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Darlegung potentieller Interessenkonflikte
Prof. Dr. med. Richard Dodel

Der Inhalt des folgenden Vortrages ist Ergebnis des Bemihens um grol3tmégliche Objektivitat
und Unabhéangigkeit. Als Referent weise ich darauf hin, dass es persdnliche Verbindungen zu
Unternehmen gibt, deren Produkte im Kontext des folgenden Vortrages von Interesse sind.
Dabei handelt es sich um die folgenden Unternehmen und Verbindungen:

Arztekammer Honorar flr Vortragstatigkeit (nicht personlich)
BMBF, dPV, DGN, DFG, Faber-Stiftung, LINF, EAN Forschungsférderung
JPND, EU Horizon 2020, GE, Stichting Parkinson Forschungsférderung

Roche, DZNE, Hausarzteverband, Novartis, Paul- Vortragshonorar (nicht personlich)
Martini-Stiftung

Biogen, AiK, Roche, DZNE, Bayer, Eisai, GE, Lilly Vortragshonorar (nicht personlich)
Patente der Universitat Marburg -
DZNE, Biogen, Lilly, Roche Beratung (Honorare nicht personlich)

Sozialgericht Dusseldorf, Landgericht Aachen, Gutachten
Munchen, Giessen
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 Neuropsychologie
 Apparative Diagnhostik
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* 44 Experten
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« Informationsvermittlung, Aufklarung, Personenzentrierung, rechtlicher
Rahmen, advanced care planning, Fahrfahigkeit, etc.

* Neuropsychologie

« Apparative Diagnostik

« Screening

« Antidementive Pharmakotherapie

 Pharmakologische Behandlung von Verhaltenssymptomen
« Antidementive nicht-pharmakologische Therapien

* nicht-pharmakologische Behandlung von Verhaltenssymptomen
* nicht-pharmakologische Behandlung

« Schmerz, Stlrze, Erndhrung, etc.

- Palliative Versorgung

« Koordination der Versorgung

« Staff training

* Leichte kogn. Stoérung Diagnostik, Therapie, Pradiktion

« Geriatrische Versorgung

» Pravention, Korperliche Aktivitat
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1. = Patient bzw. Problem

Um welche Patienten geht es?
Gibt es relevante Subgruppen von Patienten, die ich berlcksichtigen muss?

Formulierung

von
klinisch 2. = Intervention
relevanten Welche Intervention ziehe ich in Betracht und welche (Qualitats-)Kriterien muss sie

Fragestellungen erfillen?

3. = Comparison (Vergleichsintervention )
Welche Alternative(n) gibt es und welche Kriterien muss/mussen diese erflllen?

4. = Outcomes (ZielgrofRen)
Welche Ziele méchte ich mit der Mal3Bnhahme erreichen?

IMWi - Institut fir

5. ggf. +S = Studientyp oder + T = Zeitraum



Antidementive Pharmakotherapie

Schlisselfrage 1: Welche Pharmakotherapie ist zur Verbesserung von Kognition und Alltagsfunktionen bei

leichter bis mittelschwerer Alzheimer Demenz geeignet?
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Patient Intervention Comparator Outcome
1 | Menschen mit leichter jede pharmakologische | Placebo jeder primdre Endpunkt

bis mittelschwerer
Alzheimer Demenz

Behandlung

der | Modifiziert
DEGAM 2023

Wir schlagen vor, Acetylcholinesterasehemmer zur Behandlung

Sondervotum

von Kognition und der
bei
Alzheimer-Demenz einzusetzen.

Fahigkeit zur Verrichtung von
Alltagsaktivitaten der leichten bis mittelschweren
Wir schlagen zudem vor, bei Einleitung einer Therapie mit
Antidementiva Betroffene und/oderihre Angehorigen Uber die
Notwendigkeit der Therapiekontrolle und gegebenenfalls tber

die Notwendigkeit des Absetzens zu informieren.

Begrindung: Die DEGAM spricht sich fur einen schwacheren
Empfehlungsgrad aus, da der Nutzen nur marginal ist bei
durchaus relevanten unerwtinschten Wirkungen.

Literatur:
(256, 257)

PRISMA Flow Diagramm PICO-Frage

Gefunden durch Datenbanksuche
(n = 3346)

Zusatzlich gefunden in anderen Quellen
-Hinzugefligt durch Expert:innen (n=1)

Y

In Vorauswahl aufgenommen
(Screening von Titel und Abstract)
(n =3347)

Ausgeschlossen
(n=3300)

A4

Volltext auf Eignung beurteilt

Volltext ausgeschlossen
-Durch Expert:innen

(n =47\ — ¥ ausgeschlossen
Beschreibung Symbol
Wir sind sehr sicher, dass der wahre Effekt nahe bei PPpPPp
dem Effektschatzer liegt.
Wir haben maRig viel Vertrauen in den Effektschatzer: | @HPHBO
der wahre Effekt ist wahrscheinlich nahe bei dem
Effektschatzer, aber es besteht die Mdglichkeit, dass er
relevant verschieden ist.
Unser Vertrauen in den Effektschatzer ist begrenzt: Der | PO O
wahre Effekt kann durchaus relevant verschieden vom
Effektschatzer sein.
Wir haben nur sehr wenig Vertrauen in den Effektschat- | OGO
zer: Der wahre Effekt ist wahrscheinlich relevant ver-
schieden vom Effektschatzer.
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Evidenzrecherche und Bewertung durch das IQWIiG
fiur 6 Fragestellungen

- Strukturierter Aufklarungsprozess

- Strukturelle Bildgebung im Rahmen der Erstdiagnostik von
Demenzen

- Kognitives Training/kognitive Stimulation

- Nicht medikamentose Interventionen
bei milder kognitiver Einschrankung
und Biomarker-Nachweis der Alzheimer Krankheit

- Technische Unterstitzungssysteme

- Dementia Care Management

S3-LL Demenzen
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Diagnostik
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Zeitgerechte Diagnose ermoglichen W BB R 6

EK

Offen irm Denken

Empfehlung Neu
Stand 2023
Eine zeitgerechte Diagnose ist Grundlage der Behandlung und

Versorgung von Menschen mit Demenz und soll den Betroffenen
ermoglicht werden.

Literatur:
(79) PMID: 26484931

97 % (starker) Konsens

Zeitgerechte Diagnose (timely diagnosis): Diagnosezeitpunkt, der eine bestmdgliche weitere

Behandlung und Versorgung der betroffenen Person ermdglicht, auch unter Bertcksichtigung

der Fahigkeit selbstbestimmte Entscheidungen zu treffen. Nicht grundsatzlich, aber haufig eine

Diagnose im fruhen Krankheitsstadium (,early diagnosis®).

