20
26

Laborforum Sysmex und Partner

Herzlich
willkommen



LABORFORUM  comsan
ERFOLGREICHEN VERANSTALTUNGSREIHE

S Y S M E X & PA R T N E R Eine gemeinsame Mission -

fur die Labormedizin von heute und morgen.
WISSEN. VERBINDEN. ZUKUNFT GESTALTEN.

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2022 2023 2024 2026
AUGSBURG LEVERKUSEN HAMBURG BERLIN FRANKFURT GELSENKIRCHEN KOLN MAINZ DORTMUND LEVERKUSEN BOCHUM DUSSELDORF HAMBURG
WWK ARENA BAYARENA HSV OLYMPIASTADION  COMMERZBANK ARENA VELTINS-ARENA RHEINENERGIESTADION MEWA ARENA SIGNAL IDUNA PARK BAYARENA VONOVIA MERKUR ST. PAULI

VOLKSPARKSTADION RUHRSTADION SPIEL-ARENA MILLERNTORSTADION

10 JAHRE LABORFORUM

Jubildum: 10 Jahre
Wissen. Verbinden.
Zukunft gestalten.

-, »
e

SARSTEDT ysmex



20
26

Laborforum Sysmex und Partner

Herzlich
willkommen



Podiumsdiskussion

Die Zukunft der Alzheimer-Diagnostik
Chancen und Verantwortung







AlzheimerKrankheit

Diagnostik - Biomarker - Versorgungspfad -
Therapieoptionen

Prof. Dr. Thorsten Bartsch
Klinikfir Neurologie - UKSH Kiel
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Klinische Diagnostik

Frith- & Prézisionsdiagnostik der Alzheimer-
Krankheit

Blutbiomarker
-tau217, AB42/40— friihe Risikoerkennung

Anti-Amyloid-Therapien

Lecanemab, Donanemab — Einfiihrung &
strukturierte Anwendung

Hippocampus & Gedachtnis

*  Neurowissenschaftlichen Grundlagen der
Alzheimer-Erkrankung, insbesondere der
Funktion des Hippocampus als zentraler
Struktur fiir das Geddchtnis

*  Neuroplastizitdt

* Darm-Hirn Achse

* Trainingsstudien

*  Klinische Studien



PATIENT

Name: Herr H. M. Yy Seit ~18 Monaten zunehmende Vergesslichkeit

y" Wiederholt gleichd-ragerstellen/ leichterdumliche
Alter: 68 Jahre Orientierungsstoérungen

Beruf: Pensionierter Ingenieur y" Wortfindungsstorungen im Gesprach

Yy Verlegen von Gegenstanden (Schlussel, Handy)
Begleitung: Ehefrau
y" Terminerinnerung ohne Hilfsmittel nicht méglich

rl y" Alltagsaktivitaten noch selbststandig moglich

Positive Familienanamnese: Mutter mit AD (Diagnose mit 71 J.)
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Neurolog.
Erstuntersuchung

Anamnese - Fremdanamnesé

klinische Untersuchung

02 X!

Kognitive Testung MRT-Bildgebung

MoCA - MMSE - Strukturell - Hippocampts
Neuropsychologie Volumetrie - FLAIR

04

Lumbalpunktion / Blut
Biomarker

I | N HK-ABUR17 - ttal

NfL

05

ApoEGenotypisierung

Risikoabschatzung -
Therapieplanung

0 Diagnose: MCI bei Alzheimétrankheit (NIAAA 2024 Kriterien: klinisches Syndrom + BiomarBarstatigung)




Montreal Cognitive Assessment (MoCA)

Visuokonstruktion / Exekutivfunktion

Benennung

Gedachtnis (verzogerter Abruf)

Aufmerksamkeit / Konzentration

Sprache

Abstraktion

Orientierung
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CERAD Wortliste

Trail Making Test A/B

Semantische Flissigkeit

Uhrentest (Shulman)

Geriatric Depression Scale

Alltagsfunktion (IADL)
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TMT-B verzogert:m 2 p { 5 Q@

Tiere: 10/min (Grenzwertig)
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Vollstandig erhalten



MRT-Protokoll (3 Tesla)

3D TIMPR (Volumetrie) HippocampusAtrophie

Mediale Temporallappenatrophie Grad 3/4 (M$Aore bds.)
M {ATYATFA] FtypischF NNJ ! £ (0 SN gy

FLAIR (Leukoaraiose) Kortikale Atrophie

Parietcokzipital betont, Kagaiscore 2/3
T2* / SWI (Mikroblutungen / ARIA) b !-assoziiertes Muster

