Dr. Wilfried Wist

Die Zahl dlterer Patienten wird in Zukunft
weiter ansteigen. Die besonderen Bediirf-
nisse multimorbider geriatrischer Pati-
enten hinsichtlich einer individualisierten
und ganzheitlichen Versorgung stellen be-
sondere Anforderungen an eine fachspe-
zifische Behandlung. Das Fachprogramm
Akutgeriatrie des Bayerischen Staats-
ministeriums fiir Umwelt und Gesundheit
eréffnet neue Méglichkeiten und definiert
Voraussetzungen und Qualitdtskriterien.
Multimorbiditdt fiihrt meist zu Polymedi-
kation - angesichts der Vulnerabilitit der
Zielgruppe ein hdufig gefdhrliches Unter-
fangen. Negativ- und Positivlisten sind
eine sinnvolle Entscheidungsgrundlage fiir
den Einsatz von Pharmaka. Die Bezeich-
nung ,Gebrechlichkeit” sollte durch die
préziser definierten und zunehmend pa-
thophysiologisch verstandenen Begriffe
«Sarkopenie” und , Frailty” ersetzt werden,
die eine zielgerichtete Therapie ermdgli-
chen. Wihrend die Grundlagenforschung
die Pathogenese von Demenzen fokussiert
und neue experimentelle Therapieoptionen
entwickelt, sind die Behandlungsméglich-
keiten in der Praxis zurzeit noch auf sym-
ptomorientierte Therapie beschrinkt. Um-
so wichtiger ist vor diesem Hintergrund die
Priivention demenzieller Syndrome.
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Neues aus der

Geriatrie

Der demografische Wandel -
Herausforderung an das
Gesundheitssystem

Der demografische Wandel unserer Gesell-
schaft ist heute ein zentrales Thema der 6f-
fentlichen Diskussion; die Lebenserwartung
in Deutschland hat sich in nur etwas mehr als
einem Jahrhundert verdoppelt - eine in der
bisherigen Menschheitsgeschichte noch nie
dagewesene Entwicklung. Die durchschnitt-
liche Lebenserwartung bei Geburt lag 1871
bei 35,58 Jahren fiir Manner und 38,45 Jahren
flir Frauen, 2010 bei 77,70 bzw. 82,74 Jahren
[1]. Konstant niedrige Geburtenraten (zirka 1,4
Kinder/Frau) und die zunehmende Lebensspan-
ne in den hoheren Altersgruppen fiihren zu ei-
ner ,Gesellschaft des langen Lebens". Wahrend
die Bevolkerungszahl in Deutschland insgesamt
abnehmen wird (im Zeitraum 2004 bis 2050
von 82,5 auf zirka 75 Millionen), wird der Anteil
der tiber 80-J4hrigen von 4,1 Prozent (3,4 Milli-
onen) auf 12 Prozent (9,1 Millionen) ansteigen;

der Anteil der unter 20-Jahrigen wird dagegen
von 17 auf 12 Millionen fallen [2] (Abbildung
1). Der sogenannte Altenquotient, also die Zahl
der Personen im Rentenalter lber 65 Jahre je
100 Erwerbstatige im Alter zwischen 15 und
65 Jahren, wird in der Europdischen Union von
derzeit 25 Prozent auf 50 Prozent im Jahr 2050
ansteigen. Die relativ am starksten wachsende
Bevolkerungsgruppe sind Hochaltrige (soge-
nannte ,alte Alte" iiber 80 Jahre).

Diese - seit Jahrzehnten zu beobachtende -
Entwicklung wird die Zukunft der Gesellschaft
priagen - insbesondere im Bereich des Gesund-
heitssystems; schon heute ist ,jeder dritte Pati-
ent beim Hausarzt und jeder zweite Patient im
Krankenhaus alter als 60 Jahre" [3]. .Vor dem
Hintergrund der demografischen Entwicklung
zu einer immer ilteren Bevdlkerung ... und sich
wandelnden Anspriichen an die Lebensphase
JAlter”, erwachsen aus dem besonderen Versor-
gungsbedarf &lterer Patienten besondere ge-
sellschaftliche Relevanz und Zielvorgaben" [4].
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Abbildung 1: Bevdlkerungsentwicklung in Deutschland

Spezifische Behandlungsangebote
bei Multimorbiditat — Akutgeriatrie
in Bayern

Geriatrische Patienten unterscheiden sich in
ihrer Symptomatik und den daraus resultie-
renden Dimensionen der Behandlung deutlich
von jlingeren: Sie sind nicht nur biologisch &l-
ter und typischerweise medizinisch multimor-
bide, sondern auch oft durch kdrperliche Funk-
tionseinschrankungen, kognitive Defizite oder
psychosoziale Probleme gekennzeichnet. Nach
der aktuellen Definition der deutschen geriat-
rischen Fachgesellschaften werden geriatrische
Patienten identifiziert durch

1. Geriatrietypische Multimorbiditat und

2. hoheres Lebensalter (liberwiegend 70 Jahre
oder ilter); die geriatrietypische Multimor-
biditat ist hierbei vorrangig vor dem kalen-
darischen Alter zu sehen oder durch

3. Alter tber 80 Jahre aufgrund der altersty-
pisch erhohten Vulnerabilitdt (unter ande-
rem erhohtes Risiko von Komplikationen,
Folgeerkrankungen, Chronifizierung oder
Autonomieverlust).