19.03.2024



Strukturelle Bildgebung zum Ausschluss potenziell

.DUISBURG

ESSEN
reversibler Ursachen einer Demenz Offen im Denken
Empfehlung Neu

Stand 2023
Wir schlagen vor, im Rahmen der Erstdiagnostik, u. a. zum Ausschluss
EK potenziell reversibler Ursachen einer Demenz, eine strukturelle Bildge-

bung des Gehirns durchzufihren.

Literatur:
(132) V20-03D

Weitere Hintergrundliteratur:
(133) PMID: 14557220
(134) PMID: 11025796
(135) PMID: 24592296

94 % Konsens

19.03.2024
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Empfehlung Neu

EK

Stand 2023
Die Diagnose einer leichten kognitiven Storung (leichte neurokognitive

Storung) sollte basierend auf dem klinischen Befund und dem neuropsy-
chologischen Nachweis einer kognitiven Stérung bei vollstandig oder
weitgehend erhaltener Alltagskompetenz und vollstandiger Selbststan-
digkeit gestellt werden. Falls eine Atiologie festgestellt werden kann,
sollte diese der Diagnose hinzugefligt werden.

Literatur:
(80)
(88)
(89)

100 % (starker) Konsens

19.03.2024



Diagnose der Alzheimer Krankheit im Stadium der
leichten kognitiven Storung
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Sondervotum der DEGAM Modifiziert
2023

Die Diagnose einer Alzheimer-Krankheit kann nicht bereits bei
typischer Symptomauspragung und eindeutigem Biomarkerhinweis
(Tau- und beta-Amyloid-Pathologie) flir das Vorliegen einer
Alzheimer-Pathologie auch im Stadium der leichten kognitiven
Storung gestellt werden.

Begrundung: Wenn die international konsentierten
Diagnosekriterien nicht erfullt sind, liegt noch keine Alzheimer
Erkrankung vor. Es ist unklar, wie lange es bis zur Manifestation der
Erkrankung dauert. Unklar ist auch, ob bei leichten kognitiven
Storungen so auch eine fruhere Therapie beabsichtigt sein konnte.
Das jetzige Wording bedeutet eine Ausweitung des
Krankheitsbegriffes und stellt somit u. E. ein ,Disease Mongering”
dar.

19.U3.2Us4
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Berichtete oder baobachtete kognitive Verschlechterung

Kein Hinweis fir objektivierbare .
| kognitive Stérung ‘ - | Gaf. Verlaufsuntersuchung |
Eigenanamnese, Fremdanamnese,
psychopathologische Untersuchung 3
kogniti . ndrom-Diagnose
SR AT
. oder neurologische Erkrankung, Erforderliche spezifische Diagnostik [il] £ 1% arlas [
Untersuchung nicht aus dem Spektrum -2 und Therapie n cht -\:Fjbzlﬁ.l slertes Sett I"Ig:l
der Demenzerkrankungen
Demenz tkognmvf St8rung mit Alltagsbeeintréchtigungen, V.a. lsichts kognitive Starung
chronisch, chronisch-progredient)
. Ggf. neuropsy Testung (Diffs Neuropsychelogische Testung
bei leichtem bis mittlerem Schweregrad der Demenz) {Objektivierung der leichten kognitiven Stérung)
Syndromale Demenz-Diagnose mit Schweregrad (leicht, mittel, schwer), leichte kognitive Stérung
Strukturelle MR-Bildgebung (Ausschluss patenziell Blutlabor (Ausschluss potenzi wersibler Ursachen . .
reversibler Ursachen der kognitiven St&rung) der kognitiven Stérung) Ausschluss pﬂ.tenzn:_l“ reversibler
+ Ursachen (nicht spezialisiertes
Kein Hinweis fir pote ible oder anderweitig spezifische Ursache der kognitiven Stérung |:|d ar EpEZia || L= iE'i'tE'E- Seth n g:|
liire Demenz, frontotemporale Dement, Demenz mit Lewy-Kérpern, Parkinson-Dementz, leichte kognitive Stérung (
N Neuropsycholog diagnostik \|/ Bel méglichem Effekt Management
bei leicht egrad) (The

+| Struktur

(Atrophiemu:

T | (Biomarke

in er-Krankheit) ‘

Demenz oder leichte kognitive Stérung bei (Amiloid-Garst ‘

(atiologische Diagnose): (enarializiertes Sattir
Alzheimer-Krankheil, Vaskulirer Pathalogie, frentotemparale Degeneration b=k Ik o Ll

{inkl. Unterform), Lewy-Karper-Krankheit, Parkinson-Krankheit

che Diagnose

Aufklirung {iber Befund und Diag Beratung, Therapie

DGN e. V. & DGPPN e. V. (Hrsg.) S3-Leitlinie Demenzen, Version 4.0, 8.11.2023, verfugbar unter:
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/038-013, Zugriff am 29.11.2023
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Schematische Darstellung: Syndromale Diagnostik | Pels!'SeBY R @

Berichtete oder beobachtete kognitive Verschlechterung

¥

Kein Hinweis fur objektivierbare a

kognitive Stdrung Ggf. Verlaufsuntersuchung

Eigenanamnese, Fremdanamnese,
psychopathologische Untersuchung Syndrom-Diagnose
kognitive Kurztestung* (nicht spezialisiertes Setting)
Kérperliche inkl. neurologischer
Untersuchung

Hinweis fir eine psychische

oder neurologische Erkrankung, 9 Erforderliche spezifische Diagnostik
nicht aus dem Spektrum und Therapie

der Demenzerkrankungen

Demenz (Kognitive Stérung mit Alltagsbeeintrachtigungen,

chronisch, chronisch-progredient) ¥.a-telchte kognitive Stbrung

N 4

Ggf. neuropsychologische Testung (Differenzialdiagnostik Neuropsychologische Testung SV“d"_’"?‘piag"°se ;
bei leichtem bis mittlerem Schweregrad der Demenz) (Objektivierung der leichten kognitiven Stérung) gpezialisiertes Setting)

¥ ¥

Syndromale Demenz-Diagnose mit Schweregrad (leicht, mittel, schwer), leichte kognitive Stérung

* z.B. MMST oder MOCA (insbesondere bei V.a. leichte kognitive Beeintréchtigung)

Abbildung 3: Schematische Darstellung zur Diagnostik

JVED- DGN e. V. & DGPPN e. V. (Hrsg.) S3-Leitlinie Demenzen, Version 4.0, 8.11.2023, verfluigbar
unter: https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/038-013, Zugriff am 29.11.2023
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Strukturelle MR-Blldgebung (Ausschluss potenziell Blutlabor [Ausschluss potenziell reversibler Ursachen
reversibler Ursachen der kognitiven Stérundg) der kegnitiven Storung)

W WV

Kein Hinwels flr potenziell reversible oder anderweitig spezifische Ursache der kognitiven Stérung

2

Ausschluss potenziell reversibler
Ursachen (nicht spezialisiertes
oder spezialisiertes Setting)

