Hey, willkommen, alle zusammen. Wir
freuen uns sehr, dass Sie heute gekommen
sind. Wir glauben, dass dies einesehrlehrre-
iche Sitzung zu einem wirklich aktuellen
Thema der Alzheimer-Krankheit sein wird.
Und ich freue mich, dass meine Partner hier
bei uns sind. Es handelt sich also um eine
Zusammenarbeit zwischen Neurologie und
Neuroradiologie, was immer eine faszinie-
rende Partnerschaft ist, vor allem jetzt,
wo wir Uber die kognitiv beeintrachtigten
Menschen und dieses sich verandernde
Feld nachdenken, wenn wir Uber diese
neuen Anti-Amyloid-Therapien, monoklo-
nale Antikorper, und die damit verbun-
denen Nebenwirkungen sprechen, deren
Messung mit Hilfe der MRT so wichtig
ist. Es gibt hier so viele Implikationen,
Kapazitatsprobleme beim Scannen so
vieler Menschen und wie wir diese Amyloid
gerichteten Therapien optimal einsetzen
kédnnen.Wirwerdenalsohauptsachlich iber
amyloidbedingte Bildgebungsanomalien
sprechen, sowohl Uber ARIA-E als auch
Uber ARIA-H, und dann Uber die haufigen
Bildgebungsuntersuchungen, die durch-
gefUhrt werden, wenn eine Person eine
gegen Amyloid gerichtete Therapie erhalt.
Ich bin James Brewer. Ich bin Vorsitzender
der Abteilung fir Neurowissenschaften an
der UC San Diego. Ich bin Neurologe und
leite das dortige Forschungszentrum fur
Alzheimer-Krankheit. Und dann ist da noch
Suzie Bash, die medizinische Direktorin von
RadNetund eine gro3artige enge Partnerin.
Wir arbeiten schon seit langem zusammen.
Und Tammie Benzinger, ebenfalls eine
grol3artige Partnerin. Sie ist Professorin
fUr Radiologie und neurologische Chirurgie
an der Washington University und leitet
das Knight Alzheimer’'s Research Imaging
Program.Wirhabenalsoeinewirklichfantas-
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tische Gruppe, die uns vermitteln kann,
was wir beim Einsatz dieser gegen Amyloid
gerichteten Therapien erlebt haben. Dr.
Bash wird Uber die Uberwachung und
Diagnose von ARIA sprechen. Dr. Benzinger
wird Uber wichtige Uberlegungen und
Irrwege sprechen, die wirklich interessant
sind. Ich habe ihre Folien wirklich gerne
gesehen. Und dann werde ich Uber die
Partnerschaft zwischen dem Neurologen
und dem Neuroradiologen sprechen,
die bei der Verabreichung dieser neuen
Medikamente wirklich eine SchlUsselrolle
spielen werden. Bitte stellen Sie sicher,
dass Sie Ihre Falle auf den iPads bearbeiten.
Das ist sehr wichtig. Sie werden sehen, was
die richtigen Antworten sind. Ich denke
also, dass Sie viel mehr lernen, wenn Sie
die Falle vorher bearbeiten, als wenn Sie
nur die Antworten vorgelesen bekommen.
Und das war's dann auch schon. Okay,
ich Ubergebe jetzt an Dr. Bash. Ich danke
lhnen vielmals.

Danke, Dr. Brewer. Ich werde also Uber die
Uberwachung und Diagnose von ARIA
sprechen. 6,7 Millionen Amerikaner sind an
Alzheimer erkrankt, und bis 2050 wird sich
diese Zahl voraussichtlich mehr als verdop-
peln. Einer von drei unserer Senioren wird
alsoanDemenzsterben.Interessanterweise
ist die Zahl der Todesfalle durch
Herzkrankheiten um 7 % zuruckgegangen.
Aber die Zahl der Todesfalle durch die
Alzheimer-Krankheit ist seit dem Jahr 2000
um 145 % gestiegen. Und bis vor kurzem
beschrankte sich die Therapie lediglich auf
die Behandlung der Symptome. Die ersten
krankheitsmodifizierenden Therapien fur
die Alzheimer-Krankheit zielen also auf die
Amyloid-Beta-Plaque ab. Dabei handelt es
sich um Aducanumab, Lecanemab und



Donanemab. Aducanumab erhielt 2021
eine beschleunigte Zulassung, ist aber
nicht erstattungsfahig. Lecanemab erhielt
im vergangenen Sommer die herkdm-
mliche FDA-Zulassung, und Donanemab
befindet sich in der behoérdlichen Prifung,
wird aber hoffentlich sehr bald zugelassen
werden. Diese Therapien sind also wirklich
fur Patienten mit leichter kognitiver
Beeintrachtigung durch die Alzheimer-
Krankheit oder leichte Alzheimer-Krankheit
angezeigt. Sie sehen hier, dass die Kurve
far die Beta-Amyloid-Beteiligung im Gehirn,
also die grune Kurve, ganz anders verlauft
als die fur die Tau-Beteiligung. Die
Beta-Amyloid-Ablagerung findet also schon
froh statt, bevor der Patient Symptome
zeigt. Deshalb kann die Amyloid-PET bis zu
20Jahrevor dem Auftreten von Symptomen
positiv ausfallen. Alle diese Medikamente
leisten hervorragende Arbeit bei der
Beseitigung von Beta-Amyloid-Plaques im
Gehirn. In diesen Diagrammen hier sehen
Sie also das Placebo mit einer Art gerader
Linie am oberen Rand und dann den
dramatischen RUckgang der Amyloid-
Plaques bei Patienten, die eine Therapie
erhalten. Okay, im vergangenen Jahr gab es
also sehr aufregende regulatorische
Aktualisierungen. Am 6. Juli 2023 erhielt
Lecanemabdietraditionelle FDA-Zulassung.
Unmittelbar danach, am selben Tag,
erklarte das CMS, dass es das Medikament
auf breiter Basis abdecken wurde. Damit
wurde den Millionen von Amerikanern, die
an der Alzheimer-Krankheit leiden, der
Zugang zu diesem Medikament ermaoglicht.
Am 13. Oktober, also vor kurzem, hob das
CMS die nationale Erfassungsbestimmung
fur Amyloid-PET auf und beendete damit
die Erfassung mit der Entwicklung von
Evidenz und erlaubte somit Medicare die
Erfassungsbestimmung. Das ist sehr aufre-
gend, denn die Amyloid-PET ist weniger
invasiv als die Liquor-Analyse zur
Bestatigung von Amyloid. Amyloid muss
vor dem Beginn einer Behandlung bestatigt
werden. Dies kann entweder durch eine
Liquor-Analyse oder durch eine Amyloid-

PET-Bildgebung erfolgen. Und dann muss
eine MRT-Basisuntersuchung durchgefuhrt
werden, die laut Lecanemab-Etikett vor
kurzem erfolgt sein muss. Meiner Meinung
nach ist ein Jahr zuvor nicht vor kurzem.
Idealerweise sollten Sie also innerhalb
eines Monats vor Beginn der Therapie
nach Einschluss- und Ausschlusskriterien
fur die MRT suchen und auch Ihr ARIA-Risiko
abschatzen. Dies sind einige der klinischen
Ergebnisse fur die verschiedenen
Medikamente. Bei Aducanumab wurde
eine Verlangsamung des kognitiven Abbaus
um 22 % festgestellt, allerdings nur in einer
der Studien, wahrend Lecanemab eine
durchgangige Verlangsamung des kogni-
tiven Abbaus um 27 % zeigte und sowohl
die primaren als auch die sekundaren
Endpunkte erreichte. Interessanterweise
wurden erst letzten Monat im Oktober auf
der CTAD die Ergebnisse der Teilstudie mit
niedrigem Tau-Gehalt vorgestellt, in der
festgestellt wurde, dass bei 76 % der
Patienten nach 18 Monaten kein kognitiver
Ruckgang zu verzeichnen war und sich bei
60 % die kognitiven Fahigkeiten nach 18
Monaten sogar verbessert hatten. Sie
haben also speziell diese Gruppe mit
niedrigem Tau untersucht. Fir Donanemab
zeigte die Studie eine Verlangsamung des
kognitiven Ruckgangs um 36 % nach 18
Monaten. Es hat also gut funktioniert. Und
bei 47 %, also fast der Halfte, war nach
einem Jahr keine Progression festzustellen.
ARIA steht wiederum fur Amyloid-bedingte
bildgebende Anomalien. Es wird unterteilt
in ARIA-E und ARIA-H. ARIA-E ist ein paren-
chymales Odem oder ein Sulkuserguss. Sie
sehen also ein parenchymales Odem auf
dem Bild auf der linken Seite. Und auf der
rechten Seite, in der obersten Reihe, sind
Sulkuserglsse zu sehen, die wir mit der
FLAIR-Sequenz als ARIA-E erkennen. Und
dann kann ARIA-H auf Ihrer GRE- oder
SWI-Sequenz nachgewiesen werden. Und
wir suchen nach Mikroblutungen oder
oberflachlichen Siderosen, von denen Sie
in der unteren Reihe Beispiele sehen. Bei
ARIA-E geht man davon aus, dass dieses