Ein 78-jahriger, komplett selbststéndiger Pa-
tient mit Erstmanifestation einer komplexen
ventrikuldren Herzrhythmusstérung ohne re-
levante Begleiterkrankungen bedarf vorrangig
fachspezifischer kardiologischer Abklérung,
wdhrend ein gleichaltriger Patient mit chro-
nischem Vorhofflimmern, Residuen eines apo-
plektischen Insults, dekompensierter Herzin-
suffizienz bei Medikamenten-noncompliance,
entgleistem Diabetes mellitus, insuffizient ein-

Okonomischer Status

Wohnungssituation

Soziale Situation

Medizinische Daten

(Quelle: Statistisches Bundesamt)

N

Kognitiver Status

Psychisches Befinden

ADL-Status
(Selbsthilfefdhigkeit)

—~—

Abbildung 2: Dimensionen des geriatrischen Assessments.

gestelltem Hypertonus, chronischem Schmerz-
syndrom und Mobilitatseinschriankung bei Cox-
und Gonarthrose, beginnender (und bisher
nicht erkannter) Demenz mit labiler hauslicher
Versorgungssituation ein umfassendes geriat-
risches Behandlungskonzept erfordert, das den
Rahmen organspezifischer Fachabteilungen
sprengen wiirde. Um bereits zum Aufnahme-
zeitpunkt alle medizinischen, funktionellen,
psychischen, kognitiven und sozialen Aspekte
zu erfassen, wird durch alle Berufsgruppen des
multiprofessionellen  Behandlungsteams ein
.Geriatrisches Assessment” als umfassende Dia-
gnostik durchgefiihrt: Medizinische Befunde

(Diagnosen, Medikation), Selbsthilfefahigkeit
(ADL = Aktivitaten des téglichen Lebens, zum
Beispiel Barthel-Index), Mobilitdt (zum Beispiel
timed up & go-Test), psychischer und kogni-
tiver Status (GDS bzw. MMSE) und bisherige
Versorgungssituation (Fragebogen) werden
durch Arzte, Pflegekrafte, Therapeuten, Psy-
chologen und Sozialdienst untersucht und do-
kumentiert. Auf der Basis der dabei erhobenen
Befunde wird die interdisziplindre Behandlung
geplant und durchgefiihrt (akutmedizinische
Diagnostik und Therapie kombiniert mit friih-
rehabilitativer Behandlung der Funktionsdefi-
zite - Abbildung 2).
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Interpretation:

Bei = 2 JA-Antworten:

[] Geriatrisches Assessment durchilihren uneder
[[] Geriatrisches Konsil ginholen

Abbildung 3: Geriatrisches Screening-Tool der AfGiB.

Lipophile Medikamente/Substanzgruppen

Hydrophile Medikamente/Substanzgruppen

Tilidin Morphin
Tramadol NSAID
Oxycodon Digitalispraparate

Benzodiazepine

Sulfonylharnstoffe

Prazosin Katecholamine
Amoxicillin Betablocker
Furosemid B-Vitamine
Thyroxin ACE-Hemmer

Tabelle 1: Beispiele fur lipophile und hydrophile Medikamente.

Die stationdre Krankenhausversorgung ge-
riatrischer Patienten ist je nach Bundesland
unterschiedlich dem Reha- oder Akutklinik-
bereich zugeordnet. In Bayern wurde ent-
sprechend dem Landeskrankenhausplan von
1990 ein flachendeckendes Netz geriatrischer
Rehabilitationskliniken etabliert, die akutme-
dizinische Behandlung war im Wesentlichen
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auf vier Schwerpunktabteilungen beschrankt.
Durch das neue Fachprogramm Akutgeriat-
rie des Bayerischen Staatsministeriums fir
Umwelt und Gesundheit vom 23. November
2009 wurde der landesweite Aufbau akutge-
riatrischer Strukturen in Ergdnzung zum bishe-
rigen Angebot initiiert; bereits zwei Jahre nach
Start des Programms war die Zahl akutgeri-

atrischer Fachabteilungen und Schwerpunkte
auf 45 angestiegen, 14 weitere befanden sich
im Antragsverfahren. Gesundheitspolitisches
Ziel ist es, ,durch eine geriatrische Behand-
lung im Krankenhaus die medizinische Ver-
sorgung alterer Menschen zu verbessern, um
eine moglichst weitgehende Selbststandigkeit
der Lebensfiihrung der Patienten zu erhal-
ten bzw. wiederherzustellen und somit auch
Pflegebediirftigkeit und Heimeinweisungen
zu vermeiden”. Inhaltlich definiert das Fach-
programm mdgliche Versorgungsstrukturen
(Akutgeriatrische Hauptabteilung, Akutgeriat-
rische Behandlungseinheit interdisziplinar oder
mit fachlichem Schwerpunkt wie zum Beispiel
Alterstraumatologie) und Kriterien zu Struk-
tur-, Prozess- und Ergebnisqualitdt. Neben ge-
riatrisch-fachérztlicher Abteilungsleitung und
multiprofessionell-interdisziplindrem Behand-
lungsteam wird ein geriatrisches Screening bei
jeder Aufnahme von Patienten, die mindestens
70 Jahre alt sind, gefordert, ,um eine akutge-
riatrische Behandlungsbediirftigkeit moglichst
friihzeitig feststellen zu kénnen" [5]. Die &rzt-
liche Arbeitsgemeinschaft zur Forderung der
Geriatrie in Bayern (AFGiB) hat hierfiir ein
Screeningtool entwickelt, das eine Identifika-
tion der Patientenzielgruppe bei geringem
Zeitaufwand in allen Aufnahmestationen er-
moglicht (Abbildung 3).

