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von der Alzheimer-Krankheit betroffen sind.

Erstmals konnte in einer grofien Studie
zweifelsfrei der Nutzen einer Anti-Amy-
loid-Therapie bei Morbus Alzheimer be-
legt werden. Mit dem monoklonalen

Antikorper Lecanemab entwickelten die
mit dem Priparat behandelnden Proban-
dinen und Probanden im Laufe von 18
Monaten signifikant weniger Amyloid-
Plaques im Gehirn als die Kontrollgrup-
pe unter Placebo. Und: Die Progression
der Erkrankung lief} sich im Vergleich zu
Placebo um rund 27% verzdgern. Der
Antikorper hat damit gute Chancen, als
erstes krankheitsmodifizierendes Arz-
neimittel gegen Alzheimer in der EU zu-
gelassen zu werden.

»Diese Ergebnisse markieren eine Zeiten-
wende®, sagte Prof. Christian Haas vom
Deutschen Zentrum fiir neurodegenera-
tive Erkrankungen (DZNE) in Miinchen.

»Die Bedeutung von Anti-Amyloid-Thera-
pien fiir Patienten mit der Alzheimer-
Krankheit ergibt sich weniger aus dem Da-
tensatz zu Lecanemab selbst, sondern viel-
mehr aus der Stimmigkeit des Gesamtbil-
des mit den Daten zu Aducanumab und
Donanemab. Alle diese Antikorperthera-
pien entfernen effektiv Amyloid-Ablage-
rungen aus dem Gehirn und scheinen
auch einen giinstigen Einfluss auf die Tau-
Ablagerungen zu haben. Damit einher

Magazin

i Y

Amyloid-Plaques auf Axonen von Neuronen, die

Lecanemab:
[eitenwende in der
Alzheimertherapie?

Experten uneins -- Autor: Thomas Miller

geht ein klinischer Effekt, der bei einer
Verlangsamung der Krankheitsprogres-
sion zwischen 25-30% zu liegen scheint.”

»Wir sehen hier keinen Wow-Effekt!“

Gerade dieses Resultat halten andere Ex-
perten aber fiir recht mager. ,Wenn eine
Studie grof8 genug ist, sind auch geringe
Unterschiede statistisch signifikant, doch
ist der Effekt fiir den einzelnen Patienten
auch spiirbar?, fragt etwa Prof. Richard
Dodel, Essen. Er verweist auf die Diffe-
renz von nur 0,45 Punkten zwischen Ve-
rum und Placebo beim klinischen End-
punkt, der ,,Clinical Dementia Rating -
Sum of boxes“ (CDR-SB). ,,In der Litera-
tur gelten erst Werte ab 0,5 Punkten als
klinisch relevant. Lecanemab ist zwar
nahe dran, aber dennoch leicht darunter.
Wir sehen hier keinen Wow-Effekt®, so
Dodel.

»Davon merkt der Patient kaum etwas®,
gibt auch Prof. Stefan Teipel vom DZNE
in Rostock/Greifswald zu bedenken. Er
hilt es aber fiir moglich, dass bei einer
langer dauernden Therapie die Effekte re-
levanter werden.

An der Phase-3-Studie haben 1.795 Per-
sonen teilgenommen, 62% hatten noch
keine manifeste Alzheimerdemenz, son-
dern lediglich erste kognitive Einschrén-

In einer Phase-3-Studie bremste der Antikorper die
Alzheimer-Progression im Vergleich zu Placebo um
ca. 27%. Die klinische Relevanz ist jedoch umstritten.

kungen (MCI), die auf eine Alzheimerpa-
thologie mit verstirkter Amyloidablage-
rung im Gehirn zuriickgefithrt wurden.
38% hatten bereits eine leichter Alzhei-
merdemenz, 68% waren ApoE4-positiv,
knapp 16% homozygot. Die Hilfte der
Teilnehmenden bekam Lecanemab in
einer Dosierung von 10 mg/kg alle 2 Wo-
chen infundiert, die tibrigen erhielten
Placebo. Behandelt wurde {iber 18 Mona-
te hinweg. .

Quelle: van Dyck CHet al. Lecanemab in Early Alzheimer’s Disease.
NEJM 2022; doi: 10.1056/NEJM0a2212948

Covid & Demenz

Risikoerhohung -- Eine COVID-19-In-
fektion geht mit einem erhéhten Risiko
einher, kognitive Einschriankungen bis
hin zur Demenz zu erleiden. Das belegt
u. a. eine systematische Metaanalyse an-
hand von 290 Personen, die nach einer
durchgemachten Coronaerkrankung im
MoCA (Montreal Cognitive Assessment)
durchschnittlich um rund einen Score-
punkt (-0,94; 95% KI: -1,59 bis -0,29;
p =0,0049) schlechter abschnitten als ge-
sunde Kontrollpersonen.
Quelle: Crivelli L et al. Alzheimers Dement 2022; doi: 10.1002/alz.12644
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