Odem ein Austreten von proteinhaltiger
FlussigkeitindasinterstitielleKompartiment
des Parenchyms darstellt. Und bei den
Sulkusfusionen geht man davon aus, dass
EiweilRflUssigkeitausdenMeningealgefallen
austritt. Hier sehen Sie also ein Beispiel fur
ein Odem und einen Sulkuserguss. Bei
ARIA-H ist dies definiert als eine weniger
als 1 cm grolBe Hamosiderinfarbung, eine
Ablagerung im Hirnparenchym fur die
Mikroblutungen. Und oberflachliche
Siderose ist definiert als leptomeningeale
Hamosiderinfarbung. Wir sehen also
Mikroblutungen auf der linken Seite und
oberflachliche Siderose daneben. Nun, alle
Therapien haben einen ARIA-Risikofaktor.
Das gehort einfach dazu. Ich mochte, dass
Sie sich auf die symptomatische ARIA
konzentrieren, die in der unteren Reihe zu
sehen ist. Bei Aducanumab ist sie mit 26 %
viel hdher. Bei Lecanemab lag die symptom-
atische ARIA bei weniger als 3 %. Und bei
Donanemab waren es 6 %. Lecanemab
und Donanemab haben also beide ein sehr
gutes ARIA-Profil. Die meisten Patienten,
die ARIA bekommen, wissen also gar nicht,
dass sie sie haben. Zu den Risikofaktoren
fur ARIA gehort, dass Sie APOE €4
homozygot sind. Sie haben also ein Allel
von lhrer Mutter und eines von lhrem
Vater geerbt. Wenn Sie das haben, haben
Sie ein viel hoheres ARIA-Risiko. Im
Allgemeinen ist das Risiko etwa doppelt so
hoch. Das ist Ubrigens auch der Grund,
warum ein genetisches Screening vor der
Behandlung empfohlen wird. Es ist zwar
nichtvorgeschrieben, wird aber empfohlen,
um das ARIA-Risiko abzuschatzen. Altere
Menschen haben ein héheres ARIA-Risiko,
eine hohere Therapiedosis bedeutet ein
héheres Risiko, und ein weiterer wichtiger
Faktor ist die zeitliche Nahe zur
Erstbehandlung. In den ersten drei bis funf
Monaten haben Sie das hochste ARIA-Risiko,
danach ist es viel, viel geringer. Wenn Sie zu
Beginn der Behandlung eine zerebrale
Amyloid-Angiopathie haben, ist das Risiko
ebenfalls héher. Und wenn Sie eine Vielzahl
von mikrovaskularen ischamischen

Erkrankungen haben. Die Symptome der
ARIA koénnen sich sehr unterschiedlich
darstellen. Sie haben Kopfschmerzen,
Verwirrung, Schwindel, Ubelkeit, Erbrechen,
Sehstorungen. Es handelt sich also um
einen sehr unspezifischen neurologischen
Befund. Das Wichtigste, worauf Sie bei der
MRT achten sollten, sind Blutungen. Also
Mikroblutungen und oberflachliche
Siderose. Es ist sehr wichtig, dass Sie das
bei Ihrer Basis-MRT wissen, damit Sie nicht
etwas als ARIA bezeichnen, das vor Beginn
der Therapie nur eine zerebrale
Amyloidangiopathie war. Und dann auch
alle signifikanten bildgebenden Befunde
wie Infarkte. Werfen wir also einen Blick
auf ein MRT der Ausgangssituation. Dies ist
einer meines Patienten, ein 70-Jahriger mit
Gedachtnisverlust. Wir sehen eine
moderate zerebrale Atrophie. Auf der
FLAIR-Sequenz sehen wir mehrere alte
Infarkte im linken Okzipitallappen und
wirklich Uber das ganze Gehirn verstreut.
Linker Frontallappen, linker Parietallappen
hier. Das war die GRE des Patienten, eine
ausgedehnte oberflachliche Siderose und
auch einige Mikroblutungen. Auch dies ist
etwas, das Sie unbedingt wissen mussen,
bevor Sie entscheiden, ob Sie den Patienten
therapieren wollen oder nicht. Dies war
eine MRT-Untersuchung vor ein paar
Monaten. Der Patient hatte einen weiteren
kleinen akuten Infarkt entwickelt, den ich
in der Folgestudie gelesen hatte. Dies war
ein FDG-PET-CT des Gehirns, das einen
statistisch  signifikanten  kortikalen
Hypometabolismus in den bilateralen
Temporallappen, den bilateralen
Parietallappen und den posterioren
cingularen Gyri zeigte. Und hier ist eine
Oberflachenkarte mit dem FDG-PET. Auch
hier sind die blauen und violetten Bereiche
hypometabolisch. In der unteren Reihe
sehen Sie eine anteriore und eine poste-
riore  Ansicht. Auch hier ist der
Hypometabolismus in den Schlafenlappen,
den Scheitellappen und den hinteren
cingularen Gyri am starksten ausgepragt,
und zwar in den Bereichen mit fraheren



Infarkten. Dies ist eine FDG-Gehirn-PET-
MR-Fusion. Und wieder zeigt sich dasselbe,
namlich diese Bereiche mit kortikalem
Hypometabolismus. Dieser Patient hatte
also tatsachlich die Alzheimer-Krankheit,
aber er hatte auch eine zerebrale Amyloid-
Angiopathie. Und er hatte auch eine
vaskulare Demenzkomponente. Dieser
spezielle Patient ware kein guter Kandidat
fUr eine Therapie. Es ist also sehr wichtig,
die  Einstufung zu kennen. Als
Neuroradiologen mussen wir bei der
Interpretation dieser Untersuchungen die
Einstufung angeben. Und wir mussen
wissen, ob der Patient eine Therapie erhalt.
Bei ARIA-E kommt es also vor allem auf die
GrolRe an und darauf, ob es sich um einen
monofokalen oder multifokalen Befund
handelt. Leicht ist also monofokal, aber
weniger als 5 cm. MaBig ist monofokal
zwischen 5 und 10 cm. Multifokal, weniger
als 10 cm groR3. Und schwer kann mono-
oder multifokal sein, muss aber grofRer als
10 cm sein. Und wir haben hier Beispiele
fur jede dieser Formen. Die gute Nachricht
ist, dass sich ARIA-E fast immer innerhalb
eines Jahres vollstandig zuruckbildet. Sie
sehen hier also einen Patienten, der ein
ARIA-E entwickelt. Es beginnt sich zu
verschlimmern, aber nach 300 Tagen ist es
vollstandig verschwunden. Das ist also
sehr positiv. ARIA-H wird Ubrigens, sobald
Sie einen Mikroblutungsherd haben, auf
der Bildgebung Uber langere Zeit bestehen
bleiben. Aber das Wichtigste bei ARIA-H ist
die Anzahl. Das ist also der grol3e
Unterschied zwischen ARIA-H und ARIA-E,
wenn Sie versuchen, sich zu erinnern. Eine
leichte ARIA-H ware also ein fokaler Bereich
mit oberflachlicher Siderose und/oder
weniger als vier Mikroblutungen. MaRig
waren zwei fokale Bereiche mit oberflachli-
cher Siderose und/oder funf bis neun
Mikroblutungen. Schwere Falle sind mehr
als zwei fokale Bereiche oberflachlicher
Siderose und/oder mehr als zehn
Mikroblutungen. Schauen wir uns also
einige Falle an. Hoffentlich haben Sie die
Umfragen hier gemacht. Hier ist ein MRT

der Ausgangssituation. Und dies ist die
MRT nach der Verabreichung. Sie sehen
hier eine abnorme FLAIR-Hyperintensitat
auf dem FLAIR-Bild. Lassen Sie uns sehen,
was die Leute sagen. Es sieht so aus, als ob
die meisten Befragten dies als leicht einge-
stuft haben, und das war auch richtig so.
Es handelt sich um einen leichten Fall, weil
nur ein Bereich des Gehirns betroffen ist
und der grof3te Durchmesser weniger als 5
cm betragt. Es handelt sich also um einen
leichten Fall. Hier ist ein weiterer Fall. Auf
der einen Seite sehen Sie den
Ausgangsbefund, daneben den Befund
nach der Verabreichung und wir sehen drei
Bereiche mit FLAIR-Hyperintensitat, die
beim Ausgangsbefund nicht vorhanden
waren. Lassen Sie uns also sehen, was die
Leute hier sagen. Es sieht so aus, als ware
die Mehrheit der Befragten der Meinung,
dass die Schwere der ARIA maRig ist. Und
das ist richtig. Es war maRig, weil es multi-
fokal ist, aber jeder Bereich ist zwischen 5
und 10 cm grol3. Hier sehen Sie einen
weiteren Patienten mit dem Ausgangswert
auf der einen Seite, daneben nach der
Verabreichung. Sie sehen zwei kleine
lineare Bereiche mit sulkaler FLAIR-
Hyperintensitat. Wir werden sehen, wie die
Patienten das einschatzen. Es sieht so aus,
als ob die Mehrheit der Patienten der
Meinung war, es handele sich um einen
leichten Befund. In Wirklichkeit handelt es
sich um eine moderate Hyperintensitat,
weil sie multifokal ist. Wir haben also zwei
Bereiche, einen auf der rechten Seite und
einen auf der linken Seite des Gehirns fur
diesen Sulkuserguss. In diesem nachsten
Fall sehen wir uns eine GRE-Sequenz an
und Sie sehen eine Art schlangenférmiger,
linearer Bereiche mit Hdmosiderinfarbung
auf beiden Seiten. Sehen wir, was die Leute
dachten, was das ist. Es sieht also so aus,
als wussten viele nicht, was das ist, und
einige dachten, es handele sich um eine
oberflachliche, leichte Siderose. Okay. Dies
war tatsachlich maBig, und das ist ein
kniffliger Fall. Es ist also ziemlich klar, dass
es sich auf der rechten Seite des Gehirns



um eine oberflachliche Siderose handelt.
Das ist ein Bereich. Auf der linken Seite des
Gehirns hatten die Leser den Vorteil, dass
sie nach oben und unten scrollen konnten.
Auch das ist eine oberflachliche Siderose.
Mit zwei Bereichen oberflachlicher Siderose
befinden wir uns hier also in der maligen
Kategorie. Aber das war ein kniffliger Fall.
Hier ist ein weiterer Fall, bei dem wir eine
leptomeningeale Hamosiderinfarbung und
auch einige Mikroblutungen sehen. Wir
werden sehen, was die Leute denken, was
das ist. Es sieht also so aus, als ob die
Mehrheit der Befragten der Meinung war,
dass es sich um eine leichte oberflachliche
Siderose handelt, und einige waren sich
nicht ganz sicher. Dies war tatsachlich eine
leichte. Der Grund, warum es sich um eine
leichte Siderose handelt, ist die oberflach-
liche Siderose. Es handelte sich eigentlich
um eine zusammenhangende leptomenin-
geale Beteiligung. Es ist also ein einziger
Bereich. Wenn es also entlang desselben
Sulkus ist, was wiederum den Vorteil hat,
dass Sie nicht nach oben und unten scrollen
kdnnen, aber es war ein einziger Bereich,
dann ist es leicht fur die oberflachliche
Siderose, aber auch leicht fur die
Mikroblutungen, weil Sie dort nur ein paar
Mikroblutungen sehen. Also insgesamt
leicht. Das bedeutet nicht unbedingt... Dr.
Brewer wird sagen, was er in diesem Fall
tun warde, aber wir als Radiologen wirden
dies als leicht einstufen. Es werden also
viele MRTs erforderlich sein. Wir brauchen
also wieder eine aktuelle Basis-MRT. Dann
vor der 5., 7. und 14. Lecanemab-Dosis und
gemald den AUR-Empfehlungen auch vor
der 26. Wenn der Patient neurologische
Symptome entwickelt, kann der Neurologe
MRTs anordnen, die nicht geplant sind. Wir
haben also vier bis funf geplant. Wenn Sie
nach AUR gehen, funf, und dann jedes Mal,
wenn sie ein signifikantes Symptom haben,
eine weitere MRT. Wenn sich dann eine
ARIA entwickelt, mussen Sie die MRTs
wiederholen, in der Regel etwa alle zwei
Monate. Die grof3te Auswirkung auf die
Bildgebungsunternehmen wird also die