VV-MED-
92135

DGN e. V. & DGPPN e. V. (Hrsg.) S3-Leitlinie Demenzen, Version 4.0, 8.11.2023, verfugbar unter:
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/038-013, Zugriff am 29.11.2023
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Klinische Kriterien prifen fir:
Alzheimer-Demen:, Vaskulire Demenz, ll‘-ﬂl'ltbiﬁ'l"lﬁl‘ll& Damenz, Demenz mil Lﬂr—ﬂﬂl‘pﬂfﬂ. Parkinson-Demenz, leichis Eﬁp‘lllﬂ'& Elﬁ"l.h'lg

é Meuropsychologische Testung, (Differenzialdiagnostik hd Bel mbglichem Effekt auf das klinische Management
=
bei leichtem bis mittlarem Schwearagrad) (Therapia, Beratung):
é Strukturelle MR-Bildgebung Liguordiagnostik
—_
(Atrophiemuster, vaskulare Lasionen) [Biomarker fur die Alzheimer-Krankheit)

Amyloid-FET
[Amyloid-Darstellung bel Alzheimer-Krankheit)
Demenz oder leichte kognitive Stirung bei

(atiologische Diagnose):
Alzheimer-Krankheil, Vaskulirer Pathologie, frontotemporale Degeneration
[inkl. Unterfarm), Lewy-Karper-Krankheil, Parkinson-Krankheit FDG-PET (zerebraler Metabolismus)

Alrheimar-Krpnkheit, frontotlemporale Demenzen, Demanz mit Lewy=Rorpaem

. 4

Genetische Untersuchuna be Dopamintransporter-SPECT, MIBG-Szintigraphie
1 | L
V. a. monogene Ursache (Demenz mit Lewy-Karpern, Parkinson-Damenz)

Aufkldrung tber Bafund und Diagnose, Beratung, Therapie

VV-MED-
152135

Atiologische Diagnose

(spezialisiertes Setting)
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Antidementive Therapie W B RY R

Offen im Denken

Behandlung kognitiver Symptome +
Behandlung von Einschrankungen von Alltagsfunktionen.

|

psychosoziale (nicht pharmakologische) Interventionen
pharmakologische Behandlung

Beides sollte im Regelfall gemeinsam angewendet werden
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1. Ausgleich des cholinergen Defizits

A. Acetylcholinesterase-Inhibitoren

Donepezil 5-10mg/d 1/d
Rivastigmin 6-12mg/d 2-3/d
Galantamin 24-32mg/d  2-3/d (ret. 1/d)

- Milde Verbesserungen bei kognitiver Funktion (ca. 10 - 14%).
- Verbesserung von Verhaltensstérungen.
- Dauer der Therapie mindestens 3-6 Monate.



Empfehlungsgrad:

fifr stark dafir (A)

Evidenz fur:
Kognition, Aktivitaten
des taglichen Lebens:

Hoch PE P
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1'. DUISBURG

Sondervotum  der | Modifiziert

DEGAM 2023

Wir schlagen vor, Acetylcholinesterasehemmer zur Behandlung
von Kognition und der Fahigkeit zur Verrichtung von
Alltagsaktivitaten bei der leichten bis mittelschweren
Alzheimer-Demenz einzusetzen.

Wir schlagen zudem vor, bei Einleitung einer Therapie mit
Antidementiva Betroffene und/oderihre Angehérigen liber die
Notwendigkeit der Therapiekontrolle und gegebenenfalls tGber
die Notwendigkeit des Absetzens zu informieren.

Begrundung: Die DEGAM spricht sich fur einen schwacheren
Empfehlungsgrad aus, da der Nutzen nur marginal ist bei
durchaus relevanten unerwinschten Wirkungen.

Literatur:
(256, 257)

ESSEN

Offen irm Denken

kognitive Funktionen (Cohen’s d)
Donepezil: —0.51 (- 0.60, -0.42)
Galantamin: —0.51 (-0.59,-0.43)
Rivastigmin: —0.42 (-0.65,-0.19)

(IQWIiG-Bericht. Jahr: 2007,

Verrichtung von Alltagsaktivitaten (Cohen’s d)
Donepezil: —0.44 (-0.66, -0.21)
Galantamin: —0.18 (-0.26,-0.10)
Rivastigmin: —0.27 (-0.37,-0.16)

Nr. 17)
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Auswahl des Acetylcholinesterasehemmers

Offen irm Denken

- Neben- und Wechselwirkungsprofil (z.B. hohe Eiweissbindung bei Donepezil)

- keine Hinweise fir klinisch relevante Unterschiede in der
Wirksamkeit

- immer die hochste zugelassene Dosis anstreben

- Therapieversager Umstellen auf anderen AchE-Inhibitor moglich
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@ 12- Monate Placebo
O Schatzung der Verschlechterung
B AchE- 1 O

Baseline 3 6 9 12 18 24 30 36

Monate
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Empfehlungsgrad:

U stark dagegen (A)
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Offen irm Denken

Empfehlung Neu
Stand 2023

Wir empfehlen, Memantin aufgrund fehlender Evidenz fur Wirk-

samkeit bei der leichten Alzheimer-Demenz nicht einzusetzen.

Evidenz fur:
Kognition, Aktivitaten
des taglichen Lebens:

Hoch DD D

Literatur:
(258) PMID: 30891742

100 % (starker) Konsens

4 Studien; n=600:
kein signifikanter Effekt:

Kognition: 0.21 ADAS-Cog Punkte (95 % KI —0.95 bis 1.38)

Aktivitaten des taglichen Lebens: —0.07 ADL 23 Punkte (95 % K1 -1.80 bis 1.66)
Memantin ist in Deutschland zugelassen zur Therapie der mittelschweren bis
schweren Alzheimer-Demenz.

McShane et al. Cochrane 2018



Ginkgo biloba EGb 761 W LIS R R S

Offen irm Denken

Stand 2023
Empfehlungsgrad: Wir schlagen vor, Ginkgo biloba EGb 761 in einer Dosis von 240 mg
taglich zur Behandlung der Kognition und Alltagsfunktionen bei

‘ 65 Empfehlung Neu

ft schwach dafiir (B) leichter bis mittelgradiger Alzheimer-Demenz oder vaskularer
Demenz mit nicht psychotischen Verhaltenssymptomen
einzusetzen.

Evidenz: Literatur:
Kognition, Aktivitaten | (266) PMID: 25114079

des taglichen Lebens:
Weitere Hintergrundliteratur:

(267) Abschlussbericht A05-19B
(268) PMID: 21923430
97 % (starker) Konsens

Moderat BHPO

Metaanalyse (9 Studien; n=2.561) signifikanter Effekt auf:
- Kognition: Std. MWDiIff: -2.86, 95 % KI -3.18 bis -2.54
- Alltagsfunktionen: Std. MW-Diff: -0.36, 95 % KI -0.44; -0.28.

