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Erhalt kognitiver Fahigkeiten wird
klinftig fir therapeutischen
Fortschritt entscheidend sein

Langer leben, geistig fit bleiben: Die Stiftung Diabetes | Herz |

GefdBe (DHG) informiert liber die enge Verbindung

zwischen Diabetes und Demenz sowie Uber neue Antikorpertherapien, die
erstmals gezielt in den Krankheitsprozess der Alzheimer-Demenz eingreifen.
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Abbaus um 27-30 %) gewesen und die
Therapie berge Risiken wie ein Gehirn-

it zunehmendem Blick auf indivi-

dualisierte Zielwerte und der Evi-
denz von GLP-1-Rezeptoragonisten und
SGLT2-Hemmern konnte ein Paradig-
menwechsel in der klinischen Diabeto-
logie eingeldutet werden, der tiber die
Blutzuckerkontrolle hinaus geht. Im the-
rapeutischen Fokus liegt der kardiopro-
tektive Nutzen, der das Uberleben bei
Diabetes verbessern kann. Dazu passt,
dass die kardiovaskuldre Sterblichkeit
im letzten Jahrzehnt gesunken ist. ,,Al-
lerdings steigt die Hdufigkeit demenziel-
ler Erkrankungen®, sagt Prof. Diethelm
Tschope aus Diisseldorf, Vorsitzender
der Stiftung Diabetes I Herz I Gefifle
(DHG). Und dieser Trend lasse sich nicht
mit demografischer Alterung allein be-
griinden. Einerseits konnen sich meta-
bolische und inflammatorische Schadi-
gungen durch Diabetes auch bei verldn-
gertem kardiovaskulirem Uberleben als
Neurodegeneration manifestieren. An-
dererseits habe die Beriicksichtigung ge-
hirnspezifischer Risiken mit Konzentra-
tion auf vermeidbare Folgen fiir Herz
und Nieren zuriickliegend kaum stattge-
funden.

Metabolische Stoérungen fordern
zerebrale Mikroangiopathie

Aktuell leben etwa 55 Mio. Menschen
weltweit und ca. 1,8 Mio. Menschen in
Deutschland mit einer Demenz, wobei
der tiberwiegende Anteil (60-80 %) von
der Alzheimer-Krankheit betroffen ist.
Erwartet wird, dass die Zahl der De-
menzfille bis 2050 global auf tiber 139
Mio. steigt. ,In der neurologischen Pra-
xis sehen wir Diabetespatienten mit vas-
kuldrer Demenz, aber auch mit Misch-
formen der Alzheimer-Krankheit. Das
Geschehen ist komplex und multifakto-
riell, erklart Prof. Joachim Ro6ther aus
Hamburg, Neurologe im Team der Stif-
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6dem und intrazerebrale Blutungen.
»Die Behandlung mit neuen Antikorpern
markiert aber den Beginn einer Ara, die
nicht nur Symptome adressiert, sondern
krankheitsmodifizierend eingreift. Ge-
nau solche Therapien, die den patholo-
gischen Prozess direkt beeinflussen,
werden gebraucht®, betont Réther. Dar-
an wiirden auch die kritischen Stellung-
nahmen des Gemeinsamen Bundesaus-
schusses (G-BA) und der Cochrane
Collaboration zur neuen Antikorperthe-
rapie nichts dndern. Die strenge fach-
arztliche Auswahl geeigneter Patienten
vor Einleitung der Therapie ist jedoch
eine zwingende Voraussetzung fiir ein
positives Nutzen-Risiko-Verhiltnis. Die
Behandlung muss von erfahrenen Neu-
rologen engmaschig tiberwacht werden.
Aus Sicht der Stiftung DHG wird sich
in absehbarer Zeit das Verstindnis der
klinisch leitenden Prinzipien in der Di-
abetologie grundlegend dndern. ,Die
Senkung des kardiovaskuldren Risikos
allein wird nicht mehr ausreichen®, pro-
gnostiziert Tschope. Mit Fokus auf Pra-
vention, Diagnostik und Therapie de-
menzieller Erkrankungen werde der Er-
halt kognitiver Fahigkeiten kiinftig fiir
den therapeutischen Fortschritt bei ver-
langerter Lebenszeit von Patienten ent-
scheidend sein.
Katrin Hertrampf, Pressestelle Stiftung DHG

tung DHG. Zentrale Merkmale seien die
extrazellulire =~ Akkumulation von
B-Amyloid-Plaques, die intrazelluldre
Bildung neurofibrillirer Biindel, so ge-
nannter Tangles aus hyperphosphory-
liertem Tau-Protein, der Verlust von Sy-
napsen, neuronaler Zelluntergang und
neuroinflammatorische Prozesse. Abge-
sehen von der zerebralen Amyloidangio-
pathie und der Insuffizienz des glympha-
tischen Systems spielen metabolische
Stérungen wie z.B. Insulinresistenz in
der Atiologie von Demenzerkrankungen
eine Rolle. ,Neben verminderter Pro-
duktion vasodilatierender Substanzen
und erhohter Permeabilitat mit Stérun-
gen der Blut-Hirn-Schranke begiinstigt
die endotheliale Dysfunktion der klei-
nen Blutgefifle entziindliche Prozesse
im Hirngewebe, wodurch die Entste-
hung von Atherosklerose und zerebraler
Mikroangiopathie geférdert wird®, er-
ginzt Rother.

Alzheimer-Demenz mit neuer

Antikorpertherapie verzégern

Grofle Hoffnungen, den Krankheitsver-
lauf bei Alzheimer-Demenz verlangsa-
men zu konnen, werden seit einiger Zeit
mit der gezielten Immuntherapie gegen
B-Amyloid geweckt. Die Therapie mit
monoklonalen Antikorpern wie Leca-
nemab und Donanemab ist im Anfangs-
stadium der Alzheimer-Demenz zuge-
lassen und fithrt dazu, dass das schad-
liche Amyloid gebunden und abtrans-
portiert wird (mehr zu den
Antikorpertherapien auf'S. 24). ,,Auch fiir
Menschen mit Diabetes und Alzheimer-
Demenz mit leichten kognitiven Stérun-
gen kommt die Therapie infrage®, sagt
Rother. Zwar seien die Effekte, den
Krankheitsprozess klinisch relevant ver-
zdgern zu kénnen, in den Studien nur
moderat (Verzégerung des kognitiven
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