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MEINUNG & DEBATTE

Eine Pflegerin bereitet in einer Einrichtung fiir Demenzkranke Medikamente vor. Was im Einzelfall zu Alzheimer fiihrt, ist immer noch unklar.

«Sie kniet vor mir nieder und ergreift behutsam
meinen Fuss (...). Ich mag sie, und sie kommt mir
sehr vertraut vor. Ob sie meine Schwester ist? Dar-
iiber lacht sie. <Ich bin deine Tochter.»»

Der hochdekorierte Chemiker in Irene Disches
Erzéhlung «Der Doktor braucht ein Heim» ist ver-
wirrt und zeitlich wie ortlich desorientiert, auch
wenn er das nicht wahrhaben will. Er sei zwar 90
Jahre alt, doch das Alter habe ihm «intellektu-
ell noch kein Haar gekriimmt». Seine Gedanken-
ginge zeugen indes von einer anderen Realitit:
«Die anderen Professoren (.. .) respektieren mich,
weil ich viele Preise erhalten habe. Vor allem einen,
einen kolossal noblen (.. .). Ich weiss nicht, was ich
mit ihm gemacht habe. Ich hatte ihn immer in mei-
nem Schreibtisch. Aber was ist nur aus meinem
Schreibtisch geworden? Bestimmt hat ihn irgendje-
mand gestohlen, hat das Holz zu Hause im Kamin
verheizt, und dabei ist die Medaille geschmolzen.»

Fiir alle ist klar: Der Professor leidet an der
«Altersheimer-Krankheit», wie dieser einmal einen
Mann sagen hort,nachdem er in ein «<Handgemenge»
geraten ist. Das Schicksal einer Demenz teilen in der
Schweiz mehr als 150 000 Personen. Die Krankheit
stellt das Leben der Betroffenen und ihrer Angeho-
rigen auf den Kopf. Denn der geistige Zerfall, der
jeden Bereich des menschlichen Lebens tangiert,
schreitet ungebremst voran. Am Schluss steht der
Patient so hilflos und verloren da wie der alte Mann
in Disches Erzidhlung.

Forschung in der Sackgasse?

Denn der Forschung ist es bis heute nicht gelun-
gen, ein Medikament zu entwickeln, das die desas-
trose Krankheit verhindert oder zumindest ihren
Verlauf giinstig beeinflusst. Schon iiber hundert
Substanzen sind in klinischen Tests gescheitert.
Der letzte Flop — der Wirkstoff Aducanumab der
Firma Biogen — ist vor wenigen Wochen bekannt-
geworden. Befindet sich die Alzheimerforschung
also in einer Sackgasse, wie viele Kritiker behaup-
ten? Hat sie moglicherweise zu lange auf die bei-
den alzheimertypischen Proteine Amyloid-Beta
und Tau fokussiert?

So einfach ist es nicht. Um das Problem zu
verstehen, muss man mit den beiden Begriffen
Demenz und Alzheimer beginnen. Auch wenn sie
im Alltag meist synonym verwendet werden, ist
eine Differenzierung sinnvoll. Denn im Gegensatz
zur Demenz ist die Alzheimerkrankheit eine relativ
gut beschriebene neurodegenerative Storung. Da-
bei spielt die Ablagerung der beiden erwihnten Ei-
weissstoffe im Gehirn eine zentrale Rolle. Das hat
schon der deutsche Psychiater und Neuropathologe
Alois Alzheimer, auf den der Name der Krankheit
zuriickgeht, beschrieben. Das war 1906. Die Patien-
tin hiess Auguste Deter. Fiinf Jahre vor ihrem Tod
war die damals 51 Jahre alte Frau wegen geistiger
Verwirrung, Personlichkeitsverdnderung und Ver-
folgungswahn in die Heilanstalt in Frankfurt einge-
wiesen worden. Bei der Befragung durch Dr. Alz-
heimer wusste sie weder ihren Nachnamen noch
den Namen ihres Mannes.
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Hinter der «Krankheit des Vergessens» verbergen sich viele