19.03.2024
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Verschreibungssituation XY

Offen irm Denken

0O Tab. 28.1 Veror von Choli h n und NMDA i 2022. a0
Angegeben sind die 2022 verordneten Tagesdosen, die Anderungen gegeniiber 2021 und die mitleren Kosten je —dp— Ginkgo-Extrakt
DDD 2022 —l- Piracetam
Cholinesterasehemmer
Priiparat Bestandteile DDD Anderung DDD-Nettokosten 70 7] ¢ Memantin 65 67 6 66 65
Mio. % Euro o 62 63
59
Donepezil 60 157 —
Donepezil HCL BASICS Donepezil 18,2 (=3L1) 0,52
Donepezilhydrochlorid Bluefish Donepezil 6.8 (—11,4) 0,36 50
Donepezilhydrochlorid Heumann Donepezil 5.6 {(+76,3) 0,37 —
a
Donepezil AL Donepezil 4.4 (+221.4) 0,39 Q
P P = I
Donepezil-HCL-PUREN Donepezil 34 (+611,1) 037 g
= 3% —H— * ¥ ¥
38,5 -18 0,44 _X'\——)(——_)
- L 20 )(""—f 34 35 14 34 35 o
Galantamin 3 . 32
Galanaxiro Galamtamin 4.0 {+10,8) 0,69
Galantamin Heumann Galamtamin 1.4 (+4.4) 0,69 20
Galantamin Glenmark Galantamin 1.4 {—11,1) 0,70 1 10
a
6,7 (+4,2) 0,69 10
Rivastigmin 7 7 7 7 B 7 % e , ]
Rivastigmin Luye Rivastigmin 43 (+109.3) 2,39 a . - _ . -
T ., 3.1 (=313 1,60 2013 2014 2015 2016 207 oma 2ma 2020 2021 2022
Rivastigmin Aurobindo Rivastigmin 24 (+77.5) 142 . . . . .
0O Abb.28.1 Verordnungen von Antidementiva 2013 bis 2022, Gesamtverordnungen nach definierten Tagesdosen
Rivastigmin-1 A Pharma Rivastigmin 23 {+28,5) 2,30
Rivastigmin Glenmark Rivastigmin 1.2 (+7.9) 2,26
Rivastigmin-neuraxpharm Rivastigmin 0,86 (—18.2) 2,25

| DDD-Nettokosten
Memantin Aurobindo Memantin 9.2 (+236,4) 0,69 D O n e p e Z i I : €O ] 44

Memantin Heumann Memantin 55 {(—67,3) 0,87

Memantin BASICS Memantin 3.1 (+319.8) 0,64 G al antam I n : €O y 6 9
Memantin AbZ Memantin 2.9 (= 1.000) 1.04 . . . .

Memantin Abdi Memantin 23 (=75,0) 0,67 R IVaStI g m I n . €2 ) O 2
Memantinhydrochlorid/Memantin PUREN Memantin 22 (+346,6) 0,70

Memolan Memantin 1,7 (+245.3) 0.55 G I n g ko €O ’ 4 2
Memantinhydrochlorid beta Memantin 1.0 (+169,6) 0,73 P I r a C et a m : € O ’ 5 2

279 (—10,0) 0,75

Summe 87.3 (—14) 0,82

19.03.2024 Ludwig et al. Arzneiverordnungsreport 2023
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Definition etablierter Ansatze W PSS

Offen im Denken

Kognitives Training: Uben spezifischer kognitiver Funktionen durch Aufgaben, einzeln
oder in Gruppen

Kognitive Stimulation: Anregung durch angenehme Aktivierungen, die haufig in
Gruppen angeboten werden, einen Fokus auf sozialer Interaktion haben und auf eine
breite kognitive Aktivierung abzielen. Kann Elemente von Reminiszenztherapie
enthalten.

Reminiszenz-Therapie: Aktivierung von Altgedachtnis in Verbindung mit positiven
Emotionen durch biografiebezogenes Arbeiten

Realitatsorientierung: Hilfestellungen zur Orientierung

Kognitive Rehabilitation: Training von beeintrachtigten komplexen kognitiven
Fahigkeiten, die fur die Alltaggestaltung und Partizipation wichtig sind, meistens in
Form von Einzeltherapie




Kognitives Training
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Offen irm Denken

51 Empfehlung Neu
‘ Stand 2023

Empfehlungsgrad: Wir schlagen vor, kognitives Training mit Personen mit leichter
und mittelschwerer Demenz zur Verbesserung der Kognition

Tt schwach dafiir (B) durchzufiihren.

Evidenz fur: Literatur:

Kognition: (227) PMID: 30909318

Niedrig HOOS

91 % Konsens

Metaanalyse (33 Studien) bei leichter bis mittelschwerer Demenz:
- moderater Effekt auf Kognition (SMD: 0.42, 95 % Kl 0.23 bis 0.62, n = 1389)
- Hinweise fir Uberdauernde Effekte nach Beendigung der Intervention

Cave: groRen Variabilitat (Stichproben, Lange der Behandlungen potenzielle
Verzerrungen durch unklare Zuordnung; unklare Verblindung)

Bahar-Fuchs et al. Cochrane 2019



Kognitive Stimulation

52
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Offen irm Denken

Empfehlung Neu
Stand 2023

Empfehlungsgrad:

fI schwach dafir (B)

Wir schlagen vor, kognitive Stimulation bei Personen mit
leichter und mittelschwerer Demenz zur Verbesserung der
Kognition durchzufuhren.

Evidenz fur:
Kognition:

Niedrig @HOO

Literatur:
(228) PMID: 34292011

88 % Konsens

Metaanalyse (45 Studien; n=2.444) mindestens fiur 4 Wochen:
globale Kognition: moderate Effektstarke von g = 0.49 (95 % Kl: 0.35—-0.63)

Aktive Kontrollbedingung: g =0.41 (95 % Kl: 0.18-0.65)
Passive Kontrollbedingung: g =0.51 (95 % KI: 0.34-0.68)
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Reminiszenz-Therapie/Realitatsorientierung

Offen im Denken

Metaanalysen: Reminiszenz-Therapie oder Realitidtsorientierung bei Demenz

- kleine bis moderate positive Effekte auf die Kognition beschrieben.

- wenige Studien

- hohe Variabilitat der Studienqualitat und der Ergebnisse
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Empfehlungsgrad:

U schwach dagegen (B)
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Offen im Denken

Empfehlung Neu
Stand 2023
Wir schlagen keine Anwendung von selbst durchgefihrten,

computerbasierten kognitiven Trainingsprogrammen fur
Menschen mit Demenz vor.

Evidenz fur: Literatur:
Kognition: (237) V20-03A
Sehr niedrig OGO
94 % Konsens
Kognition

Gedachtnisleistung
Aufmerksamkeit

Exekutivfunktionen



Korperliche Aktivierung: Kognition B DUl SBY R G

Offen irm Denken

Stand 2023

‘ 55 Empfehlung Neu

Empfehlungsgrad: Wir schlagen vor, dass Menschen mit leichter kognitiver
Storung oder Demenz korperliches Training (Krafttraining

ft schwach dafiir (B) und/oder aerobes Training) zur Verbesserung der kognitiven
Leistung erhalten.