steigende Zahl der MRTs sein. Von den 6,7
Millionen Menschen, die an Alzheimer
erkrankt sind, sind etwa 1,5 vielleicht
Kandidaten fur ein fruheres Stadium der
Alzheimer-Krankheit, also Kandidaten fur
eine Behandlung. Wenn Sie lhre funf
geplanten MRTs nehmen und vielleicht funf
Kopfschmerzen in diesem Jahr haben oder
ARIA entwickeln, also vielleicht funf weitere,
insgesamt zehn Scans, sind das 15 Millionen
neue MRTs pro Jahr allein in den USA. Das
hat naturlich groRe Auswirkungen auf die
bildgebenden Einrichtungen. Ich rechne
auch mit einem deutlichen Anstieg der
Zahl der Amyloid-PETs, vor allem jetzt, wo
wir eine positive Entwicklung bei der
Kostenubernahme fur Amyloid-PET haben.
Also auch fur die Beta-Amyloid-Bestatigung
und die Neurologen werden dies zur
Uberwachung nutzen wollen. Die Studien
nutzen es alle zur Uberwachung. AuRerdem
erwarteich, dass die Zahl der KI-Nutzungen
sowohl fur das volumetrische Tracking des
Hippocampus bei Patienten als auch fur
ARIA-Berichte, auf die ich gleich noch zu
sprechen komme, zunehmen wird. Wir
mussen unsere Neuroradiologen, die diese
Berichte lesen werden, darin schulen, wie
sie diese ARIA-Fdlle lesen kdnnen. Sie
sehen, sie sind nicht immer ganz einfach.
Es kann eine Herausforderung sein. Sie
bendtigen konsistente
Bildgebungsprotokolle, Uber die Dr.
Benzinger noch sprechen wird, und ideale-
rweise auch ahnliche Feldstarken und
Anbieter, obwohl das in grolRen
Bildgebungsunternehmen oft nicht méglich
ist. Wenn Sie Hilfe bei der Vorlage bendtigen,
steht Ihnen diese auf der ASNR-Website
zur Verfugung, und ich werde lhnen einige
dieser in der Entwicklung befindlichen
ARIA-Tools zeigen. Dies ist ein ARIA-E
Musterbericht. Auch diese sind noch nicht
von der FDA zugelassen, aber sie werden
es bald sein. Wie Sie hier sehen, wird die
grof3te Lasion fur Sie gemessen. Es gibt die
Volumenanderung an. Es zeigt an, wie viele
Stellen betroffen sind und bewertet die
ARIA-Einstufung anhand von radiolo-



gischen  Kriterien. Das manuelle
ARIA-Screening und die Nachverfolgung
kdnnen sehr zeitaufwendig und schwierig
sein. In einer Studie entdeckten 84 % der
Radiologen vor Ort zunachst keine ARIA im
MRT. Diese Zahl sank auf 14 %, als sie
aufgefordertwurden, noch einmal nachzus-
chauen. Aber die Variabilitat zwischen den
Lesern ist eine groRe Herausforderung
beim ARIA-Screening, und eine genaue
MRT-Interpretation von ARIA ist wirklich
entscheidend, da sie sich direkt auf die
Therapieentscheidungen auswirkt. Hier ist
ein weiterer Beispielbericht. Dies ist ein
ARIA-H. Er erfasst fur Sie sowohl die Anzahl
der Hamosiderinwerte als auch die Anzahl
der Mikroblutungen und der oberflachli-
chen Siderose. Sie bewertet sie in jeder
Kategorie. Die ASNR ALZ/
ARIA-Studiengruppe, der ich angehoére und
die von Tammie geleitet wird, hat die 2.700
Mitglieder der Neuroradiologen befragt.
63 % der befragten Neuroradiologen gaben
an, dass sie ein Interesse an automatis-
ierter Kl fir das ARIA-Sicherheitsscreening
haben. Das ist auch der Grund, warum die
Unternehmen dies entwickeln. Dies ist ein
anderes Unternehmen hier. Das ist ahnlich,
sie Ubernimmt die Zahlung von Lasionen
fur ARIA-H und die Messung fur ARIA-E
und der Angabe des Grades und der
Veranderung im Laufe der Zeit. Eine kleine
Studie hat gezeigt, dass der Einsatz dieser
quantitativen Kl-Tools eine signifikante
Verbesserung bei der Erkennung von ARIA
und der Bewertung des Schweregrads mit
sich bringt. Nun zu den zukunftigen
Uberlegungen. Auch hier erwarten wir
hoffentlich sehr bald die FDA-Zulassung fur
Donanemab. Und dann ist da noch die
Sache mit den neuen Formulierungen. Fur
Lecanemab werden derzeit subkutane
Formulierungen erprobt. Die Ergebnisse
wurden erst letzten Monat auf der CTAD
vorgestellt. Damit werden die zweimonatli-
chen Infusionen uberflussig und auch das
Risiko von Infusionsreaktionen entfallt, ein
Risiko, das entstehen koénnte. Die
Entfernung von Beta-Amyloid-Plaques war

bei der subkutanen Injektion um 14 %
hoher als bei der intravendsen Injektion
nach sechs Monaten, und auch die Steady-
State-Exposition im Blut war besser. Ich
Ubergebe jetzt an Dr. Benzinger, der sich
naher mit ARIA befassen wird.

In Ordnung, ich danke Ihnen vielmals. Ich
freue mich sehr, Sie alle heute hier zu
sehen. Wir hoffen, dass wir lhnen im
weiteren Verlauf einige herausfordernde
Falle vorlegen kdnnen. Um das Ganze noch
einmal aufzufrischen: Dies ist ein Beispiel
fUr einen typischen Zeitverlauf der ARIA.
Und dieser Patient hat eine normale
Ausgangsuntersuchung. Bei der ARIA-E
erwarten wir, dass sie sich im Laufe der
Zeit entwickelt und dann wieder
verschwindet. Aber bei ARIA-H, bei der sich
die Mikroblutungen entwickeln, bleiben
diese bestehen, und werden in den
kommenden Befunden fortbestehen. Was
sind also die Symptome von ARIA? Nun,
Kopfschmerzen, Verwirrung, Schwindel,
Ubelkeit, Erbrechen und so weiter. Die
meisten von lhnen sind Radiologen, so wie
ich, Sie arbeiten in der realen Welt. Wir
haben Patienten, die aus der Notaufnahme
und aus der Klinik kommen, und das sind
wirklich haufige Indikationen fur ein
Kopf-CT oder ein MRT des Gehirns. Es gibt
viele Uberschneidungen mit anderen
Erkrankungen, insbesondere dem akuten
ischamischen Schlaganfall, Infektionen
oder sogar der posterioren reversiblen
Enzephalopathie, oder PRES. Wir mussen
also wirklich, ich weil3, wir denken bereits
uber all diese anderen Dinge nach. Wir
mussen ARIA in diese Uberlegungen mit
einbeziehen, wenn sie auftauchen. Und
insbesondere da die Blutungen ein Teil von
ARIA sind, mussen wir besonders im
Bereich des Schlaganfalls ein erhdhtes
Bewusstsein fur mogliche Blutungen
haben. Hier ist also ein Fall fur Sie. Dies ist
also ein 72-jahriger Patient, der eine dieser
Therapien erhielt und zur asymptoma-
tischen Uberwachung vorgestellt wurde.
Erinnern Sie sich daran, dass vor der



nachsten Dosis vielleicht vier oder funf
Scans anstehen. Und hier ist unser MRT.
Und was Sie sehen konnen, ist, und ich
sage lhnen, was neu ist. Diese FLAIR-
Hyperintensitat ist also neu. Diese
Mikroblutung ist neu. Und dies ist unser
Diffusionsscan. Er ist also in Behandlung
und wir wussten nichts von anderen
Ursachen. Dies ist also nur ein weiteres
Beispiel fur eine klassische leichte ARIA.
Wie Sie sehen koénnen, werden diese in
dem Raster separat bewertet. Er hat also
eine leichte ARIA-E und eine leichte ARIA-H
far Mikroblutungen. Wenn er auch eine
Siderose hatte, wie Dr. Bash sagte, ware
das auch eine leichte ARIA-H fur die
Kategorie Siderose. Okay, hier ist ein
weiterer Fall far Sie. Ein 73-Jahriger,
ebenfalls unter Therapie, kommt mit
zunehmender Verwirrtheit in die
Notaufnahme und es wird ein MRT des
Gehirns angeordnet. Die erste Frage, Uber
die Sie nachdenken sollten, ist also, welche
Art von Protokoll Sie anwenden. Einige von
uns haben mehrere verschiedene Arten
von MRTs des Gehirns, die Sie in der
Notaufnahme durchfihren kénnen. Ich
wollte Sie nur daran erinnern, dass es ein
schones Konsensdokument Uber die Art
des Protokolls gibt, das letztes Jahr von der
ASNR herausgegeben wurde. Und wenn
Sie sich ansehen, was darin verlangt wird,
ist es ziemlich einfach. Sie brauchen keine
hohe Auflésung, Sie brauchen FLAIR, Sie
brauchen etwas, um nach Blut zu suchen
und Sie brauchen Diffusion. Dies ist Ihr
Standard-Schlaganfallprotokoll fur die
Notaufnahme. Wenn jemand mit
Symptomen eingeliefert wird, mussen Sie
nicht unbedingt warten und ihn auf ein
einstindiges 3D-Protokoll setzen. Sie
kdnnen ihn wie einen anderen Patienten
mit akutem Schlaganfall behandeln und
nach diesen wichtigen Befunden suchen.
Okay, hier kommt also ein Patient und wir
machen dieses MRT des Gehirns. Wir
sehen, dass es ein Odem von mehr als 5
cm Grol3e gibt. Damit verbunden ist eine
gewisse Blutung. Aber jetzt haben wir auch