Polymedikation geriatrischer
Patienten - Risiko und mogliche
Losungsansatze

Multimorbiditdt ist ein Charakteristikum ge-
riatrischer Patienten - haufig mit der Folge
einer Vielzahl verordneter Medikamente. Bei
Beachtung aktueller Leitlinien kann dies zur
Einnahme von zehn oder mehr verschiedenen
Medikamenten fiihren. Altere Patienten sind
die Hauptzielgruppe der Pharmakotherapie: 64
Prozent aller Arzneimittel werden in der Grup-
pe der Giber 60-Jdhrigen verordnet [6]. Diese
Polymedikation flihrt zu deutlich vermehrten
unerwiinschten Arzneimittelwirkungen (UAW),
Interaktionen und Einnahmefehlern (non-
compliance) dlterer Patienten. In einer aktu-
ellen britischen Studie wurden bei 82 von 467
untersuchten Patienten Gber 75 Jahre in der
Notaufnahme Medikamente mit Interaktions-
und Nebenwirkungspotenzial nachgewiesen
[7]. Polypharmazie, definiert als Einnahme von
flinf oder mehr regelmaBig verordneten Medi-
kamenten, wurde in der Berliner Altersstudie
bei 53,7 Prozent der untersuchten Probanden
dokumentiert [8].

Nicht nur die Arzneimittelwirkungen selbst,
sondern auch die Verdnderungen des alternden
Organismus spielen dabei eine Rolle: Redu-



Kreatinin-Clearance im Alter

(150-Alter [in Jahren]) x Gewicht [in kg] x 0,85 [fur Frauen]

Clearance [ml/min] =

72 x Kreatinin [in mg/dl]

(n. Cockkroft Gault)

(Schatzformel eingeschréankt verwendbar bei sich schnell &ndernder Nierenfunktion, bei aus-
gepragten Odemen und bei schwerer Kachexie!)

Abbildung 4: Abschétzung der Serum-Kreatininclearance nach Cockcroft und Gault.

zierter Wasser- und Proteingehalt bei gleichzei-
tiger Zunahme des Korperfettanteils fiihren zu
relevanten Veranderungen der Pharmakokinetik
im Alter. Hydrophile Medikamente und Pharma-
ka mit hoher PlasmaeiweiBbindung sind rasch
relativ tiberdosiert, bei lipophilen Arzneimitteln
besteht die Gefahr der Kumulation, die einge-
schrankte hepatische Enzymaktivitat betrifft
auch die Elimination tber den ,Engpass” Cy-
tochrom P 450 (Tabelle 1). Von entscheidender
Bedeutung ist die altersabhdngig abnehmende
Nierenfunktion, wobei zu beachten ist, dass die
Kreatininclearance trotz scheinbar ,normaler”
Serumkreatininwerte deutlich reduziert sein
kann. Eine realistische Einschdtzung der tat-
sachlichen renalen Eliminationsleistung ist mit
Formeln wie zum Beispiel der MDRD-Formel
(.,modification of diet in renal disease”, Levey
et al., 1999) oder der Cockcroft-Gault-Formel
(1976) moglich (Abbildung 4). Bei einem Se-
rumkreatininwert von 1,0 mg/dl resultiert zum
Beispiel fiir einen 40-jahrigen Mann mit 80 kg
Korpergewicht eine Kreatininclearance von zir-
ka 110 ml/min, fiir eine 80-jhrige Frau mit 40
kg Korpergewicht von nur 28 ml/min, also ein
Bereich, in dem obligat Dosisreduktionen notig
bzw. einige Substanzen kontraindiziert sind!

Vor diesem Hintergrund ist es mehr als bemer-
kenswert, dass Patienten lber 65 Jahre nur in
3,5 Prozent aller randomisierten kontrollierten
Studien und 1,2 Prozent aller Metananalysen
eingeschlossen wurden [9]. ,Der Regelfall ist
... dadurch gekennzeichnet, dass Arzneimittel
vorwiegend bei denjenigen Patienten in der
Praxis angewandt werden, bei denen sie nie
ausreichend getestet wurden”. Die Risiken der
Polypharmazie &lterer Patienten sind erheblich.
Fiir die USA werden 2,1 Millionen nebenwir-
kungsbedingte Krankenhauseinweisungen und
100.000 Arzneimitteltote pro Jahr geschatzt,
in Deutschland wird die Zahl der Arzneimit-
teltoten jahrlich mit 10.000 bis 60.000 ange-
geben. ,Die Polypharmazie ist ein auf Extra-
polationen und Konstruktionen beruhender
Prozess, der nicht selten zu einem todlichen

Cocktail fiihrt" [10]. Diese suboptimale Thera-
pie beruht vor allem auf einem Evidenzmangel
fir die Wirksamkeit und Vertraglichkeit einer
Kombination von Medikamenten fiir dltere Pa-
tienten im Rahmen einer Mehrfachverordnung.