Leukoaraiose (Fazekas)

DWI (akute Ischamie) Fazekas Grad 1 (periventrikulér) )
M DSNAY3IS T SNBONFES arl

3D FLAIR (kortikale Superficial Siderose) Mikroblutungen (SW1)

Keine Mikroblutungen nachweisbar
M wSt S yAmyloEThdkaple ARV A & A |

TOFMRA (Geféal3status . :
( ) Keine Ischamien / Raumforderung

Kein Schlaganfall, kein Tumor, keine NormaldruckhydrozepBAeaioken



Liquorpunktion

Interlaminar L3/4 oder L4/5

Standardisierte Praanalytik

(polypropylene tubes;80°C)

Zellzahl, Protein, Glukose

(Entziindungsausschluss)

Albumin-Quotient (BHS)

Analytik: ELISA oder Lumipulse

(hochsensitive Immunoassays)

nH OoLJAKYf UV 512

l'inn oLJEAkKYTf 0 8.240

'] n H k-Ratian n
p-taul81 (pg/ml)
t-tau (pg/ml)

NfL (pg/ml)

M ! RWEKBAATFALFIGAZYY

0,062
96
485
1.250

>1000
n.a.
>0,10
<52
<300
<800
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Referenz
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b LI 0K2f 23A3&0K
B SNKI Ki
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0,84 pg/mi

{OKgStftSYgSNIUY fnzZu L3k YT

Plattform:

Sensitivitat:

Spezifitat:

Klinische Rolle:

Indikation hier:

Verlaufskontrolle:

Elecsy$mmunoassay (hochsensitiv)

~90% fiur zerebraler Amyloidose

~88;92% (Ausschluss andere Ursachen)

Screening vor LP / AmyleRET

VorabScreening + L-Bestatigung

Monitoring unter AnttAmyloid Therapie

D

AD-LebenszeiRisiko nach Apoenotyp:

B HKE H Protektiv 0,5x
B OKSY 0 Normrisiko 1x
5 0OK?EY N

B nNKSn Hohes Risiko 8¢l12x

Klinische Konsequenz: Erhéhtes ARIBo unter AntAmyloid! y G- A 1 | NLIS NI/
engmaschiges MRWonitoring



Hausarzt / Neurologie Neuropsychologie Neuroradiologie

Erstabklarung, Uberweisung, Koordination, Testung, Verlaufsdiagnostik, kognitive Rehabilitation MRTProtokoll, Befundung, ARMonitoring
Langzeitbetreuung

Pflegeberatung Apotheke

Spezialsprechstunde, Diagnosestellung, Bedarfserfassung, Angehérigenberatung, Medikationsmanagement, Interaktionsprifung,
Therapieeinleitung Entlastungsangebote Aufklarung

Sozialdienst / Recht Klinische Studien

Vollmacht, Patientenverfiigung, Hilfsmittelversorgung Deutsche Alzheimer Gesellschatft, Phase [t5tudien, BiomarkeKohorten,
Angehdrigengruppen Praventionstudien



MCI bel AlzheimeKrankheit

01
Frihdiagnose entscheidet: MStadium bietet das optimale Zeitfenster fur krankheitsmodifizierende Therapien.

02
Biomarkergestitzte Diagnostik (mu217, Liquor A/T/N, MRT) ermdglicht prézise atiologische Zuordnung.

03 Anti-AmyloidAntikérper (Lecanemab, Donanemab) verlangsamen nachweislich den klinischen §/edagffiltige Patientenselektion
erforderlich.

04
I LJ2 9Status ist essenziell fur Risikoabschatzung und TherapieplanungNWRitaring).

Multidomain-Lebensstilintervention ergdnzt pharmakologische Thergpteaventionspotenzial bis zu 45%.

Klinik fir Neurologie - UKSH Kiel - © 2025
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‘V< Westpfalz-Klinikum
[\ GmbH

Akademisches Lehrkrankenhaus der
Universitdten Mainz und Heidelberg

Blutbasierte Alzheimerdemenz (AD)-Diagnostik in der klinischen Realitat

e

2 -
=
i A
<
‘ B

Westpfalz -Klinikum Kaiserslautern 7 ca. 1.500 Betten i 4 Laborstandorte & 2 Kooperationslabore

Langjahrige Erfahrung mit Demenz-Biomarkern
Beginn 2007 in der Liquordiagnostik
Aktuelle Translation in die Routinediagnostik im Blut: pTau 181, pTau 217, Ab42/40

ADer Transfer-Didagnd®stoimarkem Li quor ins Blut ist kein

Prof. Dr. med. Eray Yagmur Laborforum Sysmex & Partner i 22. April 2026 Institut fir Laboratoriumsmedizin
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‘V< Westpfalz-Klinikum
[N\ GmbH

Akademisches Lehrkrankenhaus der
Universitdten Mainz und Heidelberg

Wie zuverlassig sind blutbasierte Biomarker in der AD-Diagnostik?