einen Befund in unserem Diffusionsscan.
Die Frage ist also: Was ist das? Und zum
Gluck erkennen die meisten von uns dies
als Infarkt. Es ware also eigentlich sehr
untypisch fur ARIA, einen so grol3en terri-
torialen Infarkt zu haben. Also die
Diffusionseinschrankung. Okay, hier sind
zwei Falle, die beide mit Kopfschmerzen in
die Notaufnahme kommen. Sie finden
heraus, dass sie eine Antiamyloid-Therapie
erhalten. Welcher der beiden Patienten hat
also ARIA? Manche sagten, einer, manche
sagten, beide. Und die Wahrheit ist, dass
es sich in beiden Fallen um ARIA handelte.
Nur um uns weitere Beispiele zu geben,
denn das sind Falle, die wir sehen. Wir
werden sie immer wieder sehen. Okay, hier
ist ein weiterer Patient, der sich mit
Verwirrung und Schwache vorstellt. Und
hier sind also die Befunde in diesem Fall. In
Ordnung, wir haben also immer noch
FLAIR. Wir kénnen eine Menge Befunde
auf der Empfindlichkeit sehen. Sieht aus
wie Siderose. Und bei der Diffusion haben
wir ein seltsames Signal um das Blut herum.
Vielleicht ist das ein Artefakt von den
Blutprodukten. Aber es gibt auch einen
anderen Bereich, der ebenfalls eine einges-
chrankte Diffusion aufweist. Dies war also
der Infarkt mit hamorrhagischer
Konversion. In Ordnung, hier ist noch einer.
Er hat Verwirrung, Kopfschmerzen und
Bluthochdruck. Wir haben die bilateralen
Befunde auf FLAIR. Keine Hamorrhagie,
keine eingeschrankte Diffusion. Ich gebe
Ihnen eine Sekunde. Die Frage ist also, was
ist das hier? Ist es wieder ARIA? Sind es
Infarkte? Sind es Metastasen, Infektionen,
PRES, keine Ahnung? Und ja, die meisten
von |hnen haben es richtig erkannt.
Naturlich hatte es auch ARIA sein kdnnen,
also mussen Sie sich auf andere Befunde
stutzen, wie beispielweise die Tatsache,
dass es beidseitig war und er Bluthochdruck
hatte. Und als der Bluthochdruck behan-
delt wurde, bildete sich der Befund sehr
schnell zuruck, und zwar schneller, als Sie
esbeiARIA erwartenwurden. Offensichtlich
gibt es aber viele Uberschneidungen bei



der Prasentation und den bildgebenden
Befunden dieser Patienten, wenn sie zu
uns kommen. In Ordnung, hier ist ein
weiterer Fall, 83 Jahre alt, Verwirrung und
Kopfschmerzen. Ich gebe lhnen einen
Moment Zeit, sich diesen Fall anzusehen.
Wir haben also definitiv ein groBes Odem
von mehr als 5 cm. Wir haben mehrere
Bereiche mit Blutungen und Siderose in
beiden Hemispharen. Und dann haben wir
ein sehr seltsames Muster der
Diffusionseinschrankung, das fast mehr
sulkal als kortikal ist. Und was ist das?
Okay, die meisten von lhnen dachten, es
handele sich um ARIA. Naturlich, das ware
etwas, das Sie in |hrer Differentialdiagnose
haben wurden. Aber ich wirde behaupten,
nehmen Sie lhre Brille ab, und denken Sie
an lhre normalen Patienten, die in der
Notaufnahme auftauchen, nicht jeder, der
kommt hat ARIA. Diese Patienten haben
auch andere Probleme, mit denen sie
kommen. In diesem Fall sind lhre Hinweise
also normalerweise, dass die Siderose akut
auftritt, zusammen mit dem Odem. Die
Tatsache, dass eine neue Siderose in einem
Bereich auftritt, in dem wir keine ARIA-E
sehen, ist also ein Warnsignal. Der zweite
Punktist,dasseineDiffusionseinschrankung
sehr untypisch fur ARIA ist. Und in diesem
Fall, ich weil3, dass Sie nicht durchblattern
kdnnen, aber wenn Sie herausfinden, dass
es sich nicht einmal um den Kortex handelt,
sondern um eine Diffusionseinschrankung
in den Sulci, hilft Innen das zu wissen, dass
es sich eigentlich um einen Fall von
Meningitis handelt. Bei den alltaglichen
Fallen, die wir sehen, mussen Sie also
zusatzlich zu ARIA noch etwas anderes
berucksichtigen. Okay, ein weiterer Fall mit
einem Krampfanfall kommt herein. Was
halten Sie von diesem Fall? Er hat also
einen kleinen neuen Bereich auf dem
FLAIR-Bild, der eine Blutung aufweist, die
sich aber auch nach dem Kontrastmittel
erhoht. In diesem Fall hatte er also zufallig
ein neues Lungenkarzinom und eine
metastatische Erkrankung. All diese Dinge,
die wir im wirklichen Leben sehen, werden

wir auch bei den Patienten sehen. Wir
wissen nicht viel dartber, wie ARIA mit
Kontrastmittelanreicherung aussehen
kdnnte. Die klinischen Studien, die durch-
gefuhrt wurden, waren nicht mit Kontrast.
Das ist also etwas, wozu Sie alle beitragen
und was Sie beobachten werden, wenn
diese Falle eintreffen. Eine wichtige Frage,
die uns oft gestellt wird, lautet: Sollten Sie
bei diesen Protokollen Kontrastmittel
verwenden? Die ASNR-Empfehlung und
das, was wir bei WashU tun, ist, dass wir
eine Untersuchung ohne Kontrastmittel
durchfuhren, wenn sie asymptomatisch
sind, aber wenn sie mit Symptomen
kommen, behandeln wir sie genauso wie

jeden anderen Patienten, der mit
Symptomen in unsere Notaufnahme
kommt, also ein allgemeines

Gehirnprotokoll, ein Schlaganfallprotokoll
mit und ohne Kontrastmittel. Das soll uns
dabei helfen, die anderen Dinge zu
erkennen, die in der Differentialdiagnose
enthalten sein kdnnten. Okay, eine weitere
haufige Frage ist, ob wir zwischen ARIA
und einer reinen Subarachnoidalblutung
unterscheiden konnen, die vielleicht nicht
mit diesen Medikamenten in Verbindung
steht. Und die Antwortist, dass dies anhand
der Bildgebung wahrscheinlich nicht
moglich ist. Wenn Sie ARIA-E und H
zusammen mit Siderose haben, wird das
wie eine Subarachnoidalblutung aussehen.
Aber Sie koénnen einige Anhaltspunkte
daraus gewinnen, naturlich aus der
Prasentation, dem Ort der Blutung, wenn
sie  mit plotzlichen Kopfschmerzen
auftreten, den Symptomen, den anderen
Dingen, an die Sie denken. Und schliellich,
um einige dieser Hinweise fur die
Differentialdiagnose zusammenzufassen:
ARIA versus Infarkt, Diffusion ist also lhre
Schlusselsequenz. Die ARIA, also reines
Odem, versus Subarachnoidalblutung auf
FLAIR, einige dieser anderen Sequenzen
fur die Anfalligkeit kdnnen Ihnen helfen,
ebenso wie ein Kopf-CT. ARIA versus
Meningitis, andere Dinge wie diese. Auch
hier gibt es einige unpassende Stellen, an



denen Sie vielleicht Blutungen oder
Diffusionseinschrankungen in Bereichen
sehen, die keine ARIA aufweisen. Und dann
schliel3lichgegenuber PRES. Die Hauptsache
ist die Symmetrie. ARIA ist eher asymme-
trisch. Sie kénnen beide posterior sein,
aber die andere Sache ist die unter-
schiedliche Reaktion auf die Behandlung,
die Behandlung des Bluthochdrucks, die
Behandlung der zugrundeliegenden
Ursache, und die PRES wird sich sehr
schnell auflésen. In Ordnung, nur ganz
kurz ein paar Fallstricke, auf die Sie achten
sollten. Und das ist alles aus dem ASNR
White Paper. Sie kdnnen es sich im Detail
ansehen. Aber wie gesagt, denken Sie
einfach an Dinge wie: Haben wir den
Scanner gewechselt? Der Wechsel von
einem Anbieter zum anderen kann also ein
echtes Problem sein. Wir missen standard-
isierte Protokolle entwickeln, um das zu
minimieren. Auch Artefakte durch
Horgerate, zusatzlichen  Sauerstoff,
Artefakte durch Bewegung, Artefakte
durch Phasenkodierung - all diese Dinge,
Uber die wir uns in unserer taglichen Praxis
standig Gedanken machen, werden wir in
dem Mal3e berucksichtigen mussen, wenn
wir immer mehr dieser Patienten in
Therapie sehen. Und schlieRlich haben wir
schnell festgestellt, dass es bei Patienten,
die das System durchlaufen und verschie-
dene Scanner oder Protokolle durchlaufen,
schwierig sein kann, diese Mikroblutungen
zu zahlen: Moment, war das Nummer acht
oder Nummer neun? Und war das die, die
sie vorher gesehen haben oder nicht? Wir
ermutigen Sie also: Wenn Sie also in einem
System arbeiten, in dem Sie Dinge auf
lhren Packungen markieren koénnen,
empfehlen wir Ihnen, dies fur Ihre Kollegen
und lhre Nachfolger zu tun, Sie kénnen sie
markieren und nummerieren, um die
Nachverfolgung etwas zu erleichtern. Und
schlieBlich ist die wahrscheinlich wichtigste
Botschaft, die ich Ihnen heute geben kann,
und Dr. Brewer wird noch mehr daruber
sprechen, die Kommunikation. Die
Entdeckung von ARIA verandert das

Management fur diese Patienten. Wir
mussen sie also immer dann informieren,
wenn wir etwas sehen, das unserer
Meinung nach wie eine neue ARIA aussieht.
Wenn es sich um eine leichte Form von
ARIA handelt, kann die Dosierung in der
Regel gemall den Angaben auf dem
Beipackzettel fortgesetzt werden. Wir
empfehlen jedoch, dass zumindest eine
Sekretarin eine Krankenschwester anruft
und Bescheid sagt. Die MRT-Untersuchung
findet haufig haufig am Tag vor der Infusion
statt. Wenn der Arzt das Ergebnis also erst
zwei Tage spater liest, ist es zu spat. Aber
wenn es sich um eine mittelschwere oder
schwere Erkrankung handelt, lautet die
Empfehlung, dass die Dosierung ausgesetzt
werden sollte. Sie sollten also unbedingt
dafur sorgen, dass der Arzt das Ergebnis
erhalt und Sie das mit ihm kommunizieren.
Und wir empfehlen ein Gesprach von Arzt
zu Arzt. Und noch einmal:
ARIA-Eigenschaften. Ich denke, Radiologen
sind sehr gut darin, diese zu erkennen. Das
sind Dinge, die wir jeden Tag sehen. Aber
die Berichterstattung daruber kann knifflig
sein. Daher ist es sehr hilfreich, wenn Sie
einige Vorlagen haben, die lhnen helfen,
sie einheitlich zu melden. Und denken Sie
an lhre Differentialdiagnose, insbesondere
bei  Schlaganfallpatienten in  der
Notaufnahme. Gut, ich Ubergebe jetzt an
Dr. Brewer. Ich danke lhnen.

