund Demenz mit
Lewy-Korperchen

Biirgerspital solot-hurner
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ERWEITERTE DIAGNOSTIK

Y

atiologische Differenzierung

(AD, VD, FTD, PDD, LKD, andere)

erweiterte s
e P i < BRI
erforderlich //,////: P e gl
///// ////’,:::::::__ : B 5 of’
,’,l/ !/ / e Y
!l’l’ 'l / l I/‘/l/ L » " i
. HIN I
erweiterte Thexd rag 20%
. :I | 1 %
Neuropsychologie h ak 7 i
4 é $ L 8 s [T ) 20%
1% g\ 12 U » 9 i
»| Liquordiagnostik A o /‘) § \""
Nasion Inion
»|  PET/SPECT =
> EEG — -
Doppler-/Duplex- = Vo ' _ l solothurner
> sonografie J 1 Spitéler @
Y "




SEKUNDARE DEMENZEN
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SPONGE-LIKE LESION

Fucze

xd , ¥ﬂ(\,»ﬁﬂ]‘ku»—m,}(wvw‘(\ w“'\r‘_jib\m\ f

Diagnosis of Prion diseases )

N

T T T T
T ] F

G:%

Exosomal Biomarkers

mRNA signature n prion-nfected neurcaal cells

Biirgerspital solothurner
Solothurn spitaler B0

* 1] T, iR A2 s R, e
22, miR-29 b, miR424
0 umin-m




ERWEITERTE DIAGNOSTIK

erweiterte
Diagnostik
erforderlich

Y

atiologische Differenzierung
(AD, VD, FTD, PDD, LKD, andere])

erweiterte
Neuropsychologie

Liquordiagnostik

PET/SPECT

EEG

Doppler-/Duplex-
sonografie

AD: Alzheimer-Demenz

VD: vaskulare Demenz

FTD: frontotemporale Demenz
PDD: Parkinson-Disease-Demenz
LKD: Lewy-Korperchen-Demenz

solothurner
spitaler B0



NEURVASKULARER
ULTRASCHALL




ERWEITERTE DIAGNOSTIK

\

syndromale und atiologische Diagnose

v

Aufklarung und Beratung des Erkrankten
und der Angehdrigen

Verdacht auf

autosomal-dominante

Erkrankung

Humangenetik

Biirgerspital solothurner
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Klassifikation Risikoallel- Analyse- Beispiel

der Variante frequenz verfahren fur AD

Sehr haufig zwischen 5-50 % GWAS ApoE, CLU, CR1,
PICALM

Weniger haufig zwischen 1-5 % GWAS hier nicht
angefuhrt

Selten (aber weniger als 1 %, NGS + GWAS; APP (Ala673Thr),

nicht privat) aber polymorph in Segregation in TREMZ2 (Arg47His)

einer oder mehreren Familien

Populationen

Privat

beschrankt auf
Probanden und
deren Verwandte

Linkage-Analyse;
Segregation in
Familien

PSENT, APP, PSENZ

solothurner
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ICH BIN VERGESSLICH...

Dr. med. Vesna Stojanovic — Akutgeriatrie
Dr. med. Robert Buhler — Neurologie
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BEHANDLUNG KOGNITIVER

STORUNGEN

Q 13184 C@gniFit

Behandlung
kognitiver Stérungen

| l
Pharmako- Gedéachtnis-

therapie training Your highest cognitive score is 325

out of 800 points

— Cholinesterase-
hemmer

Crossroads  Fuel a Car Jigsaw 9 Mahjong

— Memantin ﬁg@
- pflanzliche Extrakte ﬁ -

_Ant'ox|danzien Mouse Chall...  Sudoku Twist it  Reaction Field sOlOthurner

. = italer BG
— andere Nootropika 8 .‘ ¢ o B e



RICHTLINIEN DER MEDIKAMENTOSEN BEHANDLUNG

IM ALTER

e Moglichst mit Monotherapie anfangen
 Niedrige Anfangsdosierung
e Langsam aufdosieren

 Medikamenteninteraktionen beachten

Komorbiditaten beachten

Veranderten Metabolismus beachten

« Regelmdssige Uberprifung der Indikation

Biirgerspital solothurner
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WIRKPRINZIP
ACETYLCHOLINESTERASEHEMMER

pflanzliche Extrakte

MEMANTINE —
Acetylcholin - Memantine
Parasympathikus und (Glutamat-Rezeptor
Kognition (NMDA)-Antagonist)