Evidenz fur: Literatur:

Kognition: (244) PMID: 34004389

Niedrig PO

97 % (starker) Konsens

Netzwerk-Metaanalyse (,exercise intervention”; 71 Studien, n=5.606)

- signifikant positive Effekte auf die globale Kognition (45 Studien) fur:
Krafttraining (SMD: 1.05, 95 % Kl: 0.56-1.54)

aerobes Training (SMD: 0.67, 95 % Kl: 0.32-1.01)

Multikomponenteniibungen (SMD: 0.60, 95 % KI: 0.28—-0.92)
Mind-body-Ubungen (z. B. Yoga) (SMD: 0.64, 95 % Kl: 0.25—1.03).

- signifikant positive Effekte auf spezifische kognitive Funktionen:

exekutive Funktionen (28 Studien): Krafttraining (SMD: 0.85, 95 % Kl: 0.21-1.49)
aerobes Training (SMD: 0.47, 95 % Kl: 0.06—0.88).

Gedachtnisfunktionen (27 Studien) Krafttraining (0.32, 95 % KI: 0.01-0.63).
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Korperliche Aktivierung: Alltagsaktivitaten W Dels!sSeBY R ©

Offen irm Denken

57 Empfehlung Neu
‘ Stand 2023

Empfehlungsgrad: Wir empfehlen, dass Menschen mit Demenz korperliches
Training (Krafttraining und/oder aerobes Training) zur

it stark dafiir (A) Verbesserung der Aktivititen des taglichen Lebens angeboten
wird.

Evidenz fur: Literatur:

Durchfiihrung der (250) PMID: 35162238

Aktivitaten des taglichen

Lebens: Weitere Hintergrundliteratur:

Niedrig @HOO (253) PMID: 35171074

83 % Konsens

Metaanalyse (9 Studien; n = 449)

positiver Effekt: SMD: 0.56, 95 % KIl: 0.32-0.79
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Leichte kognitive Beeintrachtigung + Biomarker W Pelk'sSeBY R ©

Offen im Denken

Empfehlung Neu

EK

Stand 2023

Fur Menschen mit leichter kognitiver Beeintrachtigung mit
zusatzlichem Biomarker-Nachweis fur die Alzheimer-Krankheit
konnen kognitives Training oder kognitive Stimulation und kor-
perliches Training vorgeschlagen werden (analog zu Empfehlun-
gen 54 und 55). Darliber hinausgehend kann keine weitere nicht
pharmakologische Interventionen zur Behandlung empfohlen
werden.

Literatur:
(251) V20-03F

100 % (starker) Konsens

19.03.2024
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Offen irm Denken

50 Empfehlung Neu
Stand 2023
Empfehlungsgrad: Wir empfehlen, ein Dementia Care Management in der Behand-

lung von Menschen mit Demenz zu etablieren und einzusetzen.
M stark dafur (A)

85 % Konsens

signifikante Effekte auf:

- Anstieg der medikamentdsen Behandlung (Antidementiva)

- Verlangerung bis zur Heimeinweisung

- Reduktion der Belastung der informell Pflegenden.

- kein Effekt auf behaviorale und psychologische Symptome der Demenz

- Haufigkeit der Klinikeinweisung und Arztkontakte: keine verwertbaren Daten.

Care und Case Management:

Care Management findet i. d. R. auf Systemebene
Case Management auf Fallebene statt.



Therapie
Was konnen wir jetzt tun?

www.uni-due.de 19.03.2024
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Risikofaktoren bei der Alzheimer-Demenz W Pels!sSBWU R 6

Offen im Denken

Nicht modifizierbare RF
* Alter

* Geschlecht

* Genetische Faktoren

* ApoE e4

* Down syndrom

* Mutation APP/Presenilin

modifizierbare RF
* Diat
* Physische Aktivitat

* kardiovaskulare Faktoren

Bluthochdruck

Diabetes

Obesitas

Metabolisches Syndrom

* Rauchen
* Depression
*  Hirntrauma

* Kognitive Reserve

Ottaegui et al. 2014; Eur J Nutr 53:1-23



Pravention von Demenz und leichter kognitiver Storung W DS R 6

Offen irm Denken

108 Empfehlung Neu
Stand 2023
Empfehlungsgrad: Wir schlagen vor, eine Hypertonie* auch mit dem Ziel einer

Senkung des Risikos fir Demenz zu behandeln.
ft schwach dafiir (B)
Evidenz fur: Literatur:

(350) PMID: 36282295

Risikoreduktion fir
inzidente Demenz:

Moderat PRBO
95 % Konsens
109 Empfehlung Neu
‘ Stand 2023
Wir empfehlen, potenziell modifizierbare Risikofaktoren fur eine
EK Demenz bei der Beratung zur Demenzpravention zu berucksichti-
gen.
Evidenz fur: Literatur:
Reduktion inzidenter | (352) PMID: 32650803
Demenz,

Weitere Hintergrundliteratur:
(353) PMID: 32738937

Risikofaktoren fur
Demenzentwicklung:

Moderat EEDHS

100 % (starker) Konsens
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Potentiell modifizierbare vs. nicht-modifizierbare Risikofaktoren flr eine T EETY

Demenz

Early life
Percentage reduction in dementia prevalence
if this risk factor is eliminated

Hearing loss

Less education

Traumatic brain injury

Midlife
Hypertension

Obesity

; Q Alcohol
>21 units per week

Depression

H"‘o Smoking

Social isolation

'@ Physical inactivity
Air pollution
‘® Diabetes

Later life

Potentially
modifiable
40%

| Risk unknown
60% Livingston et a. Lancet 2020
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Drug development in Alzheimer's disease:
the path 10 2025

Jeffrey Cummings - Paul S. Aisen’, Bruno DuBois’, LUZ Frolich?, Clifford R Jack Jr°, Roy W. Jones?, John €. Morris’.
Joel Raskin’, Sherie A. Dowsett> and Philip Scheltens'