Vor diesem Hintergrund ist die Evaluation von
Kriterien fiir eine rationale alterstaugliche Arz-

neimitteltherapie von hoher Relevanz. Dabei ist
zu beachten, dass bei der Arzneimitteltherapie
Alterer nicht nur eine Uber-, sondern auch Un-
terversorgung besteht: Steinman et al. konnten
bei 196 &lteren Patienten mit Einnahme von
flinf oder mehr Substanzen in 65 Prozent die
Einnahme ungeeigneter Medikamente, aber
in 64 Prozent auch die Nichtverordnung indi-
zierter Medikamente nachweisen [11]. AuBer-
dem sollte eine sogenannte ,prescribing casca-
de" vermieden werden, bei der die UAW eines
verordneten Medikaments als Symptom einer
weiteren Diagnose fehlgedeutet - und héaufig
mit einem zusatzlichen Medikament behandelt
werden [12].

Bei dem Versuch einer kritischen Medikamen-
tenauswahl im Hinblick auf Alterstauglichkeit
kdnnen zundchst problematische Pharmaka im
Sinne einer Negativliste aussortiert werden.
Die dlteste und bekannteste Liste dieser Art, die
sogenannte Beers-Liste, definierte fiir die USA
insgesamt 63 PIM (,potentially inappropriate
medications”) [13]. Fiir den deutschen Sprach-
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raum wurde 2010 die PRISCUS-Liste mit 83
PIM in 18 Substanzklassen verdffentlicht [14].

Als nicht alterstauglich wurden unter ande-
rem folgende Substanzen identifiziert: NSAID,
Sotalol, Digoxin, trizyklische Antidepressi-
va, Fluoxetin, Clonidin, Nifedipin, Haloperi-
dol, langwirksame Benzodiazepine (Tabelle 2).
Angesichts des Mangels an evidenzbasierten
Daten zur Effektivitdt und Sicherheit von Po-
lypharmazie bei Alteren stellt die Priscus-Liste
eine Basis fiir die individuelle Therapieplanung
dar mit dem Ziel, UAW und Interaktionen zu
reduzieren. Eine aktuelle Untersuchung ent-
sprechend den Priscus-Kriterien an 804.400
alteren Patienten zeigte, dass im Jahr 2007 in
28,3 Prozent PIM verordnet wurden, insbeson-
dere Benzodiazepine, Neuroleptika, Sedativa,

Potenziell inadaquate Substanz(gruppe)

Antidepressiva und Digitalis; dabei erhielten
8,8 Prozent der Patienten dasselbe inadaquate
Medikament viermal oder 6fter verordnet [15].
Trotz des nach wie vor groBen Evidenzmangels
in der Pharmakologie des Alters zeigen inzwi-
schen einige Studien den positiven Effekt ei-
ner antihypertensiven Therapie, zum Beispiel
SYST-EUR [16], HYVET [17] oder einer LDL-
Senkung, zum Beispiel PROSPER [18] speziell
bei dlteren Patienten; in dieser Hinsicht besteht
tendenziell eine medikamentdse Unterversor-
gung. Um nicht nur PIM zu vermeiden, son-
dern auch sinnvolle evidenzbasierte Pharmaka
bei dlteren Patienten gezielter einzusetzen, ist
eine zusdtzliche positive Bewertung von Arz-
neimitteln sinnvoll. Von Wehling wurde daher
eine Finteilung von Medikamenten fiir Altere
in vier Gruppen vorgeschlagen (,fit for the

Risiken, UAW, Anwendungsbeschrankungen

NSAID

GI-Blutung, Nephrotoxizitat, RR-Anstieg

Digoxin

Kumulationsgefahr, geringe therapeutische Breite

Spasmolytika

Anticholinerge Effekte, QT-Zeit-Verlangerung

Antidepressiva (Trizykl.AD, SSRI)

Anticholinerge Effekte, Sturzrisiko erhoht,
Hyponatriamie

Clonidin, Alpha-Blocker

Orthostatische Hypotension, Synkopen

Neuroleptika

Extrapyramidale NW, Sedierung, Stiirze

Benzodiazepine

Stlrze, paradoxe Wirkung, kognitive
Verschlechterung

Cimetidin

Erhohtes Delir-Risiko

Antihistaminika

Anticholinerge Effekte, Sedierung, kognitive
Verschlechterung

Tabelle 2: Beispiele fir PIM in der Polymedikation geriatrischer Patienten.

Fit fOR The Aged (FORTA)

A

B

C

Nutzen im Alter be-
legt, vorzugsweise
RCT

Nachgewiesene
Wirksamkeit, aber
zum Beispiel erhohte
Risiken im Alter

Unglnstiges Nutzen/
Risiko-Verhaltnis; bei
Multimedikation am
ehesten verzichtbar

ACE-Hemmer +

langwirkende Kalzi-
umantagonisten bei
Hypertonie; Statine

Diuretika oder Beta-
blocker bei Hyper-
tonie

Digoxin und Spirono-
lacton bei Herzinsuf-
fizienz; Amiodaron
bei VHF

Abbildung 5: Die FORTA-Klassifikation nach Wehling
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Nach Wehling & Burkhardt; Arzneitherapie firr Altere 2010

aged”, FORTA): Kategorie A mit eindeutig po-
sitiver Nutzen-Risiko-Bewertung, Kategorie B
mit Einschrédnkungen hinsichtlich Wirksamkeit
oder Sicherheit, Kategorie C mit ungiinstiger
Nutzen-/Risikoanalyse und Kategorie D mit
Substanzen, die bei Alteren praktisch immer
vermieden werden sollten [10] (Abbildung 5).
Diese Kennzeichnung kann unter Alltagsbedin-
gungen die Medikamentenauswahl bei Multi-
morbiditat sicherer machen.