Ich danke Ihnen vielmals. Also, groRartig.
Es ist erstaunlich zu sehen, welche
Fahigkeiten jetzt vermittelt werden, denn
das ist fur uns alle, auch fur uns in der
Neurologie, ganz neu. Ich werde nun ein
wenig Uber unsere Kommunikation
zwischen den Fachbereichen sprechen, die
in diesem Zustand, in dem wir wirklich
versuchen, so vorsichtig wie mdglich mit
diesen neuen Medikamenten umzugehen,
die, wie Siesehenkdnnen, einige Hirnédeme
und Blutungen verursachen, noch verbes-
sertwerden muss. Haben Sie also Probleme
mit der Radiologie, der Neurologie, der
Kommunikation bei der Bildgebung von



Patienten mit kognitiven
Beeintrachtigungen gehabt? Ich habe Ihnen
einen Softball zugeworfen. Ich bin sicher,
es gibt Herausforderungen. Wir schicken
lhnen Patienten, die sehr schwer zu
scannen sind, manchmal sehr stark beein-
trachtigt. Sie konnen nicht stillsitzen. Hier
wird es also eine Menge Diskussionen
geben, denn wenn wir zusammenarbeiten,
mussen wir wissen, dass diese Person
bereit und in der Lage sein muss, mehrere
MRTs zu erhalten. Und vor allem bei den
aktuellen Sicherheitsbedenken wollen wir
sehr genaue Werte haben, denn wir versch-
reiben weiterhin ein Medikament, das
erhebliche Nebenwirkungen haben kann.
Es ist also hilfreich, eine bidirektionale
Kommunikation zu haben. Und ich mochte
anmerken, dass Neurologen, zumindest in
unserer Praxis, sich oft die Bilder
gemeinsam mit Ihnen ansehen und sagen,
dass sie verstehen, denn wir alle lernen
das nach und nach. Ausschlussfaktoren,
wie Sie bereits gehdrt haben, sind eine
akute Subarachnoidalblutung oder ein
Infarkt, eine ausgedehnte koexistierende
zerebrale GefalBerkrankung oder ein
ubermalliiges ARIA-H-Risiko, Uber das
gerade gesprochen wurde, und eine intra-
parenchymale Masse oder eine
entztndliche Lasion auf dem Basisscan,
die besagen, dass wir dieses Medikament
nicht verabreichen kénnen. Und auch jetzt
interpretieren wir das Etikett und
versuchen, mit unseren anderen Arzten
zusammenzuarbeiten, um zu verstehen,
wie wir das Medikament einsetzen und an
wen wir es weitergeben werden. Es ist fast
wie ein Tumorboard, das zusammenarbe-
itet, um zu sagen: “Hey, glauben Sie, dass
es fur diese Person in Ordnung ist, sich auf
diese Reise mit mehreren Dosen zu
begeben, manchmal sogar alle zwei
Wochen im Infusionszentrum. Es ist also
eine grofBe Verpflichtung, die wir dem
Patienten auferlegen, wenn wir uns
entscheiden, ihm das Medikament zu
verabreichen. Es besteht also ein erhdhter
Bedarfan fachubergreifender Koordination

und Kommunikation. Wir mudssen lhnen
sagen, dass es hier um die Einfuhrung
einer neuen, gegen Amyloid gerichteten
Therapie geht. Sie mussen also wissen,
dass wir ziemlich besorgt daruber sein
werden. Ich denke also, dass zu viel
Kommunikation in Ordnung sein wird. Ich
glaube nicht, dass wir jemals sagen werden:
“Warum haben Sie mich deswegen
angerufen?” Denn im Moment sind wir
sehr sensibel in Bezug auf das, was wir tun,
wenn wir diese Patienten weiter mit dem
Medikament behandeln. Jeder Patient ist
also ein langfristiges Engagement. Die
Patienten haben auch Beeintrachtigungen.
Ich hoffe also, dass dies im Fruhstadium
Teil der Kriterien ist. Wir setzen keine
Patienten im Spatstadium auf dieses
Medikament. Das gehort nicht zu den
Kriterien fUr eineangemessene Anwendung
oder zur Kennzeichnung. Aber selbst in
diesem Stadium kann es Probleme mit der
Einhaltung der Vorschriften und mit der
Verschlechterung der Bilder durch
Bewegungen geben. Die Genauigkeit wird
entscheidend sein. Was immer man also
tun kann. Ich danke Ihnen, dass Sie zu
einer solchen Fortbildung gekommen sind,
um so viel wie moglich zu lernen, denn
diese Partnerschaft wird sich auf diese Art
von Fachwissen und Interpretationen
stutzen. Die Beachtung von Scannern und
Protokollen ist wichtig. Ich weil3, dass die
Empfindlichkeit der verschiedenen Scanner
- 1,5 oder 3 Tesla, suszeptibilitatsgewichtete
Bildgebung oder andere Instrumente zur
Erkennung von Mikroblutungen - unter-
schiedlich ist. Wir werden uns also auf Sie
und lhr Verstandnis lhrer eigenen Gerate
verlassen mussen, um zu sagen: “Wo fallt
das lhrer Meinung nach in die Kategorie
leicht, mittelschwer oder schwer?” Und wie
gesagt, wir stehen noch ganz am Anfang
dieser Phase, wir lernen also nach und
nach dazu. Das ist in etwa das, worutber wir
gerade gesprochen haben. Ich werde noch
einmal auf den ARIA-Schweregrad eingehen
und erlautern, warum er fur uns bei der
Verschreibung von Bedeutung ist, denn er



hat Einfluss darauf, ob wir die Dosierung
fortsetzen oder aussetzen. Wir betrachten
also die klinischen Symptome. Die meisten
von ihnen werden asymptomatisch sein,
einige werden leicht sein, ein wenig
Kopfschmerzen oder Dinge, die vielleicht
sogar schon vor der Einnahme des
Medikaments aufgetreten sind. Aber wir
mussen sie trotzdem per MRT untersuchen,
wenn sie wahrend der Einnahme dieses
Medikaments neue Kopfschmerzen
bekommen. Ein schwerer Fall ware ein
Anfall oder etwas, das den Patienten ins
Krankenhaus bringt. In diesem Fall mussen
wirdie Dosierungwahrscheinlich pausieren.
In der mittelschweren Phase und bei
schwerem ARIA-E setzen wir in der Regel
die Dosierung von ARIA-E aus, hoffen, dass
sich das Problem 16st, und fahren dann
fort. Aber auch bei ARIA-H auch wenn es in
der FDA-Beschreibungeinige Abweichungen
gibt, dass Sie die Dosierung nicht aussetzen
und dauerhaft absetzen mussen... Ich
denke, in dieser Phase, in der wir sehr auf
unseren hippokratischen Eid und darauf
achten, keinen Schaden anzurichten,
werden wir wahrscheinlich ziemlich konser-
vativ sein und uns zuruckhalten und mit
unseren Patienten und ihren Familien eine
ernsthafte Diskussion daruber fuhren, ob
derRisikonutzeneineweitereVerabreichung
rechtfertigt. In diesem Fall, dem 81-jahrigen
Patienten mit leichter asymptomatischer
ARIA-E, wird der Neurologe erneut konsul-
tiert. Welche der folgenden Empfehlungen
giltfur die weitere Anwendung der Amyloid-
gerichteten Therapie? Sie sehen also, ware
es eine fortgesetzte Einnahme, eine
Unterbrechung der Einnahme, eine dauer-
hafte Beendigung der Einnahme, oder ich
weild es nicht? Unsere Antwort lautet: Ja,
einige sagen, wir sollen die Behandlung
fortsetzen, andere sagen, wir sollen sie
aussetzen, und das wird eine Kklinische
Entscheidung sein. Aber technisch gesehen
kdnnten Sie die Behandlung in diesem Fall
fortsetzen, denn es handelt sich nur um
eine leichte ARIA, ein einzelnes Gebiet der
ARIA, so dass Sie die Dosierung fortsetzen

