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Memantine, der einzigartige NMDA-Schutz bel Alzheimer
Demenz. Wieder mehr Selbststandigkeit im Alltag:
Aufstehen, waschen, anziehen, zur Toiletie gehen,
Personen erkennen
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Der NMDA Rezeptor




OEIGIMNAL ARTICLE

Memantine in Moderate-to-Severe
Alzheimer’s Disease

Barry Reisberg, M.D., Rachelle Doody, M.D., Ph.D., Albrecht Stoffler, M.D.,
Frederick Schmitt, Ph.D., Steven Ferris, Ph.D.,
and Hans Jérg Mébius, M.D., Ph.D., for the Memantine Study Group*

RESULTS

Two hundred fifty-two patients (67 percent women; mean age, 76 years) from 32 U.S.

— centers were enrolled. Of these, 181 (72 percent) completed the study and were evalu-
ated at week 28. Seventy-one patients discontinued treatment prematurely (42 taking

B Al

ov Placebo and 29 taking memantine). Patients receiving memantine had a better outcome

Psychiatry, Mew

pli than those receiving placebo, according to the results of the CIBIC-Plus (P=0.06 with 1 Medicine, New

NM the last observation carried forward, P=0.03 for observed cases), the ADCS-ADLsev

trrent of Meural-
dicinge, Houston

(P=0.02 with the last observation carried forward, P=0.003 for observed cases), and ticals, Frankfurt,

and the Depart-

isberg at the Wil-
n Aging and De-
atment Center,

ME the Severe Impairment Battery (P<0.001 with the last observation carried forward, P= sychiatry, Univer-
f::: 0.002 for observed cases). Memantine was not associated with a significant frequency ° (F-5). Address
. Of adverse events.

(CIBIC-Plus) and the Alzheimer’s Disease Cooperative Study Activities of Daily Living

Inventory modified for severe dementia (ADCS-ADLsev). The secondary efficacy end
points included the Severe Impairment Battery and other measures of cognition, func-
tion, and behavior. Treatment differences between base line and the end point were
assessed. Missing observations were imputed by using the most recent previous obser-
vation (the last observation carried forward). The results were also analyzed with only
the ahzerved valves mmcluded withont renlacine the mis<ine values (oheerved-casec

Mew York University School of Medicine,
550 First Ave., New York, NY 10016, or at
bBarryreisberg@med nyu.edu,

#The members of the Memantine Study
Group are listed in the Appendix.

M Engl ) Med 2003;348:1333-41.



Die Effektgrof3e entscheidet:

The CIBIC-Plus measures overall global change
relative to base line and is scored on a seven-point

scale ranging from 1 (markedly improved) to
7 (markedly worse).

The CIBIC-Plus ratings at the end point (mean
difference between the groups, 0.3; P=0.06)
and week 28 (mean difference, 0.3; P=0.03)
supported the effectiveness of memantine




The ADCS-ADLsev has a total score of 54
signified optimal performance, and lower scores
indicated worse performance.

ADCS-ADLsev there was significantly less
deterioration in the memantine group than in the
placebo group (in the analysis with the last
observation carried forward, the mean difference
was 2.1 [P=0.02]; in the observed-cases analysis,
the mean difference was 3.4 [P=0.003]).
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I Leichte bis mittelschwere -
Alzheimer-Demenz
Die fiir die leichte bis mittelschwere Alzhei-
mer-Demenz zugelassenen Antidementiva
sind Acetylcholinesterasehemmer (Tab. 1),
die den Abbau von Acetylcholin im synapti-
schen Spalt blockieren, Hierdurch wird bei
progressiver Neurodegeneration hiufig ei-
ne leichtgradige Verbesserung der kogniti-
ven Leistung mit dem Maximum zwischen 3
und 6 Monaten Behandlungszeit erzielt. Die
Neurodegeneration wird aber nicht beein-
flusst, so dass es trotz Behandlung im Weite-
ren zu einer Progression der kognitiven Leis-
tungsbeeintrichtigung kommt,
Insgesamt kann eine Parallelver-
schiebung des Krankheits-
verlaufs um ca. 6 - 12 Mona-
te erreicht werden. Die Grifle
dieses Effekts wird seitens des
IQWIG und nahezu aller internatio-
naler Leitlinien als patientenrelevant
angesehen. Im Jahr 2012 wurde in ei-
ner randomisierten klinischen Stu-
die gezeigt dass auch bei mehrjihri-
ger Therapie und ngressinn in das
mittlere bis schwere Krankheitsstadi-
um ein Absetzen von Donepezil zu ei-
ner signifikanten Funktionsabnah-
me im Vergleich zur Weiterbehandlung
fihrt. Darum soll die Behandlung dauerhaft

durcheefiihrt werden,
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The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