Frailty und Sarkopenie - neue
Begriffe zur Definition
von Gebrechlichkeit

Neben der Bewertung von Substanzen in Ne-
gativ- oder Positivlisten sollten auch die ein-
geschriankten funktionellen Reserven und die
erhohte Vulnerabilitdt geriatrischer Patienten
beachtet werden - dies gilt nicht nur fiir den
Aspekt der Arzneimitteltherapie. Der Verlust
der physiologischen Reserven mit erhohter
Gefahrdung durch Stressoren wird mit dem ur-
spriinglich aus der Neonatologie stammenden
Begriff ,frailty" (Gebrechlichkeit) beschrieben.
Dieses Syndrom ist zunehmend Gegenstand
geriatrischer Forschung und hat durch das
damit verbundene Risiko fiir Stiirze, Kranken-
hausaufenthalte, Institutionalisierung und er-
hohte Mortalitdt auch 6konomische Relevanz.
Die phdnotypische Definition von Frailty nach
Fried et al. (2001) enthélt funf physische Kri-
terien, von denen mindestens drei zur Diagno-
sestellung erfillt sein miissen [19] (Tabelle 3).
Das Gesamtkonzept von Frailty geht aber iiber
die rein somatische Ebene hinaus und umfasst
auch psychische und soziale Dimensionen. Zu
den mdglichen Ursachen von Frailty existieren
verschiedene Hypothesen: Das ,Defizitmodell”
stellt hormonelle Verdnderungen in den Vor-
dergrund; zum Beispiel zeigt das Nebennieren-
hormon Dehydroepiandosteron (DHEA) einen

Physische Kriterien von Frailty
nach FRIED et al. (2001)

Gewichtsverlust > 5 kg in 12 Monaten

Physische und psychische Erschdpfung

Kérperliche Schwéache

Verlangsamte Gangart

Verminderte korperliche Aktivitéat

Tabelle 3



mit zunehmendem Alter messbaren Konzentra-
tionsabfall und dient so als Beispiel fiir die ,Ad-
renopause” analog zu anderen altersassoziier-
ten hormonellen Veridnderungen (Menopause,
Andropause etc.). In Studien wurde DHEA als
Biomarker fiir erfolgreiches Altern dargestellt,
niedrigere DHEA-Serumkonzentrationen mit
erhéhter Morbiditat und Mortalitét assoziiert.
In einer aktuellen Publikation [20] an 898 Min-
nern und Frauen mit einem Altersdurchschnitt
von 74,6 Jahren wurden zwar weniger Frailty-
Kriterien bei hoheren DHEA-Spiegeln gefun-
den, jedoch kein ursédchlicher Zusammenhang.
Neuere Konzepte favorisieren (subklinische)
Entziindungsprozesse als Ursache von Frailty
und Altern per se. In diesem sogenannten ,Ex-
zessmodell" werden die Effekte von Zytokinen
wie Interleukin 6 und TNF-alpha auf altersas-
soziierte Erkrankungen untersucht; chronische
Entziindungsprozesse zeigen sich bei Frailty
und Sarkopenie, aber auch bei Arteriosklerose
und Morbus Alzheimer [21]. Als multidimensio-
nales geriatrisches Syndrom hat Frailty hohe
klinische Relevanz fiir die funktionelle Integri-
tat alterer Menschen.

Die klinische Symptomatik von Frailty ist teil-
weise deckungsgleich mit der eines weiteren
geriatrischen Syndroms - der sogenannten
Sarkopenie (,Muskelschwund"). Die meisten
dlteren Patienten mit Frailty weisen auch Sar-
kopenie auf - umgekehrt sind einige sarkope-
nische Altere auch ,frail" [21]. Der Terminus
.Sarkopenie” fiir die altersabhingige Abnahme
der Muskelmasse wurde erstmalig 1989 von Ir-
win Rosenberg verwendet [22].

Wiahrend das Frailty-Konzept vorrangig kli-
nisch orientiert und damit schon langer in die
geriatrische Praxis integriert ist, stehen bei
Sarkopenie bisher eher die Grundlagenfor-
schung und Fragen der Pathophysiologie im
Mittelpunkt des wissenschaftlichen Interesses
[23]. Trotz der Hiufigkeit und der hohen Fol-
gekosten von Sarkopenie existierten bisher
keine allgemein anerkannten diagnostischen
Kriterien. Die 2009 gegriindete ,European
Working Group on Sarcopenia in Older Peo-
ple" (EWGSOP) entwickelte daher eine prak-
tische klinische Definition und diagnostische
Konsensus-Kriterien [24]: Sarkopenie wird als
Syndrom charakterisiert, das zu progressivem
und generalisiertem Verlust von Muskelmasse
und -kraft mit erhéhtem Risiko fiir Komplika-
tionen fiihrt (physische Behinderung, schlechte
Lebensqualitat und Tod). Die Diagnose basiert
dabei auf mindestens zwei von drei dieser Kri-
terien: Niedrige Muskelmasse (Kriterium 1) und
geringe Muskelkraft (Kriterium 2) oder geringe
physische Leistungsfihigkeit (Kriterium 3). Als

ursachliche Mechanismen fiir die Entstehung
von Sarkopenie werden unter anderem dis-
kutiert: Stérungen der Proteinsynthese, der
neuromuskuldren Integritdt, des Muskelfett-
gehalts, endokrine Prozesse, Mangelerndhrung
und Immobilitdt. Fiir den klinischen Gebrauch
schldgt die EWGSOP eine Einteilung in drei Sta-
dien vor:

1. Présarkopenie (niedrige Muskelmasse ohne
Funktionseinschriankungen),

2. Sarkopenie (niedrige Muskelmasse mit redu-
zierter Muskelkraft oder korperlicher Leis-
tungsfihigkeit) und

3. schwere Sarkopenie (mit Reduktion aller
drei oben genannter Kriterien).