kdnnten. Aber ich denke, Sie sollten dieses
Gesprach mit der Familie fGUhren. Hier ist
einer, ein 76-Jahriger mit maliger asymp-
tomatischer ARIA-E. Was ist in diesem Fall
zu beachten? Jetzt haben Sie mehr Bereiche
mit neuer ARIA. In diesem Fall handelt es
sich um eine moderate. Man wurde also
eine Pause einlegen. Und in den meisten
Fallen wird sich das Problem I6sen. Und
dannkoénnenSiedie Behandlungfortsetzen,
genau wie in den klinischen Studien, die
durchgefuhrt wurden, und Sie wirden dem
Patienten und seiner Familie all diese
Informationen vorlegen, und sie kdonnten
immer noch entscheiden: “Hey, das wird
mir langsam unheimlich. Ich habe ein
Odem im Gehirn.” Aber das besprechen Sie
mit ihnen. Hier ist der Fall einer Person.
Das ist derselbe Fall, moderat, und man
wurde zu diesem Zeitpunkt aussetzen und
auf eine Losung warten. Und hier ist ein
Fall mit ARIA-H, bei dem wir wirklich
pausieren mussen, denn einige der Falle,
die wir in der Literatur gesehen haben,
sind schwere Blutungen, die mit diesen
Medikamenten auftreten koénnen. In
diesem Fall sehen wir eine oberflachliche
Siderose. Es ist ein einzelner Bereich. Mal
sehen, ob wir Ihnen ein paar Antworten
geben konnen. In diesem Fall haben Sie
auch eine auf der anderen Seite. Also nicht
nur auf der rechten Seite des Gehirns,
sondern auch auf der linken Seite des
Gehirns. Es handelte sich also um zwei
fokale Bereiche und um einen moderaten
Fall. Die Empfehlung lautet also, die
Dosierung in diesem Fall auszusetzen. Und
dieser Fall istinteressant. Wir haben bereits
daruber gesprochen, denn dieser Fall
wurde uns sehr zu denken geben. Aber
technisch gesehen befindet er sich noch in
der leichten Phase. Es handelt sich um eine
oberflachliche Siderose in einem Bereich
und weniger als vier Mikroblutungen in
einem anderen Bereich, die beide in den
leichten Bereich fallen, so dass man in
diesem Fall die Dosierung fortsetzen
konnte, obwohl ich denke, dass wir in der
klinischen Praxis ziemlich vorsichtig damit



waren. Dies sind also die wichtigsten
Uberlegungen. Standardisieren Sie, wenn
moglich, Uber verschiedene Zeitpunkte
hinweg. Es wird fur uns sehr hilfreich sein,
herauszufinden, wie gut Sie sich damit
fuhlen, diese Daten auf verschiedenen
Scannern, bei unseren Partnern und in
Ihrer gesamten Praxis zu lesen, wer unser
bester Partner fur die Zusammenarbeit in
diesen schwierigen Fallen sein konnte. Die
Standardisierung der Berichterstattung
wird sehr hilfreich sein, und dann werden
Automatisierungswerkzeuge meiner
Meinung nach sehr hilfreich sein, auch
wenn Sie sehen, was Dr. Benzinger berichtet
hat. Viele dieser Dinge werden sich in der
Grauzone befinden, so dass Sie hoffentlich
hochsensibel sind und dann Ihr Fachwissen
nutzen, um das zu Uberlesen und zu sagen:
“Nun, ich denke, das ist eigentlich etwas
anderes.” Ich glaube also, dass die
Bildgebung helfen kann, das Fortschreiten
der Krankheit zu messen. Wir wissen also,
dass diese Patienten unabhangig von der
Entfernung des Amyloids immer weiter in
eine schwere Demenz abrutschen, aul3er
in einigen Fallen, in denen wir bei der
reinen Alzheimer-Krankheit andere Dinge
sehen, aber der Standard ist, dass diese
Menschen mehr als eine Proteinopathie in
ihrem Gehirn haben. Tatsachlich stellen wir
fest, dass mit zunehmendem Alter der
Menschen nicht nur Amyloid und Tau,
sondern auch TDP-43 und andere
Merkmale auftreten. Es wird also wirklich
eine interessante Madglichkeit sein, um
diesen longitudinalen Ruckgang rontgenol-
ogisch zu verfolgen, wahrend der Person
das Amyloid aus dem Gehirn entfernt wird.
Ich denke also, dass diese quantitativen
Instrumente sehr leistungsfahig sein
werden, denn wir werden Amyloid nicht
mehr als Marker haben. Wir werden es
entfernt haben. Diese Medikamente
verwandeln positive Amyloid-Scans in
negative Amyloid-Scans. Wir in der
Forschung ringen also wirklich die Hande
uber dem Umstand, dass wir jetzt diesen
sehr starken Marker verloren haben. Wir

haben jetzt ein negatives Amyloid bei
jemandem, von dem wir wissen, dass es
ein Alzheimer-Patient war. Sie gelten immer
noch als Alzheimer-Patienten. Sie haben
wahrscheinlich immer noch das Tau in
ihrem Gehirn. Lassen Sie uns einige andere
Marker finden, wie wir mit Biomarkern
weiter messen kdnnen. Und ich denke, die
Atrophierate wird immer wichtiger werden.
Emotionen und Positionierung,
Belastbarkeit. Eine studienUbergreifende
Registrierung wird sehr aussagekraftig
sein, um zu sehen, wo diese Veranderungen
stattgefunden haben. Und dann, sehr
spannend, gibt es neue Hilfsmittel oder
neue diffusionsbasierte Techniken, mit
denen man vielleicht vorhersagen kann,
wer am meisten gefahrdet ist, noch bevor
diese Art von Signalen auftritt? Ist das
Gefald irgendwie besonders undicht? Gibt
es eine Art von Wasserdiffusionstechnik,
die uns sagen kénnte, dass diese Person
ein hoheres Risiko hat? Ich hatte gerade
eine Patientin im VA, die sich sehr fur das
Medikament interessierte, sehr gut inform-
iert war, alle Risiken und Vorteile kannte
und sich fur die Behandlung entschied. Es
stellte sich heraus, dass sie homozygot €4
war. In der VA ist das ein absolutes Tabu.
Und so war sie wirklich am Boden zerstort.
Sie hat im Grunde nichts, an das sie sich
wenden konnte. Wir wirden also gerne
sagen kdnnen: “Okay, Sie haben doppelt
€4, aber wir haben ein paar Messungen
durchgefuhrt, und vielleicht ist dies ein
geringeres Risiko als die anderen doppelten
€4.” Das ist eine Hoffnung, die sich am
Horizont abzeichnet. Ich weil3, dass die
Zukunft schwierig ist, also lassen Sie uns
dartber sprechen. Eine wirklich wichtige
Sache, die wir hier besprechen werden.
Viele Arzte in der Notaufnahme haben
Angst vor der Tatsache, dass sie bei jedem
Kopfschmerzpatienten, der zu ihnen
kommt, eine MRT-Untersuchung durch-
fuhren mussen. Diese Person hatte vielle-
icht schon vorher Kopfschmerzen gehabt,
aber jetzt hat sie Kopfschmerzen auf der
ATT. Wir sind der Meinung, dass Sie diese



Patienten scannen mussen. Verwirrtheit
bei Patienten mit diagnostizierter kogni-
tiver Beeintrachtigung, Schwindel, all das
ist sehr haufig. Sie mussen sie mit einem
MRT scannen, denn das ist die einzige
Moglichkeit, die wir derzeit haben. Und
dann ist der Risikonutzen von
Antikoagulantien etwas, das wir in der
Diskussionsrunde zur Sprache bringen
kdnnen. Ich denke, dass der Anstieg der
Patientenzahlen etwas Besonderes sein
wird. Ich habe gesehen, wie viele Kdpfe
uber das Volumen hier und die
Herausforderungen bei der Durchfuhrung
regelmalliger und rechtzeitiger MRTs
genickt haben, aber es ist eine Gelegenheit,
den Verlauf zu verfolgen, aber das kann bei
verschiedenen Scannern und Anbietern
schwierig sein. Verbessertes Verstandnis
des ARIA-Risikos in verschiedenen
Bevodlkerungsgruppen. Spannend sind
auch einige dieser neuen Studien, die sich
mit Patienten in den fruhesten Phasen der
Krankheit befassen, einschlieBlich der
asymptomatischen Phasen und vielleicht
dem Stadium der Krankheit, in dem sich
noch nicht so viele schlechte Proteine in
den GefalBen angesammelt haben. Dann
kdnnten Sie ein besseres Sicherheitsprofil
und ein besseres Wirksamkeitsprofil
haben. Sehr aufregende Zeiten also. Die
dynamische Landschaft der Alzheimer-
Krankheit wird unser Gesundheitssystem
wirklich  verandern. Neuroradiologen
werden bei der Entscheidungsfindung eine
absolut entscheidende Rolle spielen. Wir
werden eine grolRartige Partnerschaft
brauchen, die noch enger ist als die, die wir
in der Vergangenheit hatten. Bildgebende
Zentren mussen die Fahigkeit und die
Flexibilitat haben, sich an das erhdhte
Scanaufkommen anzupassen. Und es ist
eine aufregende, entscheidende Zeit in der
Geschichte der Neuroradiologie. Vielen
Dank also fur lhre Aufmerksamkeit. Lassen
Sie uns sehen, welche Fragen wir haben.
Ich mdchte lhnen fur Ihre Aufmerksamkeit
und lhre Zeit danken. Ich wende mich also

an... Ja, vielleicht kénnen wir das
Ubernehmen. Fangen Sie mit einer an.

[Teilnehmer aus dem Publikum] Als wir mit
dem Screening fur ARIA begannen, wurden
die ersten Kriterien anhand von GRE-Scans
ermittelt.

. Ja.

[Teilnehmer aus dem Publikum] Und Sie
erwahnten heute sowohl GRE als auch
SWI, das empfindlicher ist. Wie haben
Sie lhre Einstufung gemildert, jetzt wo
die meisten Leute SWI verwenden? Ich
musste sogar beides machen, nur um
sicher zu gehen, dass ich die standardis-
ierte Bewertungsnomenklatur oder den
Standard verwenden kann und nicht den
SWI, der empfindlicher ist. Ich ware also
sehr neugierig darauf.