Abstract

The global impact of Alzheimer's disease (AD) continues © increase, and focused efforts are needed 10 address this
immense public health challengé- National \eaders have et a goal 1o prevent Of effectively treat AD by 2025. In this
paper, We discuss the path to 2025, and what is feasible in this time frame given the realities and challenges of AD
drug development. with a focus on disease—modifying therapies (DMTS). Under the current conditions, only drugs
currently in \ate Phase 1 0f |ater will have 3 chance of being apploved by 2025. if pipeline attrition rates rerain
high, only @ few compounds at pest will meet this time frame. There is an oppor\uni(y to reduce the time and
risk of AD drug development through an improvemem in trial design: petter trial infrastructure; disease registries
of we\\-characmmed participant cohorts 1O help with more rapid enroliment of appropriate study popu\a&ions;
validated piomarkers 0 petter detect disease, determine risk and monitor disease progression as well as predict
disease [esponse; more sensitive dlinical assessment tools; and faster regulatory review. 10 implement change
requires efforts 10 puild awareness: educate and foster engagemcm; increase funding for both basic and clinical
researchy; reduce ftagmen\ed environments and systems; increase learning from SuUCCesses and failures; promote
T eandardization and increaseé wider data sharing; understand AD at the pasic biology level; and rapidly
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Offen irm Denken

Substanz Zulassung (Z)/ eingereicht zur Antikérper (Basis) Epitope ZACIE O EL T
Zulassung (EZ) / klinische Studien
Phase (KP)
Aducanumab ZUSA Humanisierter Igl N-termineal (AB; 5 oligomere oder fibrilldre
Aggregate
Z:in EU abgelehnt
Donanemab EZ: USA; Humanisiert, Igl (mE8- N-terminal trunkiertes AB an Plaques (ABp;.45)
IgG2a) Position 3 Glutamat, das durch
EZ: Deutschland
Glutaminylzyklasen
pyroglutamiert wird (ABps_4,)
Lecanemab Z: USA; EZ: Deutschland Humanisierter AK Igl N-terminal AB  Oligomere  und
(mAb158) Protofibrillen
Remternetug KP3 (B:2022/E:2026) Humanisierter Igl N-terminal trunkiertes AB an Plaques (ABp3.4,)

Position 3 Glutamat, das durch
Glutaminylzyklasen

pyroglutamiert wird (ABps3.4,)

Diener, Dodel 2024
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Alzheimer Drug Development Pipeline: 2023

2023 Alzheimer’s Drug Development Pipeline
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@ Severe Dementia
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Dank an: Frau Dr. Sander, Frau Schicktanz (DGPPN)

Frau Ziegler (DGN)

Frau Dr. Nothacker (AWMF)
Frau Prof. Dr. Kopp (AWMF)

Frau Claudia Mischke (IQWIG)
Lara Bohr (Koordinationsleitung)

Chiara Boveleth, Denise Dikta, Viktoria Dochevska

Franziska Erkes, Christopher Kruse, Lisa-Marie Winkler

S3-LL Demenzen
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Themen der S3-LL Demenzen 2023 W e B R O

Offen im Denken

« Informationsvermittlung, Aufklarung, Personenzentrierung, rechtlicher
Rahmen, advanced care planning, Fahrfahigkeit, etc.

 Neuropsychologie

« Apparative Diagnostik

» Screening

« Antidementive Pharmakotherapie

« Pharmakologische Behandlung von Verhaltenssymptomen
« Antidementive nicht-pharmakologische Therapien

* nicht-pharmakologische Behandlung von Verhaltenssymptomen
* nicht-pharmakologische Behandlung

 Schmerz, Stlrze, Erndhrung, etc.

- Palliative Versorgung

« Koordination der Versorgung

« Staff training

» Leichte kogn. Stoérung Diagnostik, Therapie, Pradiktion

* Pravention, Kdrperliche Aktivitat
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Formulierung von Empfehlungen:
» dafur oder dagegen (Richtung)
» stark oder schwach (Stérke)

Unter Berucksichtigung von:
* Qualitat der Evidence
* Nutzen und Schaden
* Werten und Priferenzen

Wenn nétig Uberarbeitung durch

Beriicksichtigung von:
* Resourcenverbrauch (Kosten)

RCTs

beginnen hoch,
Beobachtungs-
studien niedrig

Bias-Risiko
Inkonsistenz
Indirektheit
Fehlende
Prazision

. Publikationsbias

F Wb

1. Grofer Effekt

Summary-of-Findings-

' Grade up ]'Grade down

Tabellen & Schatzung |2. Dosis-
des Effektes fur jeden | \;V-rku:gs-
End ket eziehung
n, o 3. Confounder
/2\
o

=

Einschdtzung der gesamten
Qualitat der Evidence aller
Endpunkte auf der Grundlage
der niedrigsten Qualitat der
kritischen Endpunkte

s

Formulierung von Empfehlungen
* Man soll ... verwenden.

* Man sollte ... verwenden.

* Man soll ... nicht verwenden.

* Man sollte ... nicht verwenden.

19.03.2024
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Entwicklungsschritte einer S3-Leitlinie

Themenauswahl (Versorgungsproblem)
4
Zusammenstellung der Leitlinien-Gruppe
(reprasentativ: Arztinnen, andere Professionen, Patientinnen)
- Interessenkonfliktmanagement-
4
Festlegung von Zielen und Schlusselfragen (Versorgungsprobleme?)
4
Systematische Literatursuche
4
Kritische Bewertung der Literatur
4
Formulierung graduierter Empfehlungen /
formalisiertes Konsensverfahren

4
Konsultation und externe Begutachtung
4
Prasentation und Disseminierung
4
Implementierung
o LA AWMF
Monitoring, Evaluation und Uberarbeitung —_—
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Methodik:

- Enge Zusammenarbeit mit AWMF (Dr. Nothacker, Prof. Kopp) und IQWIG (Dr. Mischke)

- PICO-Fragen (libernommen aus NICE-LL (Update 2017-2021), neue Fragen mussen erarbeitet werden)

- Erstellung eines Suchalgorithmus fiir jede Frage in den med. Datenbanken (Essen)

- Literatursuche: systematisch zu jeder PICO-Frage (K6In/Essen)

- Aufarbeitung der identifizierten Literatur (K6In/Essen) nach CASP (casp.uk.net)

- Literatur und CASP-Checklisten werden den Expertengruppen zur Verfligung gestellt (Uber ,cloud”: Sciebo)
- Experten arbeiten die Literatur anhand einer Vorlage aus und bewerten sie nach GRADE

- Eingabe in die ,Magic App“ (Kdln/Essen)

19.03.2024
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L PICO - Schema

1. = Patient bzw. Problem "
Um welche Patienten geht es? \
Gibt es relevante Subgruppen von Patienten, die ich
berlcksichtigen muss?
von :
klinisch 2. = Intervention
Welche Intervention ziehe ich in Betracht und welche
relevanten (Qualitats-)Kriterien muss sie erfiillen?