Zur ldentifikation von Patienten mit Sarkope-
nie wurde von der EWGSOP ein Algorithmus
entwickelt, der auf der Ganggeschwindigkeit
als Funktionsparameter basiert. Angesichts der
Haufigkeit und klinischen wie 6konomischen
Konsequenzen von Sarkopenie und Frailty ist
es nicht nur wichtig, klare Definitionen dieser
Syndrome in die klinische Praxis einzufiihren,
sondern vor allem auch, effektive Behand-
lungsansitze zu finden. Dabei ist vor allem zu
kldaren, welche Rolle die Faktoren Erndhrung,
korperliche Aktivitdt und gegebenenfalls Me-
dikamente bei der Prdvention und Therapie
spielen.

Demenz - neuere Konzepte zur
Pathogenese, Diagnostik, Therapie
und Pravention

Zu den groBten Herausforderungen bei der
Versorgung dlterer Patienten gehort die Erken-
nung und Behandlung demenzieller Syndrome.
In der Bundesrepublik liegt die Pravalenz kli-
nisch diagnostizierter Demenzerkrankungen
bei tiber einer Million [25] bei einer jdhrlichen
Inzidenz von zirka 100.000 Personen; in der Al-
tersgruppe der liber 90-Jahrigen liegt der An-
teil von Demenzkranken bei etwa 35 Prozent.
Aufgrund der zunehmenden Lebenserwartung
wird eine deutliche Zunahme von Demenzer-
krankungen prognostiziert. Die Diagnose ,De-
menz" wird nach den Kriterien von DSM-IV
und ICD-10 klinisch gestellt, technische Unter-
suchungen (Bildgebung, Labor) verbessern die
differenzialdiagnostische Einordnung.

Fiir die psychologische Diagnostik stehen meh-
rere validierte Tests fiir Screening und weiter-
gehende Untersuchungen zur Verfligung, zum
Beispiel MMSE (Mini Mental State Examina-
tion), DemTect, Uhrentest oder die CERAD-
Testbatterie (Consortium to establish a registry
for Alzheimer’s disaese). Der als Screeningtest
hédufig eingesetzte MMSE priift unter ande-
rem zeitliche und ortliche Orientierung, Kurz-
zeitgedachtnis, Aufmerksamkeit, Rechnen und
visuokonstruktive Fahigkeiten mit insgesamt
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1. Orientierung

In welchem Jahr leben wir?

Welche Jahreszeit ist jetzt?

Welches Datum haben wir heute?
Welchen Monat haben wir?

In welchem Bundesland sind wir hier?
In welchem Land?

In welcher Ortschaft?

Wo sind wir (in welcher Praxis / Altenheim)?

OO0O0O0O000OoOo0O

Auf welchen Stockwerk?

2. Merkfihigkeit

Fragen Sie den Patienten, ob Sie sein Gedachtnis
prifen dirfen. Nennen Sie dann drei verschieden-
artige Dinge klar und langsam (ca 1 pro sec)
“Zitrone, Schlissel, Ball”. Nachdem Sie allle drei
Worte ausgesprochen haben, soll der Patient sie
wiederholen. Die erste Wiederholung bestimmt
die Wertung (vergeben Sie fir jedes wiederholte
Wort einen Punkt), doch wiederholen Sie den
Versuch, bis der Patient alle drei Wérter nachspre-
chen kann. Maximal gibt es 5 Versuche. Wenn ein
Patient nicht alle drei Wérter lernt, kann das Erinnern
nicht sinnvoll gepraft werden.

Punkte 0-3 []

3. Aufmerksamkeit und Rechnen

Bitten Sie den Patienten, bei 100 beginnend in 7er
Schritten rackwarts zu zéhlen. Halten Sie nach
5 Substraktionen (93, 86, 79, 72, 65) an und zahlen
Sie die in der richtigen Reihenfolge gegebenen
Antworten. Bitten Sie daraufhin das Wort “Preis”
rickwarts zu buchstabieren. Die Wertung entspricht
der Anzahl von Buchstaben in der richtigen Reihen-
folge (z.B. SIERP=5, SIREP=3). Die hohere der beiden
Wertungen wird gezahlt.

Punkte 0-5 []
4.Erinnern

Fragen Sie den Patienten, ob er die Wérter noch
weild, die er vorhin auswendig lernen sollte. Geben
Sie einen Punkt fir jedes richtige Wort.

Punkte 0-3 []

5. Benennen

Zeigen Sie dem Patienten eine Armbanduhr und
fragen Sie ihn was das ist. Wiederholen Sie die
Aufgabe mit einem Bleistift. Geben Sie einen Punkt
fur jeden erflllten Aufgabenteil.