Storungen und noch mehr auslosende Faktoren. Dem ist nur

mit Priizisionsmedizin beizukommen. Von Alan Niederer

Im Gegensatz zu Disches Professor, der seine
geistigen Aussetzer beharrlich negiert, schien sich
Auguste Deter ihrer Hilflosigkeit bewusst zu sein.
So soll sie ihrem Arzt wiederholt gesagt haben: «Ich
habe mich sozusagen verloren.» Alzheimer sprach
von der «Krankheit des Vergessens». Spiter wurde
daraus die Alzheimerkrankheit. Inzwischen wis-
sen wir, dass die Storung in zwei Ausprigungen
vorkommt. Bei der seltenen Frithform — unter der
Auguste Deter gelitten haben diirfte — erkranken
die Patienten schon vor dem 50. Lebensjahr. Die-
ser Alzheimertyp kann als Erbkrankheit angesehen
werden. Denn wer eines von mehreren bekannten
Krankheitsgenen trégt, entwickelt so gut wie immer
Alzheimer. Die Krankheit ist hier reines Schicksal,
gegen das der Mensch — zumindest heute noch —
machtlos ist.

Ganz anders verhalt es sich bei der viel héufige-
ren «gewohnlichen» oder sporadisch auftretenden
Alzheimerdemenz, unter der Disches Professor lei-
den diirfte. Bei dieser Form treten die Symptome
meist erst nach dem 65. Lebensjahr auf. Auch hier
gibt es eine genetische Basis, diese ist aber viel kom-
plexer und weniger bedeutsam als bei der Frithform.

So kennt man verschiedene Risikogene, die das Er-
krankungsrisiko leicht bis mittelschwer erhohen.

Wenn die Gene nicht alles sind, dann miissen
auch Umwelt- und Lebensstil-Faktoren das indivi-
duelle Erkrankungsrisiko beeinflussen. Tatséchlich
treiben viele «Zivilisationskrankheiten» wie Uber-
gewicht, Bewegungsarmut, Diabetes, Bluthoch-
druck, chronische Infektionen und vieles mehr das
Risiko, an Alzheimer zu erkranken, in die Hohe.
Man nimmt an, dass diese Storungen im Korper eine
chronische Entziindung auslosen, die — iiber immu-
nologische Mechanismen — den Zelluntergang im
Gehirn fordert. Eine schlechte Herz-Kreislauf-Ge-
sundheit fiihrt dariiber hinaus zu — teilweise unbe-
merkten — Infarkten im Gehirn, die ebenfalls die
Hirnzellen schédigen.

Zwei Dinge werden hierbei sofort augenfillig.
Erstens ist Alzheimer eine Krankheit, die von einer
Vielzahl von Faktoren begiinstigt wird; was im Ein-
zelfall den Stein ins Rollen bringt, ist unklar. Und
zweitens kann der Einzelne viel tun, um sein indi-
viduelles Demenzrisiko zu reduzieren. Dazu muss
er in erster Linie einen gesunden Lebensstil pfle-
gen mit viel Bewegung, gesundem Essen, geistiger
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und guten Sozialkontakten.

Anregung und begliickenden Sozialkontakten. Zu-
dem sollte er sich von seinem Arzt die bekannten
kardiovaskuldren Risikofaktoren (Blutdruck, Cho-
lesterin usw.) einstellen lassen. Leider lésst sich aber
auch mit einer solchen aktiven Demenzprophylaxe
der wichtigste Risikofaktor nicht eliminieren: das
Alter. Deshalb fiihrt kein Weg an wirksamen Medi-
kamenten vorbei. Bei der Entwicklung hilfreicher
Arzneimittel miisse die Alzheimerforschung die
Krebsforschung zum Vorbild nehmen, heisst es oft.
Denn diese eile von Erfolg zu Erfolg. Da ist etwas
dran. Doch die Alzheimerforschung hat das langst
selber gemerkt. So verfolgen die beiden Diszipli-
nen heute den gleichen Ansatz. Sie sind daran, den
Krebs beziehungsweise die Alzheimerkrankheit auf
molekulargenetischer Basis zu entschliisseln. Ver-
steht man, welche Gene und molekularen Signal-
wege die Krankheit auslosen und begiinstigen, kann
man Hightech-Medikamente entwickeln, die pass-
genau an den relevanten Schalthebeln ansetzen.
Eine solche Prizisionsmedizin ist in der Krebsmedi-
zin langst Realitit.