Fragestellungen 3. >  comparison (Vergleichsintervention )
Welche Alternative(n) gibt es und welche Kriterien
muss/mussen diese erfillen?
4. > Outcomes (Zielgréien)
Welche Ziele mochte ich mit der Mal3hahme
erreichen?
5. ggf. +S = Studientyp oder +T = Zeitraum AWMF

IMWi - Institut fir
Medizinisches
Wissensmanagement

Formulierung
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Methodik:

- Enge Zusammenarbeit mit AWMF (Dr. Nothacker, Prof. Kopp) und IQWIG (Dr. Mischke)

- PICO-Fragen (libernommen aus NICE-LL (Update 2017-2021), neue Fragen mussen erarbeitet werden)

- Erstellung eines Suchalgorithmus fiir jede Frage in den med. Datenbanken (Essen)

- Literatursuche: systematisch zu jeder PICO-Frage (K6In/Essen)

- Aufarbeitung der identifizierten Literatur (K6In/Essen) nach CASP (casp.uk.net)

- Literatur und CASP-Checklisten werden den Expertengruppen zur Verfligung gestellt (Uber ,cloud”: Sciebo)
- Experten arbeiten die Literatur anhand einer Vorlage aus und bewerten sie nach GRADE

- Eingabe in die ,Magic App“ (Kdln/Essen)
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ChSP

Study and CItatioN: ... e e e e ennenen

Section A: Is the basic study design valid for a randomised controlled trial?

1. Did the study address a clearly focused Yes No Can't tell
research question? ] (m] O

CA S P = C h e C k I i S t e n : 8 L i Ste n %ﬁiﬁfgudy designed to assess the outcomes

of an intervention?

is the research guestion focused’ in terms of:
+  Population studied

*  Intervention given

+  Comparator chosen

+  Outcomes measured?

Systematic Review checklist

2. Was the assignment of participants to Yes No Can't tell
interventions randomised? (] 0O
I . . h kl . CONS:.’DER: y . e out? W
. ow was randomisation carried out? Was
Q u a Itatlve C e C ISt the method appmpri;re?
*  Was randomisation sufficient to eliminate
systematic bias?
H H H *  Was the allocati led
Randomised controlled trial checklist rom mestgatrs and pacpontes
3. Wereall %afr'ticipa_nts whlo e_nte_;ed the study Yes No Can't tell
- accounted for at its conclusion ] Im
Case control study checklist consioer: _
‘ere losses to follow-up and exclusions
after randomisation accounted for?
. . . *  Were parnc;,ioagtéanalysed in ;he sgun;y
t ey were randomise
D I a.g n OStI C C h e C kl ISt ﬁﬁﬁmﬂfaﬁem a{mfysns)?
*  Was the study stopped early? If so, what
was the reason?
Cohort study checklist
Section B: Was the study methodologically sound?
N
H H H 4. Yes No Can't tell
Economic evaluation checklist « Werethe particpants bind to
intervention they were given? O i} O
*  Were the investigators ‘blind’ to the O O 0

intervention they were giving to

Cllnlcal prediction rUIe CheCinSt . ﬁ:r:ig‘laen;s:opleassessing/analvsing ] O |

outcome/s ‘blinded’?

5. Were the study groups similar at the start of Yes No Can't tell
the randomised controlled trial? ] O (]
CONSIDER:

*  Were the baseline characteristics of each
study group (e.g. age, sex, socio-economic
group) clearly set out?

*  Were there any differences between the
study groups that could affect the
outcome/s?

https://casp-uk.net/casp-tools-checklists/
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GRADE-System: Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation

Urologe 2021 - 60:444—454 L. Schwingshackl' - G. Riischemeyer? - J. J. Meerpohl'?

SySt( https://doi.org/10.1007/500120-021-01471-2 'Institut fiir Evidenz in der Medizin, Universitatsklinikum Freiburg, Medizinische Fakultit, Albert-Ludwigs- 3|

Ang!enomm.e['l: 22.Januar 2021 Universitat Freiburg, Freiburg, Deutschland
und | Online publiziert: 23. Februar 2021

Springer Medizin Verlag GmbH, ein Teil von
Vertr Springer Nature 2021

Ghack for
Lelates

*Cochrane Deutschland, Cochrane Deutschland Stiftung, Freiburg, Deutschland

.. Wie sich die Vertrauens-
(http: wirdigkeit von Evidenz anhand
von GRADE (,,grading of

Formr d.
recommendations, assessment,

=am development and evaluation®)

einde interpretieren lasst

Studiéndesign, Bias-Risiko, fehlende Prazision, Inkonsistenz, Indirektheit und Starke des
Effekts.

Guyatt GH, Oxman AD, Kunz R, Atkins D, Brozek J, Vist G, Alderson P, Glasziou P, Falck-Ytter Y,
Schiunemann HJ. GRADE guidelines: 2. Framing the question and deciding on important outcomes.
J Clin Epidemiol. 2011 Apr;64(4):395-400
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Anfangliche

. : AbschlieBende
Studiendesign Studienqualitst > Herabstufen falls » Heraufstufen falls » Studienqualitst
Risiko eines Bias: Effekt:
Randomisierte -1 schwerwiegend +1 groR Hoch
kontrollierte Studie - Hoch -2 sehr schwerwiegend  +2 sehr groR PPED
Inkonsistenz: Dosis-Wirkungs-Beziehung:
-1 schwerwiegend +1 Nachweis eines Gradienten
-2 sehr schwerwiegend MaRig
Jedes plausible Confounding: O
Indirektheit: +1 wirde einen gezeigten Effekt @®®
-1 schwerwiegend reduzieren

-2 sehr schwerwiegend +1 wiirde einen falschen Effekt
nahelegen, wenn die Ergebnisse Niedri
Beobachtungsstudie - Niedrig Fehlende Prazision: keinen Effekt zeigen -~

-1 schwerwiegend @@O O

-2 sehr schwerwiegend

Publikationsbias: Sehr niedrig

-1 wahrscheinlich @O O O

-2 sehr wahrscheinlich
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Dementia
Appendix G: GRADE and CERQual Tables

G.7.2 Cholinesterase inhibitors and memantine in Alzheimer's disease
» How effective is the co-prescription of cholinesterase inhibitors and memantine for the treatment of Alzheimer’s disease?
* When should treatment with donepezil, galantamine, rivastigmine, memantine be withdrawn for people with Alzheimer's disease?

