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Interview

Medikamentdse Therapie der Alzheimer-Demenz

Ein Gesprich mit Prof. Dr. med. Hans Forstl

Wird die Demenz von Hausdrzten zu
spdt erkannt und behandelt, und
wenn ja warum? Welche Argumente
gibt es fiir oder gegen den Einsatz
von Antidementiva? Prof. Dr. med.
Hans Forstl von der Psychiatrischen
Klinik der TU Miinchen nahm in
einem Interview zu diesen Fragen

Stellung.

DoXMedical: Ein Standardvorwurf lautet,
die Hausdrzte wiirden bei ihren alten Pa-
tienten Icognitive Defizite meist iibersehen
oder verkennen. Kann man das so sagen?
Prof. Dr. med. Hans Forstl: Zugegebe-
nermassen ist es fir Hausarzte nicht
leicht, Demenzerkrankungen in den An-
fangsstadien zu erkennen. Zu bunt ist die
Symptomatik der leichten Stadien, und
nicht selten fehlen auch die klassischen
Standardbeschwerden einer Demenz. Oft-
mals ist einfach das Geftihl, dass es ei-
nem Patienten koérperlich oder seelisch
«schlecht geht», das Schliisselsymptom,
durch das der Beginn einer moglichen
Demenz maskiert wird. Es miissen also
nicht primér die erwarteten kognitiven
Symptome sein, die das Bild einer De-
menz in den Anfangsstadien beherr-
schen. Insofern kann man den Hausérz-
ten keinen Vorwurf machen, wenn sie
dies tibersehen.

Noch etwas kommt hinzu: Hausarzte ha-
ben es bei ihren alten Patienten meist mit
einer Vielzahl von Krankheiten zu tun,
die untereinander auch eine gewisse
Rangfolge der Krankheitswertigkeit ein-

nehmen. Und da spielen solche unspezi-
fischen Symptome eben nicht die prima-
re Rolle. Damit haben sie auch nicht die
entsprechende therapeutische Konse-
quenz. Allerdings sollte sich der Hausarzt
schon Gedanken machen, ob hinter die-
sen eher unspezifischen Symptomen
nicht auch eine ernst zu nehmende
Krankheit steckt, die er im Sinne eines
moglicherweise gefdhrlichen Verlaufs
werten muss.

Weiter wirft man den Hausdrzten vor, sie
witrden das Thema «Demenz» tabuisieren
oder aus Scham iibergehen. Stimmt das?
Forstl: Was Tabuisierung oder Scham
beim Thema Demenz betrifft, so mochte
ich sogar noch weiter gehen und be-
haupten, Arzte versptiren hierbei mitun-
ter Angst, sich damit zu kontaminieren,
zu infizieren. Und wenn sie sich schwer-
punktmaéssig mit Demenz befassen, erle-
ben sie bei anderen Kollegen gar ein Ge-
fahl der Geringschatzung bis hin zu Ver-
achtung.

Die Skepsis gegeniiber den géingigen Anti-
dementiva ist unter den Hausdrzten weit-
verbreitet. Ist das berechtigt?

Forstl: In Deutschland sind zur Therapie
der Alzheimer-Demenz nach den Krite-
rien der evidenzbasierten Medizin (EBM)
folgende Medikamente zugelassen: Done-
pezil (Aricept®), Rivastigmin (Exelon®)
und Galantamin (Reminyl®) zur Behand-
lung der leichten bis mittelschweren und
Memantine (Axura®, Ebixa® zur Therapie
der mittelschweren bis schweren Alz-
heimer-Erkrankung. Das Ziel evidenz-
basierter Medizin ist es, dass fur alle
Patienten der gleichen diagnostischen
Kategorie unabhéngig vom Therapie-
erfolg des einzelnen Patienten die Be-
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handlungsindikation bestehen bleibt.
Und daher ist es in der Tat schon tiber-
raschend, wenn in Deutschland nur et-
wa 20 Prozent der dementen Patienten im
leichten bis mittelschweren Stadium mit
Antidementiva behandelt werden.