Ich kénnte vielleicht damit anfangen
und wurde auch gerne Dr. Benzingers
Beitrag zu dieser Frage horen. Das ist eine
ausgezeichnete Frage. Die verschiedenen
Bildgebungsunternehmen werden dies
unterschiedlich handhaben. Es ist dul3erst
wichtig, intern daruber zu sprechen und ein
standardisiertes Protokoll zu erstellen. Ich
arbeite fur RadNet, das grofRte ambulante
Imaging-Unternehmen in den USA. Wir
haben etwa 357 verschiedene Imaging-
Zentren. Es liegt auf der Hand, dass wir
standardisiert vorgehen mussen, denn
sonst werden wir hier SWI und dort GRE in
unseren verschiedenen Scannern sehen.
Also haben wir bestimmte Protokolle fur die
Demenzbildgebung entwickelt. Wir haben
sogar den Namen unserer Anordnung
geandert, damit der Neuroradiologe
weil3, ob der Patient in Behandlung ist
oder nicht. Unser Standardprotokoll
fur Demenzerkrankungen ist eine
Routineuntersuchung des Gehirns und die
GRE ist eine obligatorische Sequenz. Wir
werden den GRE fur die ARIA-Einstufung
verwenden. Viele Einrichtungen fuhren



SWI durch und kénnen dies auch weiterhin
tun. Wenn sie also SWI machen, werden
Sie einfach den GRE anhangen, damit das
ARIA-Screening mit dem GRE durchge-
fuhrt werden kann. Sie werden sehen,
dass Dr. Benzinger vielleicht einen ganz
anderen Ansatz verfolgt, aber wir tun
das und schulen dann intern unsere
Neuroradiologen. Ich stelle ein Webinar
far die ARIA-Schulung zusammen, ahnlich
dem, was wir hier gemacht haben. Alle
unsere Neuroradiologen werden daran
teilnehmen mussen. Sie werden eine Art
Zertifikat erhalten und keiner unserer
Neuroradiologen wird die Falle lesen, bevor
er nicht das ARIA-Training absolviert hat.
Aber so gehen wir mit unseren Protokollen
um. Das ist ein Routine-Denken, aber sie
werden alle quantitativ fahig sein, also 3D
T1,sodass wir, wennwir ein ARIA-Screening,
ein automatisiertes ARIA-Screening-
Tool, verwenden mdchten, dies jederzeit
tun kénnen, wenn der Uberweiser dies
wunscht. Aber abgesehen davon, Routine-
Gehirn, GRE erforderlich, SWI optional. Dr.
Benzinger?

* Ja, das war eine wichtige Frage, die der
ASNR-Studiengruppe gestellt wurde.
Und auf unserer Jahrestagung im letzten
Frihjahr wurde die Frage gestellt, wie
wir damit umgehen sollen. Und die
Studiengruppe hat im Laufe dieses Jahres
in enger Zusammenarbeit mit Siemens,
GE und Philips daran gearbeitet. Und
tatsachlich haben wir gerade die Siemens-
Protokolle veroffentlicht. Wenn Sie die
Siemens-Website besuchen, kénnen Sie
die Protokolle herunterladen. Dort finden
Sie die von der ASNR empfohlenen
Protokolle. Darin enthalten sind diese
standardisierten FLAIR-Diffusions- und
GRE-Aufnahmen. Wenn Sie das auch mit
dem SWI auf einem 1,5-T-Scanner durch-
fuhren, dauert das etwa acht Minuten,
und das sogar auf dem Espree und dem
Avanto, also alteren Scannern. Wir haben
also wirklich hart mit den Anbietern zusam-
mengearbeitet. Wie ich schon sagte, haben

wir das veroffentlicht. Aber wir haben
versucht, etwas herauszugeben, das, wenn
alle dasselbe verwenden, lhnen beim
weitergeben helfen wird. Der zweite Teil
der Frage lautet: Sollten Sie SWI oder GRE
oder beides einsetzen? Meine personliche
Empfehlung ist, dass Sie jetzt, da wir etwas
entwickelt haben, das schnell und einfach
ist, acht Minuten, beides zusammen,
einfach beide durchfuhren sollten, denn
das wird lhnen bei der Identifizierung
helfen. Als Radiologe betrachten Sie nie
nur eine Sequenz, richtig? Selbst wenn Sie
auf einem SWI eine Blutung sehen, sehen
Sie sich das MP RAGE an, Sie sehen sich
das T2 an, Sie sehen sich die gesamte
Untersuchung an, um zu entscheiden, was
der wahre Befund ist. Und die Empfehlung
der ASNR-Studiengruppe lautet, das zu
berichten, was Sie fur die Wahrheit halten.
Sagen Sie nicht: “Nun, ich sehe funf im
SWI, aber nur vier im GRE, also nenne ich
es vier.” Nein, wir sagen, wenn Sie glauben,
dass es funf sind, sagen Sie funf.

Sehr gut. Aus der Sicht eines Neurologen
mochte ich dazu nur eine Bemerkung
machen. Wir wollen so sensibel wie mdglich
sein. Wir werden diese Entscheidung
treffen. Wahrscheinlich werden wir in
diesen ersten Phasen besonders vorsichtig
sein. Wenn Sie also eine suszeptibilitats-
gewichtete Bildgebung durchfihren und
einen Haufen Mikroblutungen sehen, auch
wenn das bei der Standard-GRE vielle-
icht nicht auszuschliel3en ist, werden wir
diese Informationen wahrscheinlich haben
wollen. Und das bringt das Konzept auf
den Punkt. Ich glaube, wir alle haben von
diesem Fall gehort, bei dem es sich um
einen ARIA oder sogar um einen akuten
Schlaganfall gehandelt haben kdnnte, der
das Protokoll fur akute Schlaganfalle durch-
lief, mit tPA behandelt wurde und eine
todliche Blutung hatte. Dr. Benzinger, ich
glaube, Sie haben sich das genau anges-
chaut, und das ist eines der Dinge, die
uns sehr zu denken geben. Und auch die
Arzte in der Notaufnahme sind darUber



sehr beunruhigt, weil ihr Protokoll die
MRT-Bewertung vor der Verabreichung
von tPA nicht vorsieht. Was sagen Sie dazu?

* Ja, nein, ich wollte ein wenig Uber den
Arbeitsablauf in der Notaufnahme
sprechen. Ich habe mehrere Falle von
Patienten, die in die Notaufnahme kommen
und bei denen ein CT des Kopfes gemacht
wird, und ich sollte sie in den nachsten
Vortrag aufnehmen. Und wie sieht die ARIA
auf dem Kopf-CT im Vergleich zum MRT des
Gehirns aus? Meiner Erfahrung nach zeigt
sich eine moderate ARIA-E auf dem Kopf-CT
als Odem. Wenn Sie also als Radiologe
das Protokoll fur einen akuten Schlaganfall
lesen und bereits ein Odem sehen, selbst
wenn Sie nicht wissen, dass der Patient
Medikamente einnimmt, wirden Sie ihm
hoffentlich kein Thrombolytikum verabre-
ichen, denn das hatte eine Behandlung
allein auf der Grundlage des CTs ausges-
chlossen. Aber wir tun uns auch sehr
schwer damit, herauszufinden, wie wir sie
zu einem MRT bringen kénnen, und das
nicht nur in unserem Hauptkrankenhaus.
Diese Patienten erhalten haufig Infusionen.
Manche von ihnen bekommen sie alle
zwei Wochen. Sie wollen also in der Nahe
ihres Wohnortes behandelt werden und
gehen in kleinere Krankenhduser in der
Umgebung, die vielleicht nicht rund um
die Uhr mit MRT-Geraten ausgestattet sind
oder keinen 3T-Scanner haben. Und das
sind Dinge, auf die ich keine gute Antwort
habe. Aber ich mdchte, dass Radiologen
sich dessen bewusst sind und daruber
nachdenken, wenn Sie beginnen, diese
Patienten in lhren Netzwerken zu behan-
deln.

Dr. Bash, ja.

Ich wollte nur zusammenfassend sagen,
dass ich glaube, dass der wichtigste Punkt
die Konsistenz ist. Egal, ob Sie sich fur SWI
oder GRE entscheiden, seien Sie einfach
konsequent, denn Sie koénnen wirklich
nicht eine SWI bei einem Besuch mit einer

GRE beim nachsten Besuch vergleichen.
Und auch hier kann es bei der Behandlung
einen groBen Unterschied machen, wenn
Sie etwas als ARIA-H bezeichnen, das in
Wirklichkeit stabil war, Sie aber den ersten
Wert als GRE und den zweiten als SWI
interpretieren. Ich denke also, dass der
interne Dialog sehr wichtig ist. Entwickeln
Sie ein einheitliches Protokoll fur Ihr bildge-
bendes Unternehmen und halten Sie sich
daran, so dass das ARIA-H immer von dem
einen oder dem anderen gelesen wird.

Und um noch einen Kommentar dazu
abzugeben: Wir haben im WashU BJC
derzeit Uber 40 Patienten in Behandlung.
Bei den ersten funf Fallen haben wir bei
allen funf ARIA festgestellt, und ich kann
Ihnen sagen, dass das daran lag, dass ihre
Baseline-Scans nicht Ubereinstimmten. Sie
hatten also alle einen Baseline-Scan aul3er-
halb des Netzwerks an einem Ort in der
Gemeinde, an dem wir noch kein standard-
isiertes Protokoll eingefuhrt hatten. Sie
hatten vielleicht ein Hypophysen-Protokoll
oder ein IAC-Protokoll oder auch nur ein
allgemeines koronales T2-Stern-Ding, und
wir konnten die Befunde nicht erkennen.
Als sie also das erste Mal zu diesem
Uberwachungsscan kamen. Wir mussten
sagen, na ja, es ist neu, also mussen wir
es ARIA nennen. Im Laufe der Zeit sahen
wir dann, dass bei ihnen nichts weiter
passierte. Sie hatten nie Symptome. Und
wir entschieden, dass es im Nachhinein
wahrscheinlich nur daran lag, dass ihr
Baseline-Scan  entweder zu lange
zurucklag oder dass sie nicht das richtige
Protokoll hatten. Gllcklicherweise sind die
Neurologen in meiner Praxis inzwischen
alle darauf eingestellt und ordnen den
Baseline-Scan erneut an, selbst wenn sie
vor sechs Monaten irgendwo anders einen
Scan gemacht haben.

Ich halte das fur klug, denn auch hier ist
die Angabe “innerhalb eines Jahres” nicht
wirklich hilfreich. Ich meine, vor kurzem. Auf
dem Etikett steht zwar nicht “vor kurzem”,



aber ich denke, dass Sie wirklich innerhalb
eines Monats sein mussen, sonst konnen
Sie wirklich nicht vergleichen. Und noch
einmal: Sie werden ARIA zu oft feststellen,
wenn Sie nicht etwas sehr Aktuelles haben.