3.7.21 Any cholinesterase inhibitor plus memantine versus any cholinesterase inhibitor plus placebo

BeiSpie| GRADE- Full population

. Quality assessment ~~ Noofpatients  Effectestimate
e B e e e e
mit

Cognition: (ADAS-cog) lower values favour intervention

E n d p un kt- Dysken 2014; RCT Not serious  Not serious  Not serious Serious? 356 353 MD -0.63 (-2.13, Moderate
Porsteinsson 2008 0.87)

B €z0 g ener Cognition: (MMSE) higher values favour intervention

B ewe rtu n g Dysken 2014; RCT Mot serious  Not serious  Not serious Serious? 410 392 MD 0.14 (-0.47, 0.75) Moderate
Howard 20122

aus d er Porsteinsson 2008
e . Activities of daily living (ADCS-ADL/BADLS) higher values favour intervention
NICE Leitlinie 2018 Grossberg 2013: RCT  Notserious Notserious Notserious Notserious 943 932 SMD 0.10 (0.01, High

Howard 2012=; Tariot 0.19)

2004; Dysken 2014;
Porsteinsson 2008
Global functioning (CIBIC plus) lower values favour intervention

Grossberg 2013; RCT Not serious  Not serious  Serious’ Not serious 745 738 MD -0.20 (-0.36, - Moderate
Tariot 2004; 0.04)

Porsteinsson 2008

Behavioural and psychological symptoms (NPI) lower values favour intervention

Grossberg 2013; RCT Not serious  Not serious  Not serious Not serious 923 913 MD -1.91 (-3.16, - High
Howard 20122; Tariot 0.65)

© NICE 2018. All rights reserved. See Notice of rights.
104



Tabelle 1 GRADE Evidenz-Profil »Antibiotika bei Kindern mit akuter Otitis media«.
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Bewertung der Qualitat

Ubersicht der Ergebnizse

Anzahl der Patienten

Absolutes Risiko

Arzahl Studien Einschrankungen Inkonsistenz Indirektheit Ungenauigheit Publikations-Bias Placebo Antibiotika Relatives Risiko Kontrollrate? Risikodifferenz Qualitat
[Design) [Clgsz)
Schmerzen in den ersten 24 Stunden
5 [RCT) Keine Keine Keine Keine Unerkannt 241/605 2237624 RR 0,9 (0,78 — 367/1.000 Micht signifikant hoch
schwerwisgenden schwerwisgende schwerwiegende schwerwiegende 1,04)
Einschrankungen Inkonsistenz Indirektheit Ungenauigheit
Schmerzen am 1. bis 7. Tag
10 (RCT) Keine Keine Keine Keine Unerkannt 303/1.366 228/1.425 RR 0,72 (0,62 — 257/1.000 T2 weniger auf hoch
schwerwisgenden schwerwisgende schwerwiegende schwerwiegende 0,83) 1.000 (44 - 78)
Einschrankungen Inkonsistenz Indirektheit Ungenauigheit
Hirfahigkeit, ermittelt aus dem Surrogat-Endpunkt anormale Tympanometrie — nach 1 Monat
4 [RCT) Keine Keine Schwerwiegende Keine Unerkannt 168/460 153/ 467 RR 0,89 (0,75 — 350/ 1.000 Micht signifikant mifig
schwerwiegenden schwerwisgende Indirektheit schwerwiegende 1,07)
Einschrankungen Inkonsisterz (wegen Ungenauighsit
Indirektheit des
Endpunkts)
Hirfahigkeit, ermittelt aus dem Surrogat-Endpunkt anormale Tympanometrie — nach 3 Monaten
3 (RCT) Keine Keine Schwerwiegende Keine Unerkannt 96/398 96/ 410 RR 0,97 (0,76 234/1.000 Micht signifikant mifig
schwerwiegenden schwerwiegende Indirektheit schwerwiegende —1,24)
Einschrankungen Inkonsistenz fwegen Ungenauigheit
Indirektheit des
Endpunkts)
Ubelkeit/Erbrechen, Durchfall, Hautausschlag
5 [RCT) Keine Schwerwiegende Keing Keine Unerkannt a3/ 110/ 690 RR 1,38 (1,09 — 113/1.000 43 mehr auf mifig
schwerwiegenden Inkonsistenz schwerwiegende schwerwiegende 1,76) 1.000 (10 - B&)
Einschrankungen {wegen Indirektheit Ungenauigheit
Inkonsisternz. bei
den absoluten
Effelkten)

Abkiirzungen: RCT — Randomisierte kontrollierte Studie; Cl — Konfidenzintervall; RR — Relatives Risiko.
2 Die Kontrollrate basiert auf dem medianen Risiko in der Kontrollgruppe iiber alle Studien.
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besten leben
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'Neue Hoffnung
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bei Alzheimer
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In wenigen Monaten kénnte die Wissenschaft
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;a o

&

=

MEDATHE

v a

W05 20 BRDRYS KAURERATER ZETONG

STARTSEITE NEWS POLITIK REGIO UNTERHALTUNG SPORT FUSSBALL UIFESTYLE RATGEBER GESUNDHEN SEX&LIEBE AUTO SPIELE DEALS

Wese Theragie bart vorder sy

Endlich Hoffnung fiir Patienten

Neue Therapie gegen
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Vertrauenswirdigkeit Beschreibung Symbol
der Evidenz
Hoch Wir sind sehr sicher, dass der wahre Effekt nahe bei BPEPpP
dem Effektschatzer liegt.
Moderat Wir haben maRig viel Vertrauen in den Effektschatzer: | @PPO '
ko der wahre Effekt ist wahrscheinlich nahe bei dem D
Effektschatzer, aber es besteht die Mdglichkeit, dass er
relevant verschieden ist.
Niedrig Unser Vertrauen in den Effektschatzer ist begrenzt: Der | @PHOO B
wahre Effekt kann durchaus relevant verschieden vom @)
Effektschatzer sein.
Sehr niedrig Wir haben nur sehr wenig Vertrauen in den Effektschat- | OO G
zer: Der wahre Effekt ist wahrscheinlich relevant ver- .
Bel schieden vom Effektschatzer. £
=1 sCnwerwiegena N \-)O
I -2 sehr schwerwiegend
Publikationsbias: Sehr niedrig |
-1 wahrscheinlich @OOO
-2 sehr wahrscheinlich
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lhre Fragen an Prof. Dr. med. Richard Dodel igipEm

Die neue S3-Leitlinie Demenzen -

Evidenzbasierte Handlungsempfehlungen
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~umsetzung der Patientenverfugung

bei Menschen mit Demenz”

Termin: 23.04.2024, 11:00 - 11:45 Uhr

Referent: Referent: Univ.-Prof. Dr. jur. Christian Jager
« Leitung des Lehrstuhls fGr Medizinstrafrecht der Juristischen Fakultat an
der Friedrich-Alexander-Universitat Erlangen-Nurnberg
« Direktor der Forschungsstelle fur Wirtschafts- und Medizinstrafrecht

(FoWiMed) an der Friedrich-Alexander-Universitat Erlangen-NUurnberg

Anmeldungslink unter: https://digidem-bayern.de/science-watch-live/
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Sie haben noch nicht genug?

= Alle Webinare online abrufbar: https://digidem-bayern.de/science-watch-live/

= Heute zum ersten Mal dabei?

Melden Sie sich fur unseren Newsletter an: https://digidem-bayern.de/newsletter/

= digiDEM Bayern auf Social Media @ m n

EAM Al Festhalten, = Gefordert durch
LI Universitatsklinikum %R _

Friedrich-Alexander-Universitit MEDICAL VALLEY Erlangen " was verbindet. Bayeris":h?s Staatsminis‘erium _fur g
edizinische Fakultdt Fursptivens Met-opelragian Hirnhery Bayerische Demengstrategie Gesundheit, Pflege und Pravention
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