Kiirzlich wurde in einer Ausserung des
Instituts fiir Qualitdt und Wirtschaftlich-
Iceit im Gesundheitswesen (IQWiG) der
Nutzen der cholinergen Antidementiva in-
frage gestellt. Es wird unter anderem
argumentiert, dass die in Studien berticlc-
sichtigten Endpunkte zum Wirksamkeits-
nachweis nicht patientenrelevant sind.
Teilen Sie diese Ansicht?

Forstl: Wenn den Mitarbeitern des
IQWiG nicht bekannt ist, wie die bisher
gewdhlten Endpunkte (kognitive Leis-

tung, Alltagsaktivitdten, klinischer Ge-
samtzustand, nicht kognitive Symptome)
zustande kamen, sollten sie sich in der
einschldgigen Literatur einfache Grund-
kenntnisse aneignen, statt in vollkom-
men naiver Besserwisserei vorzugeben,
dass sie mit ihren schwammigen Lebens-
qualitatskonzepten verntinftige Daten ge-
winnen kénnten.

Unter medizinischer Therapie verstehen
wir in der Regel die Besserung oder Hei-
lung von Krankheiten. Nun aber spricht
man beim Einsatz von Antidementiva
nicht mehr von Heilung oder Besserung,
sondern von Verlangsamung, bestenfalls
von Stillstand des Krankheitsprozesses.
Wie kénnen Hausdrzte unter dieser Vor-
gabe vom generellen Nutzen dieser Pri-
parate tiberzeugt werden?

Forstl: Zunachst sollte man bei der Be-
handlung der Alzheimer-Demenz mit An-
tidementiva nicht von Verlangsamung
oder Stillstand des Krankheitsprozesses
sprechen. Man sollte es besser Parallel-
verschiebung des Krankheitsverlaufs
nennen. Der Verlauf einer Alzheimer-
Demenz ist charakterisiert durch ein
sehr variables Symptombild. Es beruht
auf dem klinischen Gesamtzustand, dem
Neurotransmitterdefizit und dem Muster
der Neurodegeneration. Auch im zeitli-
chen Ablauf der Erkrankung sind plotz-
liche Schwankungen des Krankheitsbilds
moglich. Aufgrund des hoch variablen
natiirlichen Krankheitsverlaufs kann an
einzelnen Patientengruppen niemals der
Effekt der Antidementiva zuverlassig ab-
geschitzt werden. Es muss immer gefragt
werden, handelt es sich bei der beobach-
teten Verbesserung wirklich um einen
therapeutischen Erfolg oder entspricht
sie in erster Linie einer natirlichen



Nr. 2/2007

Medikamentdse Therapie der Alzheimer-Demenz

Schwankung? Hausarzte kénnen nur
durch seriése Studien vom Nutzen der
Antidementiva tiberzeugt werden. Dabei
besteht ein deutliches Qualitatsgefalle
zwischen Untersuchungen der Industrie
einerseits und pharmakritischen Analy-
sen der letzten Jahre andererseits. Es
wéare undenkbar, dass eine grosse, von
der Industrie gesponserte Studie mit so
gravierenden methodischen Mangeln und
Fehleinschatzungen zur Veroffentlichung
gelangen koénnte, wie dies bei den popu-
listischen und sensationsheischenden
pharmakritischen Untersuchungen of-
fensichtlich moglich ist. Fatalerweise
bleiben die Falschmeldungen ldnger im
Gedachtnis als die Sisyphusarbeiten se-
riéser Forscher.

Grosse Unsicherheit besteht bei Hausdirz-
ten, welche Patienten einen Benefit von
Antidementiva erwarten kénnen und
wann sie mit der Therapie beginnen
sollen. Gibt es hier einfache Regeln oder
Hinweise?