= nebst Glutamat wichtiger = Bei Demenz erhdhte
,Lernprozessor” Glutamatkonzentration
Im synaptischen Spalt
Anticholinergika = Erhoéhter
= Hirn: Delir postsynaptischer Ca-
= Herz: Hypertonus, Einstrom
Tachykardie / Arrhythmie = Neurodegeneration

= Auge: Mydriase

= Anderes: Blasenatonie,
Mun(.itroc_:kenhelt, Biirgerspital solothurner
Obstipation Solothurn spitaler B0



Behandlung
kognitiver Stérungen
1
Pharmako- Gedéchtnis-|
herapie training

Cholinesterase-

ACETYLCHOLINESTERASEHEMMER ==

pflanzliche Extrakte

Antioxidanzien

MEMANTINE

Presynaptic cell

| | Presynaptic

neuron
Gln

Acetyl CoA
e

Choline
O) lCAT

Acetylcholine
O(ACh)

Axon
terminal

Glucocorticoid, )\
receptor o\

Cholinergic
receptor

Acetylcholinesterase

(AChE) Glial cell

~  Postsynaptic
Ineuron

Biirgerspital | solothurner
Solothurn spitaler B0

Postsynaptic cell



Behandlung
kognitiver Stérungen

ACETYLCHOLINESTERASEHEMMER =g

Cholinesterase-
hemmer

Memantin
pflanzliche Extrakte
Antioxidanzien
andere Nootropika

Placebo Donepezil Galantamin Rivastigmin
(Aricept®) (Reminyl®) (Exelon®)
5-10 mg 16 or 24 mg 6-12 mg

Ubelkeit 6-12% 14% 24% 47%
Erbrechen 3-6% 8% 13% 31%
Diarrhoe 4-11% 12% 9% 19%

Bradykardie, Synkopen
= signifikant hdufigere Krankenhaus-Aufnahme unter AChE-
Inhibitoren wegen
« Synkope (Risikoerhdhung: 1.76)
* Bradykardie (Risikoerh6hung: 1.69)
= Jeicht erhdhtes Risiko fur Herzschrittmacherimplantation und
Schenkelhalsfrakturen

Biirgerspital solothurner
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KONTROLLEN BEI EINSATZ VON o S

Cholinesterase-
hemmer

ANTIDEMENTIVA

andere Nootropika

Arztliches Vorgehen bei Medikation mit

Antidementiva

Kontrolluntersuchung nach 3 - 6 Monaten

¥

Positiv? (Stillstand und
verzogerte Krankheitsprogression
sind Erfolg)

Fortfuhren der Therapie

Anderes Antidementivum

Absetzen der Antidementiva
bei zunehmender Progredienz nach Absprache

Birgerspital solo_t.hurner
Solothurn spitiler B



NUTZEN DER ANTIDEMENTIVA

Cohort 1

Cohort 2

1539 with probable AD

596 without follow-up
evaluation

943 with at least
one follow-up evaluation

No dementia treatment: 416
ChEls alone: 387
ChEls + memantine: 140

ChEls alone: 387
ChEls + memantine: 140

Behandlung
kognitiver Stérungen

Pharmako- Gedéchtnis-|
herapie  training

Cholinesterase-
hemmer

Memantin
pflanzliche Extrakte
Antioxidanzien
andere Nootropika

Lopez et al. 2009, JNNP 80: 600-607

1.0
1 Memantine + ChEls
0.8 | 2 ChEls alone
3 No dementia medication
0.6
0.4 —
0.2 | ™
0 — | {
T T
0 2 4 6 8 0 12 14 16 18
1.0 -
0.8 | [1]
0.6 —
0.4 —
0.2 1 Memantine + ChEls
o 2 ChEls alone
\ T \ \ \ T
0 1 2 3 4 5 6
Biirgerspital solothurner
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ANWENDUNG VON MEMANTIN / ——
ACETYLCHOLINESTERASEHEMMER =2