Punkte 0-3 []

6. Wiederholen

Bitten Sie den Patienten, den Ausdruck “ Kein Wenn
und Aber” nachzusprechen. Nur ein Versuch ist

erlaubt.
Punkte 0-1 []

7. Dreiteiliger Befehl

Lassen Sie den Patienten den folgenden Befehl
ausfihren. “ Nehmen Sie ein Blatt in die Hand,
falten Sie es in der Mitte und legen Sie es auf den
Boden.” Geben Sie einen richtigen Punkt fur jeden
richtig ausgefilhrten Befehl.

Punkte 0-3 []

8. Reagieren

Schreiben Sie auf ein weiles Blatt in grossen
Buchstaben: “SchlieRen Sie die Augen”. Der Patient
soll den Text lesen und ausfihren. Geben Sie einen
Punkt, wenn der Patient die Augen schlieft.

Punkte 0-1 []

9. Schreiben

Geben Sie dem Patienten ein weiles Blatt, auf
dem er fir Sie einen Satz schreiben soll. Diktieren
Sie den Satz nicht, er soll spontan geschrieben wer-
den. Der Satz mul ein Subjekt und ein Verb enthalten
und einen Sinn ergeben. Konkrete Grammatik
und Interpunktion werden nicht verlangt.

Punkte 0-1 []

10. Abzeichnen

Zeichnen Sie auf ein weilles Blatt zwei sich Gber-
schneidene Flinfecke und bitten Sie den Patienten,
die Figur genau abzuzeichnen. Alle 10 Ecken
mifRen vorhanden sein und 2 miRen sich Uber-
schneiden, um als ein Punkt zu zahlen. Zittern
und Verdrehen der Figur sind nicht wesentlich.

Punkte 0-1 []

Summe der Punkte .........cccccceeeeeeen

Abbildung 6: Mini Mental State Examination (MMSE) nach Folstein (1975).

30 Fragen (Abbildung 6). Atiologisch lassen
sich primdr degenerative Demenzen (haupt-
sichlich  Alzheimer-Demenz  (AD), seltener
Lewy-Body-Demenz und frontotemporale De-
menz) von vaskuldren Demenzen (Multiinfarkt-
Demenz, SAE) und Mischtypen unterscheiden.
Ursachen von sogenannten sekundiren De-
menzen sind zum Beispiel zerebrale Raumfor-
derungen (Hirntumoren, Hydrozephalus, chro-
nisches Subduralhdmatom), endokrine (Hyper-/
Hypothyreose) oder Stoffwechselstérungen,
Elektrolytstérungen (Hyponatridmie), sowie
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Infektionen (Creutzfeld-Jakob-Syndrom, HIV),
Intoxikationen und zentralnervése UAW von
Medikamenten. Besonderheit der letztgenann-
ten Gruppe ist die Tatsache, dass es sich oft um
potenziell heilbare Erkrankungen mit demenz-
dhnlicher Symptomatik handelt.

Dem klinischen Vollbild einer Demenz (lber
sechs Monate bestehende, alltagsrelevante er-
worbene St6rung von Kognition und Verhalten)
geht jahrelang ein Stadium der leichten kogni-
tiven Beeintrichtigung (LKB - leichter kogni-

tiver Beeintrachtigung oder MCI - mild cogni-
tive impairment) voraus. Die Diagnostik dieser
Stérung ohne Einschrankung der Alltagsfunk-
tionen, aber dem Risiko einer Progredienz zur
Demenz von zehn bis 15 Prozent pro Jahr er-
fordert differenzierte neuropsychologische
Testdiagnostik. Wahrend klinische Kernsym-
ptome einer manifesten AD durch Tests in der
Praxis leicht erfassbar sind, gilt dies nicht fiir
die préklinische Risikogruppe mit LKB.

Die Diagnostik dieser Vor- und Friihstadien,
also einer Alzheimer-Erkrankung vor Einsetzen
der Demenz, gelingt durch erweiterte Labordi-
agnostik und neue Bildgebungsverfahren heute
mit einer Sensitivitdt und Spezifitdt von lber
80 Prozent; diese praklinische Friihdiagnostik
mit der Identifikation von Demenz-Risikopa-
tienten ist ethisch problematisch, da derzeit
noch keine etablierten Therapieoptionen zur
Therapie des MCI existieren [26]. Die Liquordi-
agnostik dient inzwischen nicht mehr nur dem
differentialdiagnostischen Ausschluss anderer
zerebraler Erkrankungen (HIV, Neuroborrelio-
se, Neurolues, Multiple Sklerose, TBC), sondern
aufgrund AD-typischer Biomarker auch zur
ausreichend sicheren Positivdiagnostik.

Auch durch spezielle Bildgebungsverfahren
wird die Aussagekraft der Demenzdiagnostik
verbessert. In strukturellen ,neuroimaging”-
Techniken wie MRI ldsst bei AD eine frontale
und temporoparietale Substanzminderung und
eine mit dem klinischen Stadium korrelieren-
de Hippocampus-Atrophie nachweisen; auch
die Konversion von MCI zu AD konnte in MRI-
Studien mittels Hippocampus-Morphometrie
vorhergesagt werden. Auch durch zerebrale
Funktionsuntersuchungen ldsst sich die Alz-
heimer-Diagnose bestitigen: Im PET (positron
emission tomography) zeigt sich ein AD-ty-
pischer Hypometabolismus, im SPECT (single
photon emission computed tomography) eine
entsprechende Minderperfusion in den anterio-
ren Medio-Temporallappen in Korrelation mit
der neuropsychologisch getesteten kognitiven
Verschlechterung. Mit molekularen Marker-
techniken wird experimentell erstmalig das ze-
rebrale Amyloid in vivo nachweisbar [27].