Und ich denke, auch aus der Sicht des
Neurologen wollen wir, dass die vertraute
Person, der wir vertrauen, die Basiswerte
abliest, weil dies ein so wichtiges Gesprach
mit unseren Patienten ist. Dasselbe tun
wir bei EMG-Nervenleitfahigkeitsstudien.
Viele von ihnen kommen von aul3erhalb.
Wir sagen: “Wissen Sie was, ich mochte,
dass dies von meinem vertrauten Partner
hier gemacht wird.” Und ich denke, wir
werden das Gleiche in unseren lokalen
Standorten mit unserem Radiologen tun.
Ich denke, das hat uns geholfen, eine
der Fragen zu beantworten, namlich die
nach stationaren und ambulanten radiol-
ogischen Praxen, wobei der stationare
Bereich die Notaufnahme betrifft. Es geht
also nicht nur um den akuten Schlaganfall.
Meine Arzte in der Notaufnahme sind
sehr besorgt wegen einer Lungenembolie
oder einer anderen Notwendigkeit einer
Antikoagulation, der Patient dekompen-
siert wegen einer anderen Sache, die
eine Antikoagulation erforderlich machen
kdnnte. Und wir wissen es nicht wirklich.
Wir haben noch nicht die nétige Erfahrung.
Es wird also eine sehr schwierige Zeit sein.
Aber wir sprechen mit unseren Patienten,
bevor wir sie auf dieses Medikament
ansetzen, daruber, dass es im Grunde eine
Kontraindikation fur die Einnahme von
Antithrombotika sein wird. Wenn Sie einen
Schlaganfall erleiden, kénnen wir lhnen
moglicherweise nicht die Standardtherapie
anbieten. Maoglicherweise mussen wir
Ihnen eine Embolieentfernung oder ahnli-
ches anbieten, anstatt Ihnen IV tPA zu
verabreichen. Viele Kliniken werden also
dazu nicht in der Lage sein. Es gibt viele
Faktoren, die in die erste Diskussion
einfliel3en.

* AulBerdem, Dr. Brewer, binich der Meinung,

dass es auch eine Bildungsinitiative
fur Neurologen geben muss, denn
diese Frage ist nicht unbedingt Teil des
Schlaganfallprotokolls. Die Neurologen
mussen jetzt anfangen, die Patienten zu
fragen, ob sie eine Therapie erhalten, bevor
sie tPA verabreichen, denn sonst konnte
es zu einer massiven Blutung kommen.
Das ist also eine weitere Komponente des
Ausbildungsweges.

Ich habe mit Dr. Benzinger daruber
gesprochen. lhre Praxis gibt eine kleine
Karte aus. Wir haben Uber medizinische
Warnarmbander oder ahnliches gespro-
chen, denn manchmal kommen diese
Patienten aphasisch herein und Sie kdnnen
sie einfach nicht fragen, ob sie dieses
Medikament nehmen oder nicht, was eine
schwierige Zeit sein wird. Ich habe also
ein paar Fragen. Wird von Radiologen
erwartet, dass sie diese Empfehlungen
zur therapeutischen Behandlung auf der
Grundlage des Schweregrads der ARIA
abgeben? Ich glaube, ich will damit sagen,
dass es hilfreich ist, dass wir einen fachlich
geschulten Partner haben, der diese
Entscheidungen trifft, aber die endgul-
tige Entscheidung muss wahrscheinlich der
verschreibende Arzt treffen. Es liegt also
an uns. Es ist unsere medizinische Lizenz,
nicht Ihre. Aber helfen Sie uns, indem Sie
so genau wie moglich lesen.

Wenn ich noch einen Kommentar dazu
abgeben darf...

Sicher, nur zu.

FUr diejenigen unter Ihnen, die sowohl
im akademischen Zentrum als auch an
den Satelliten praktizieren, stelle ich eine
grofBe Variabilitat fest. Wenn ich einen
Patienten im Krebszentrum habe, der den
Onkologen gesehen hat, weild der Onkologe
bereits, wie er ihn behandeln wird, aber
wenn es sich um einen Patienten in einer



Satelliteneinrichtung handelt, muss der
Radiologe viel mehr tun. Ich habe also
einen Patienten aus dem Sudwesten
von lllinois, der dort von einem privaten
Neurologen behandelt wird und bei dem
sich jetzt schwere ARIA-E und H entwickelt
haben. Und ich kann lIhnen sagen, dass
ich jedes Mal, wenn er einen Scan erhalt,
ein 15-mindtiges Telefongesprach mit
diesem Neurologen fuhre, in dem ich ihm
die Ergebnisse erklare. Und er fragt mich:
“Nun, was wurden sie in der Innenstadt
machen?” Denn oft ist die Radiologie fur
eine groBere Gemeinschaft zustandig. Esist
also wirklich wichtig, dass Sie sich in dieser
Hinsicht gut auskennen. Es ist schwer, das
Punktesystem auswendig zu lernen. Ich
empfehle lhnen nicht, es auswendig zu
lernen, sondern nur zu wissen, wie Sie es
abrufen und in Ihren Bericht aufnehmen
kdnnen.

* Ja, und Sie sollten sich mit dem Neurologen
auf der anderen Seite zusammentun und
ihm helfen, ihn aufzuklaren. Wir werden
sehr zurlckhaltend sein, sobald wir einen
solchen Fall haben. Und dann sagen Sie
vielleicht einfach: “Ich mache das nicht
mehr.” Es ist eine schwierige Sache,
wenn Sie es direkt mit dem Patienten
und seinen Familien erleben und die
Auswirkungen sehen, obwohl auch das
Zuruckhalten des Medikaments, so wie
ich es bei dem VA-Patienten beschrieben
habe, ein schwieriges Gesprach ist.
Wegen lhres homozygoten Status kann
ich lhnen leider nicht weiterhelfen. Frage
hier. Angesichts der MRT-radiographischen
ARIA-Veranderungen und der beden-
klicheren Hirnédeme, die bei den
hochselektierten Patienten in den Studien
beobachtet wurden, wie offen sind Sie fur
die Behandlung von Patienten, die vielle-
icht etwas mehr oder weniger schwerwie-
gend sind als die Studienteilnehmer? Das
ist es, was wir alle versuchen, mit diesen
Medikamenten besser umzugehen, um zu
verstehen, wo wir uns am wohlsten fuhlen.
Aber im Moment stutzen wir uns auf die

Kriterien fur den angemessenen Gebrauch
und versuchen, uns so nah wie moglich an
die Studien zu halten, denn dort liegen die
veroffentlichten Daten vor. Das sind meine
Gedanken. Haben Sie noch weitere Ideen?

Ich vermute, dass in den meisten Studien
Menschen mit Herzschrittmachern nicht
berucksichtigt wurden, weil es schwierig
ist, ein MRT mit einem Herzschrittmacher
zu Forschungszwecken zu erhalten. Aber
ich kann lhnen sagen, dass 2 unserer ersten
40 Patienten einen Herzschrittmacher
haben, denn wenn es sich um ein von der
FDA zugelassenes Gerat handelt, haben
wir einen Arbeitsablauf, um diese Scans
zu erhalten. Und so scannen wir sie jetzt.
Das macht die Sache noch komplizierter:
Woran denken wir bei der Bildgebung und
wie werden die Ergebnisse aussehen?

Das ist groRartig. Es ist toll, einen solchen
Partner zu haben, der bereit ist, das zu
Ubernehmen. Das ist naturlich eine zusat-
zliche Belastung. Aber es ist gut, diesen
Teil zu haben. Wenn also Ihr Radiologe und
Ilhr Neurologe zusammenarbeiten, kdnnen
Sie einige dieser Patienten aufnehmen,
die sonst von den Studien ausgeschlossen
worden waren.

Aber es machtdie Sache auch etwas kompli-
zierter,denndie meisten Herzschrittmacher
sind jetzt MR-kompatibel, aber Sie mussen
immer noch von Medtronics untersucht
werden, die lhre Herzfrequenz andern,
und Sie durchweg Uberwachen. Wenn Sie
also jetzt zahlreiche MRTs durchfuhren, ist
das auch eine logistische Herausforderung
fur die Planung.

Auf jeden Fall, ja.

Noch eine Frage, und dann machen wir
Schluss. Vielen Dank, fahren Sie fort.

[Teilnehmer aus dem Publikum] Hier ist
meine ARIA-E Frage. Sie haben erwahnt,



dass es sich héchstwahrscheinlich um ein
Sulkusédem handelt, bei dem Proteine
aus den GefalBen austreten, oder sogar
um ein Odem der weilRen Substanz. Und
dennoch glauben wir nicht, dass es sich
verstarkt, denn wir haben wahrend der
ARIA-Studien nie verstarkte Scans durch-
gefuhrt. Aber was ist der Mechanismus
fur die Kontrastverstarkung? Es ist das
Austreten von Kontrastmittel aus den
Gefal3en, der Tight Junction. Gehen wir bei
der akuten ARIA, der brandneuen ARIA,
von dieser Annahme aus, nur weil wir sie
nicht gesehen haben, weil wir keine GAD
ausgeldst haben, oder basiert sie auf einer
physiologischen Grundlage?

Das ist also eine gute Frage. Und es gibt
wirklich nichts, was da draulRen veroffen-
tlicht wurde. Ich kann lIhnen sagen, dass
wir in unserem Krankenhaus eine Reihe
von Patienten mit mittelschwerem und
schwerem ARIA hatten, die wir fir die
klinische Versorgung mit Kontrastmitteln
behandelt haben und bei keinem von

ihnen hat dies in dieser kurzen Zeit in einer
Verstarkung resultiert. Aber wir wissen
nicht, wie es da draulen sein wird. Wir
sprechen also uUber verschiedene Fragen,
mit denen sich die Forschung in Zukunft
befassen muss, wie beispielweise: Was sind
die Diffusionsergebnisse? Eine andere ist,
wie sieht es mit der Perfusion aus? Wenn
Sie CBF und CBV messen, was erhalten Sie
dann? Wenn wir sie dem Protokoll fur den
hyperakuten Schlaganfall unterziehen und
die Perfusion messen, konnen wir dann
Befunde entdecken, die sich von denen
einer offenen Kontrastmittelanreicherung
unterscheiden? Wahrscheinlich, denke ich.

Nun gut. Nun, ich danke lhnen allen fur Ihre
grofe Aufmerksamkeit, Ihre grol3artigen
Fragen und freue mich darauf, mit Ihnen
zusammenzuarbeiten, wenn wir in dieser
neuen Ara in dieser neuen aufregenden
Phase der Behandlung der Alzheimer-
Krankheit gemeinsam daran arbeiten.
Vielen Dank fur Ihre Partnerschaft.