ORIGINAL ARTICLE

Donepezil and Memantine

for Moderate-to-Severe Alzheimer’s Disease
Robert Howard, M.D., Rupert McShane, F.R.C.Psych., James Lindesay, D.M.,

N Engl ] Med 2012;366:893-903.
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METHODS

We assigned 295 community-dwelling patients who had been treated with donepezil
for at least 3 months and who had moderate or severe Alzheimer’s disease (a score
of 5 to 13 on the Standardized Mini—Mental State Examination [SMMSE, on which
scores range from 0 to 30, with higher scores indicating better cognitive function])
to continue donepezil, discontinue donepezil, discontinue donepezil and start me-
mantine, or continue donepezil and start memantine. Patients received the study
treatment for 52 weeks. The coprimary outcomes were scores on the SMMSE and
on the Bristol Activities of Daily Living Scale (BADLS, on which scores range from
0 to 60, with higher scores indicating greater impairment). The minimum clinically
important differences were 1.4 points on the SMMSE and 3.5 points on the BADLS.

RESULTS
Patients assigned to continue donepezil, as compared with those assigned to discon-
tinue donepezil, had a score on the SMMSE that was higher by an average of 1.9 points
(95% confidence interval [CI], 1.3 to 2.5) and a score on the BADLS that was lower
(indicating less impairment) by 3.0 points (95% CI, 1.8 to 4.3) (P<0.001 for both com-
parisons). Patients assigned to receive memantine, as compared with those assigned to
receive memantine placebo, had a score on the SMMSE that was an average of 1.2 points
higher (95% CI, 0.6 to 1.8; P<0.001) and a score on the BADLS that was 1.5 points
lower (95% CI, 0.3 to 2.8; P=0.02). The efticacy of donepezil and of memantine did not
differ significantly in the presence or absence of the other. There were no significant
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S3-Leitlinie "Demenzen”

(Langversion)
Herausgebende Fachgesellschaften
Deutsche Gesellschaft fiir Psychiatrie, Deutsche Gesellschaft fiir Neurologie
Psychotherapie und Nervenheilkunde (DGN)

(DGPPN)

in Zusammenarbeit mit der Deutschen Alzheimer Gesellschaft e.V. — Selbsthilfe Demenz

Korrespondenz/Leitliniensekretariat:

PD Dr. Frank Jessen/Dr. Annika Spottke

Klinik far Psychiatrie und Psychotherapie

Klinik fur Neurologie

Rheinische Friedrich-Wilhelms-Universitat Bonn

S3-Leitlinie "Demenzen'": Langversion (November 2009)
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Methodenreport

und
Evidenztabellen

Die Erkldrung der Unabhiingigkeit betrifft finanzielle und kommerzielle Tatbestinde sowie Interessen der Mit-
olieder selbst und/oder ihrer persénlichen/professionellen Partner. Bitte machen Sie konkrete Angaben unter
Beriicksichtigung folgender Punkte:

I. Berater- bzw. Gutachtertiitigkeit fiir Industrieunternehmen, bezahlte Mitarbeit in einem wissenschaftlichen
Beirat eines pharmazeutischen, biotechnologischen bzw. medizintechnischen Unternehmens.,

2. Finanzielle Zuwendungen pharmazeutischer, biotechnologischer bzw. medizintechnischer Unternehmen
bzw. kommerziell orientierter Auftragsinstitute, die iiber eine angemessene Aufwandsentschidigung fiir die
Planung, Durchfiihrung und Dokumentation klinischer oder experimenteller Studien hinausgehen.

3. Eigentiimerinteresse an Arzneimitteln/Medizinprodukten (z. B. Patent, Urheberrecht, Verkaufslizenz).

4. Besitz von Geschiiftsanteilen, Aktienkapital, Fonds der pharmazeutischen oder biotechnologischen Indus-
trie.

5. Bezahlte Autoren- oder Co-Autorenschaft bei Artikeln und/oder Vortrigen im Auftrag pharmazeutischer,
biotechnologischer, medizintechnischer Unternehmen in den zuriickliegenden 5 Jahren
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Warum gibt es Werbung und

Artikel dieser Art fiir ArztInnen?

Wie und wo sind wir
korrumpierbar?

Und wie treffen wir
Entscheidungen?

Mehr morgen im Workshop
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Vielen Dank fur die Aufmerksamkeit
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