Naturgegebene Hindernisse

Was in der Onkologie funktioniert, wird auch bei
Alzheimer tiber kurz oder lang zum Erfolg fiih-
ren. Dass dieser nicht léngst eingetreten ist, hat vor
allem damit zu tun, dass die Aufgabe hier um eini-
ges schwieriger ist. Denn ausser bei den seltenen
vererbten Alzheimerfillen diirfte die Krankheits-
ursache viel heterogener sein. Zudem — und das
ist besonders hinderlich fiir die Forschung — kann
der Arzt das kranke Hirn nicht einfach biopsieren,
wie das bei Tumorgewebe moglich ist. Das macht
nicht nur die Diagnostik anspruchsvoller. Es ist
auch schwieriger, den Krankheitsverlauf und eine
mogliche Wirkung einer Testsubstanz verlésslich zu
dokumentieren.

Diese Hindernisse bedeuten, dass die Alzheimer-
forschung gegeniiber der Krebsforschung weniger
schnell voranschreitet. Dass die Wissenschaft und
viele Pharmafirmen nach all den erlittenen Riick-
schldgen immer noch an den Erfolg glauben, zeigt
ein Blick auf die laufenden Therapiestudien: Uber
120 neue Arzneimittel befinden sich in klinischer
Evaluation. Neben klassischen Wirkstoffen und
Impfungen werden auch neue Strategien, mit denen
etwa das Ablesen problematischer Gene unter-
driickt wird, oder regenerative Anséitze mit Stamm-
zellen erprobt.

Nimmt man die Krebsforschung zum Vorbild,
dann ist es gut moglich, dass wir in ein paar Jah-
ren nicht mehr von der Alzheimerkrankheit spre-
chen, sondern — wie das etwa bei den Leukimien
der Fall ist — von molekularbiologisch klar definier-
ten Untergruppen der Krankheit. Erst dann wird
die Prazisionsmedizin auch hier ihr volles Potenzial
entfalten. So wie fast alle Tumorarten verschiedene
Therapieansitze bendtigen, um besiegt zu werden,
diirfte auch bei Alzheimer nur eine auf den indi-
viduellen Patienten zugeschnittene Kombinations-
therapie zum Ziel fiithren.

Ganz so einfach wird das Unterfangen aber nicht
werden. Denn nur wenn die Prézisionstherapie friih-
zeitig greift, bevor der geistige Zerfall unumkehr-
bar ist, werden die Betroffenen und ihre Angeho-
rigen die Behandlung als Segen empfinden. Nie-
mand will schliesslich einen desolaten Zustand,
wie ihn Auguste Deter durchlitt, um Jahre verldn-
gern. Eine rechtzeitige Therapie setzt aber auch eine
frihzeitige Diagnose voraus, was seine ganz eige-
nen medizinischen und ethischen Probleme mit sich
bringen wird.

Die Gesellschaft darf deshalb nicht einfach dar-
auf warten, dass die Forschung endlich wirksame
Pillen entwickelt. Vielmehr gilt es, fiir demente Mit-
menschen zu Hause und in Institutionen eine profes-
sionelle und an die personlichen Bediirfnisse ange-
passte Betreuung und Pflege zu organisieren. Auch
hier ist Prizision wichtig. Denn wie es die Alzhei-
merdemenz nicht gibt, sind auch nicht alle Alzhei-
merpatienten gleich. Dass es selbst bei fortgeschrit-
tener Erkrankung personliche Lichtblicke geben
kann, vermittelt Irene Disches Erzdhlung auf ergrei-
fende Weise. So wird der Professor am Schluss der
Geschichte von seiner Tochter ins Heim gebracht.
Heim? Der demente Mann stellt sich seine alte Villa
an der Donau vor und denkt: «Und wie ein normaler
Mensch (...) bin ich ausser mir vor Freude.»