Forstl: Nahezu alle Dementen tber
65 Jahre leiden auch unter neurodege-
nerativen Alzheimer-Verdnderungen und
ihren pharmakologischen Konsequen-
zen. Damit kénnen grundsatzlich die
meisten Patienten — auch die gemischten
Formen - von den Effekten der Antide-
mentiva profitieren, die an Gruppen von
Patienten mit «wahrscheinlicher Alzhei-
mer-Demenz» ohne zuséatzliche Hirnver-
dnderung nachgewiesen sind. Fur die
Cholinesterasehemmer ist bekannt, dass
sie bei Patienten mit bisher rascher
klinischer Verschlechterung und mit
Stérungen der Wahrnehmung, also vi-
suellen Halluzinationen, besonders wirk-
sam sind. Grundséatzlich sollte der be-
handelnde Hausarzt nach der Sicherung
der Diagnose sofort mit der antidementi-
ven Therapie beginnen. Die Wirkung der
Antidementiva korreliert mit der Dosis.
Die Behandlung sollte mit der hochsten
individuell noch vertréglichen und zuge-
lassenen Dosis erfolgen. Die Nebenwir-
kungen nehmen aber mit steigender Do-
sis zu. Daher muss man Antidementiva
korrekt aufdosieren. Dies gilt fiir alle er-
wéihnten Priaparate. Die Therapie sollte
erfolgen, solange keine Kontraindikatio-
nen bestehen. Auch im schweren Stadi-
um besteht kein Grund zum Absetzen,
mit Ausnahme etwaiger unerwtnschter
Nebenwirkungen.

In bestimmten Studien wird gerne von
Nonrespondern gesprochen. Wie kkann der
Hausarzt diese Nonresponder erkennen,
und muss man hier die Therapie dndern?
Forstl: Der Terminus «Nonresponder» ist
hierbei ein rein methodischer Begriff oh-
ne jegliche praktische Relevanz. Wer so
argumentiert, versteht die Probleme der
praktischen Forschung nicht und miss-
braucht diesen Terminus. Er tut dies ent-
weder aus Ignoranz oder mit boswilliger,
irrefiihrender Absicht.

Mit welchen wesentlichen Nebenwirkun-
gen muss der Hausarzt bei der Therapie
mit Antidementiva rechnen?

Forstl: Die Kenntnis der Nebenwirkun-
gen der einzelnen Antidementiva ist eine
wichtige Voraussetzung, auch fur den
Hausarzt. Die gebrauchlichen Praparate
haben eine geringe Inzidenz ernsthafter
unerwinschter Arzneimittelwirkungen

(UAW). Bei den Cholinesterasehemmern
betreffen die UAW besonders den Gas-
trointestinaltrakt, wobei man durch eine
vorsichtige Dosistitration Nebenwirkun-
gen reduzieren kann. Vorsicht ist ferner
geboten bei Patienten mit supraventriku-
laren Bradykardien und héhergradigem
AV-Block.

Was kann man ausser der medikamenté-
sen Therapie noch fiir die dementen Pa-
tienten tun?

Forstl: Da sich der Verlauf der Alzhei-
mer-Erkrankung meist tiber viele Jahre

erstreckt, ist und bleibt der Hausarzt der
wichtigste Partner bei der Behandlung
und Betreuung Demenzkranker. Die The-
rapie setzt sich aus drei Komponenten
zusammen: Die erste Sdule besteht aus
der Beratung des Patienten und seiner
pflegenden Angehorigen sowie adjuvan-
ten nicht medizinischen Behandlungs-
massnahmen, die zweite aus der medi-
kamentoésen Therapie mit Antidementiva
und die dritte aus der Behandlung mit
anderen Psychopharmaka. Der Hausarzt
ist hierbei der «Casemanager», der be-
darfsorientiert in allen Bereichen die ein-

zelnen notwendigen Behandlungs- und
Betreuungsschritte koordiniert. 2

Herr Professor Forstl, wir danken Ihnen
fiir dieses Gesprdich.

Das Interview fiithrte Peter Landendoérfer.

Dieses Interview erschien zuerst in «Der Allge-
meinarzt» 4/2006.

Die Ubernahme erfolgt mit freundlicher Geneh-
migung von Verlag und Autor.