Die Therapie degenerativer Demenzen ist im
klinischen Alltag derzeit auf die symptoma-
tische Behandlung mit Acetylcholinesterase-
Inhibitoren (Donepezil, Rivastigmin, Galan-
tamin) oder NMDA-Rezeptormodulatoren
(Memantine) beschrinkt. Forschungsansitze
wie die Entfernung toxischen AB-Amyloids
oder die Tau-Protein-Blockade befinden sich
noch im experimentellen Stadium [28]; Anti-
phlogistika wirken zwar langerfristig demenz-
praventiv, sind bei AD jedoch nicht therapeu-
tisch wirksam [29].



»  Geriatrische Patienten sind eine wichtige und in Zukunft wachsende Patientengruppe, die
aufgrund ihrer Multimorbidiét, funktionellen und kognitiven Defizite eine auf ihre besonderen
Bediirfnisse abgestimmte fachspezifische Versorgung benétigt.

»  Verdnderte Kérperzusammensetzung und eingeschrinkte Organfunktionen im Alter sind bei
der Pharmakotherapie, insbesondere mit Kombinationen von Arzneimitteln, zu beachten.

»  Sarkopenie als pathologische Verminderung von Muskelmasse und -kraft bei Alteren und
Frailty als Definition physischer und psychischer Vulneralbilitt stellen prognostisch relevante
Syndrome mit der Notwendigkeit préventiver und therapeutischer Interventionen dar.

»  Da sich die Behandlung der Demenzen zurzeit auf eine symptomatische Therapie mit dem Ziel
einer Verzdgerung des Krankheitsverlaufs beschrankt, kommt der Prévention im Sinne einer
Lebensstil-Intervention und Kontrolle vaskuldrer Risikofaktoren hohe Bedeutung zu.

Vor dem Hintergrund fehlender kausaler The-
rapieoptionen gewinnt die Privention von
Demenzen an Bedeutung. Zu den nicht be-
einflussbaren Risikofaktoren gehdren Lebens-
alter (ab 65 Jahren exponentieller Anstieg),
Geschlecht (hohere Inzidenz bei Frauen) und
genetische Faktoren (Apolipoprotein E 4,4 und
3,4). Die Sekundirpriavention von Demenzen
besteht in der frihzeitigen Erkennung noch
asymptomatischer  Krankheitsstadien, also
von Patienten mit leichter kognitiver Beein-
trachtigung (MCI). Dafiir miissen alle an der
gesundheitlichen Versorgung Beteiligten ent-
sprechend informiert und sensibilisiert werden,
um die Krankheitsmanifestation durch Ande-
rungen des Lebensstils (kognitive Aktivierung,
physische Aktivitat, soziale MaBnahmen, ge-
sunde Erndhrung) zu verzégern (,use it or lose
it"-Konzept). Zum préaventiven Stellenwert der
sogenannten Omega-3-Fettsiuren (,Fisch-
61") gibt es uneinheitliche Studienergebnisse:
Wihrend eine neuere kanadische Studie keinen
Zusammenhang zwischen dem Konsum mehr-
fach ungesattigter Omega-3-Fettsduren und
dem Demenzrisiko nachweisen konnte [30],
wird andererseits ein neuroprotektiver Effekt
der Fettsdure DHA mit Progressionsverzoge-
rung friiher Stadien von AD postuliert [31]. Die
Primarprévention von degenerativen wie vas-
kuldren Demenzformen zielt auf beeinflussbare
GefaBrisikofaktoren wie arterielle Hypertonie,
Diabetes mellitus und Hypercholesterindmie.
Bei systolischen Blutdruckwerten (iber 160
mmHg ebenso wie Cholesterinspiegeln (iber
251 mg/dl besteht ein 1,5- bis 2,1-fach er-
hohtes Risiko fiir AD [32], bei Diabetes melli-
tus liegt das relative Risiko fiir das Auftreten
einer Demenz zwischen 1,26 und 2,83 [33].
Der wichtigste Risikofaktor fiir zerebrovas-
kuldre Erkrankungen ist dabei die Hypertonie
[34]. In der Syst-Eur-Studie fiihrte die Therapie
mit dem Kalziumantagonisten Nitrendipin zu

41 Prozent Reduktion von Schlaganfillen und
55 Prozent niedrigerem Demenzrisiko. In der
PROGRESS-Studie wurde durch ACE-Hemmer
das Risiko schlaganfallassoziierter Demenz um
19 Prozent reduziert [35]. Nach zwdlfjahriger
Therapie lag das Demenzrisiko gut eingestell-
ter Hypertoniker in der ,Honolulu-Asia-Aging-
Study” im Bereich normotensiver Patienten
und sank auf 40 Prozent des Risikos schlecht
behandelter Hypertoniker [36]. Die Dimension
der Pravention von Demenzerkrankungen wird
durch Schiatzungen veranschaulicht, nach de-

nen etwa 23 Millionen der fiir das Jahr 2050
erwarteten 106 Millionen Falle mit AD vermie-
den werden konnten, wenn es 2010 gelungen
wire, die AD-Manifestation um zwei Jahre zu
verzogern [37].
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