Antioxidanzien
andere Nootropika

Acetylcholinesterase-Hemmer
= werden bei der leichten bis mittelschweren
Alzheimer-Demenz empfohlen (Empfehlungsgrad B)
Memantine
= wird bei Patienten mit moderater bis schwerer
Alzheimer-Demenz empfohlen (Empfehlungsgrad B)
= wird bei Patienten mit leichter Alzheimer-Demenz
nicht empfohlen (Empfehlungsgrad A)
Ginkgo-Préaparate
= Dbei Fehlen einer Uberzeugenden Evidenz fur die
Wirksamkeit wird der Einsatz bei AD nicht
empfohlen (Empfehlungsgrad A)

Biirgerspital solothurner
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FAZIT FUR DIE PRAXIS

pflanzliche Extrakte
Antioxidanzien
andere Nootropika

= AChE-I kdnnen bei guter Vertraglichkeit im leichten bis
mittelschweren Stadium fortlaufend gegeben werden
(Empfehlungsgrad B)
= Die Wirkung ist dosisabhangig
« Donepezil ab 5 mg
 Galantamin ab 16 mg

* Rivastigmin ab 6 mg oral und 9,5 mg/24h und 13.3 mg/24h
TTS

= Es soll die hochste vertragliche Dosis angestrebt werden
(Empfehlungsgrad A)

Biirgerspital solothurner
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Behandlung
von Vuhdtpm-

BEHANDLUNG VON s

VERHALTENSAUFFALLIGKEITEN bl i

therapeutische
Strategien

Antidepressiva bei Alzheimer Demenz
= ohne Wirksamkeit bei erhdhtem Nebenwirkungs-Risiko

Verhaltens- / Aktivierungstherapie bei Alzheimer Demenz
= gute Wirksamkeit auch bei starken
Verhaltensauffalligkeiten

Biirgerspital solothurner
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Patient und

PSYCHOEDUKATION —

Beratung

Entlastung

Psychoedukation

Patient und
P it B 8 9 e

— Information

-~ Beratung
{~ medizinisch
- sozial, finanziell
- juristisch

konkrete
Betreuung/
Entlastung

O DO e
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DEMENZ - WICHTIGER FAKTOR
EINER PFLEGEBEDURFTIGKEIT

40 %
Selbstversorgung
(Kérperpflege, Erndhrung etc.) 20 %

Umgang mit

15 %
Kognitive und
kommunikative
Fahigkeiten

Verhaltensweisen
und psychische
Problemlagen

10%
Mobilitat NEUER
PFLEGEBEDURFTIGKEITS-
BEGRIFF

krankheitsspezifischen/
therapiebedingten
Anforderungen

15%
Gestaltung des
Alltagslebens
und soziale
Kontakte
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ANDERE THERAPIEN BEI -

DEMENZERKRANKUNGEN e

~ Ergotherapie

Nicht Medikamentose Behandlung

o Medikamentose Behandlung
S\
A *
- .
Ergotherapie
\ L C
Kognitives Training =

.L_'L /v’ —. ’)’)
tan
Verhaltenstherapie ,;.,_4\
(Y = Milieutherapie
Biog .h' rbeit ¢ / \ e
iographiearbe /\ &
g ii I i‘ [/f Kunsttherapie

Realitatsorientierung Musiktherapie

Biirgerspital solothurner
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Behandlung
kognitiver Stérungen

NEGATIVSTUDIEN =

Cholinesterase-
hemmer

Memantin

pflanzliche Extrakte
Antioxidanzien
andere Nootropika

@ | AB production
© 1 A aggregation
O 1 AB dearance (immunotherapy)

@ | tav aggregation or phosphoryation
@ Cholinergic drugs
© Others

s @ rhenyithizolyhydrazide

(O anti-Ap antibodies

Oafftope m”o? (P08
(O pr-04360265 (Par-108-
Oacco01 @it

‘.vw N @032

N\ (P12



CLINICAL TRIALS RESULTS AND NEW DATA ANALYSES

IN AMYLOID-RELATED THERAPIES

1. A new «udelayed-starty analysis of negative Phase 3 clinical trials
of solanezumab (Lilly) which suggests that the drug may slow the
progression of mild Alzheimer’s disease

2. A biomarker-only analysis of a discontinued Phase 3 clinical trial
of gantenerumab (Roche) and bapineuzumab that shows the drug
engaged ist target in the brain and generated positive biological
changes

3. New data from PRIME, the Phase 1b study of aducanumab
(Biogen)

Biirgerspital solothurner
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Aducanumab (BIIB037), an Anti-Amyloid Beta

Monoclonal Antibody, in Patients With Prodromal
or Mild Alzheimer’s Disease:

Interim Results of a Randomized, Double-Blind,

Placebo-Controlled, Phase Ib Study

Jeff Sevigny,' Ping Chiao,’ Leslie Williams,' Tianle Chen,? Yan Ling,’
John O’Gorman,’ Jim Ferrero,! Alvydas Mikulskis,” Yaming Hang ,' Christoph
Hock,?2 Roger M. Nitsch,? Alfred Sandrock’

'Biogen, Cambridge, MA, USA; ?Neurimmune Holding AG, Zurich, Switzerland

Sevigny J, Chiao P, Williams L, et al. Kids A-LONG: Safety, Aducanumab (BIIB037), an Anti-Amyloid Beta Monoclonal Antibody, in Patients With Prodromal

or Mild Alzheimer's Disease: Interim Results of a Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled, Phase Ib Study. Presented at: Alzheimer's Association International
Conference. July 18- 23, 2015. Washington, DC.04-04-05.
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PROPHYLAXE

Plasma nutrient statusin AD
Meta-analyses, systematic review and observations

% Cognitive - e N SO, TR e S i . i D IR

Intact elderly | -

d = .

70+ =
60+ i g |8 i i £ [ €
a8 g4
2 g q i 3 - - 4l
so . . 'v v lb L 1 od 2 .'(l '%
& & d‘o\\*"' P, & & ¢

Systematic review
Loef (2011)JAD

Meta-analyses Meta-analyses

1:Trushina (2013) PLOS
2:0lde Rikkert (2014) JAD
3: Wang (2014) ) Prot Res

De Wilde (2014), AAIC poster, manuscript in Lopes da Silve (2014) Alz Dement
preparation

20 studies
I %/0@- 11 studies —l

Fig. 3. Data from a systematic review and meta-analysis comparing plasma levels of micronutrients and fatty acids in AD patients with those
in cognitively intact elderly controls [114-120].
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PROPHYLAXE

Music enhances verbal memory in Alzheimer's disease.

Sung texts were better learned and recalled than spoken texts in
healthy controls (HC) and early AD patients.
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Number of lines learned
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rcentage of words recalled (immediate recall)
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20 I
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PROPHYLAXE

Physical Exercise as an Effective Treatment
for Alzheimer’s Disease and Vascular Dementia?

Three new randomized controlled trials of aerobic exercise in Alzheimer’s Disease,
Vascular Dementia and MCI with promising results!

1. Danish ADEX Study: Physical Exercise reduces Psychiatric Symptoms in AD
2. Aerobic Exercise reduces TAU Protein in older adults with MCI

3. Aerobic Exercise improves cognition in Vascular Dementia
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PROPHYLAXE

DALCROZE RHYTHMIK TRAINING
(6 MONATE)
VERBESSERTES DUAL-TASKING, DEUTLICHE STURZREDUK

Variabilitatsveranderung unter Dual-Task
Step length CV (Dvual-task)

N =134

4 3k 3k
1

3 4
. VJ_I
14

Abnahme d. Gangunregelmassigkeit
unter Dual-Task

CV (%)

Sturzreduktion: 54%

O Control

ANCOVAs with the baseline value of the outcome measure as cova.
*p<.05 ***p<.001

M Dalcroze

Trombetti et al. Arch Int Med 2011
eurhythmics
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DIE EMPFEHLUNGEN DER PROT-AGE
STUDY GROUP

Durchschnittliche Proteinaufnahme von mindestens 1,0 bis 1,2g
Protein/kg KG/Tag

 Ausdauer- und Resistenztraining auf individuellem Niveau (sicher und
vertraglich)

- 21,2 g Protein/kg KG/Tag bei aktiven Alteren

« Bei den meisten alteren Patienten mit akuten oder chronischen
Erkrankungen ist ebenfalls eine hthere tagliche Proteineinnahme von 1,2
bis 1,5 g/kg KG/Tag erforderlich.

« Ausnahmen sind Patienten mit schwerer Niereninsuffizienz (eGFR < 30
ml/min/1,73 m?2), aber ohne Dialysebedarf: Bei ihnen kann eine
eingeschrankte Proteinzufuhr notig sein.

Quelle: «Behandlungspfad Alterstraumatologie Universitdre Altersmedi- zin», Medidays, September
2017 in Zdrich.
Burgerspital
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VIELEN DANK FUR DIE
AUFMERKSAMKEIT
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