Marker Explorative Daten
pTau217 AUC-Werte bis ca. 0.94 1 0.97 gegenuber Amyloid-PET
Ab42/ 40 AUC etwa 0.907 0.93
Kombination pTau217+ Ab 42/ 40 diagnostische Genauigkeiten um 0.96, nahe an der PET-Diagnostik
pTaul8l robuster diagnostischer Tur6ffner, hoher negativer pradiktiver Wert (~94 %)

ABl ut b a sTestshdsizenkibe hohe diagnostische Performance und sind geeignet fir Triage , nicht fir
all einige Diagnosesicherung. Einzel mar ker si|n

Prof. Dr. med. Eray Yagmur Laborforum Sysmex & Partner i 22. April 2026 Institut fir Laboratoriumsmedizin
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‘V< Westpfalz-Klinikum
[N\ GmbH

Akademisches Lehrkrankenhaus der
Universitdten Mainz und Heidelberg

Limitationen und Risiken blutbasierter AD-Tests

Falsch -positiv

Falsch -negativ

Unspezifische Tau-Erh6éhungen (z. B. andere Neurodegeneration,
Entziindung)

Praanalytische Variabilitdt (Rohrchen, Verweildauer, Lagerung,
Freeze-Thaw)

Komorbiditaten und biologische Einflussfaktoren (BMI, Nierenfunktion,
kardiale Funktion, Geschlecht etc.)

Sehr frihe Amyloid-/Krankheitsphase

Grenzbereiche und Cut-off-Problematik (intermediare Zonen)

Isolierte Einzelmarker-Interpretation ohne Kombination

AFehler entstehen prim2r

durch Anwendung, | ndi k at |

Prof. Dr. med. Eray Yagmur Laborforum Sysmex & Partner i 22. April 2026 Institut fir Laboratoriumsmedizin
T
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‘V< Westpfalz-Klinikum
'\ GmbH

Akademisches Lehrkrankenhaus der
Universitdten Mainz und Heidelberg

Implementierung der AD-Tests in die klinische Versorgung

7~ N\
Neurologisches Konsil/
Erfolgsfaktoren in der interdisziplinaren Diagnostik: Anamnese/Verdacht
1. Keine Screening-Anwendung N——"
2. Kombination statt Einzelmarker
3. Standardisierte Praanalytik N
4. Laborbefund mit Handlungsempfehlung Blutentnahme: pTau181 +
5. Verlauf und Verifikation weitere Amyloid und Tau
Biomarker
N
: : Positiv = hohe Wahrscheinlichkeit AD / Lo : :
e o s Imermedi = Liguor ode PET zu
N N N

A A-Diagnostik im Blut ist kein Labortest, sondern klinischer Entscheidungsprozess.
Die Frage iIst nicht mehr, ob wir diese Mar ker eiln

Prof. Dr. med. Eray Yagmur Laborforum Sysmex & Partner i 22. April 2026 Institut fir Laboratoriumsmedizin
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Die Alzheimer-Krankheit

Frihe Therapieoptionen und frihe Diagnostik treffen klinische Realitat

Thomas Duning

Klinik fir Neurologie

Institut fur klinische Neurophysiologie

GESUNDHEITNORD und Neurologische Frihrehabilitation
KLINIKVERBUND BREMEN

Klinikum Bremen-Ost



Wie entwickelt sich die Neurologie In o
GESUNDHEITNORD ;
den kommenden 10 Jahren?

Zahl der Wirkstoffkandidaten in weltweiter Entwicklung

(Phase | bis Zulassungsantrag) in ausgewihlten Indikationen, 2021 Altersaufoau: 2010 Altersaufbau: 2050
Deutschland [ ettsahland
0 20 40 60 80 100 120 140 10 10
Alzheimer-Krankheit |

: : i §0

pardnson-Krankhe't [
| - a0 &0

Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) | |
Depressionen [ o o
Multiple Sklerose(Ms) | i &0
Schizophrenie _ 50 i
Eplepsie |11 ; y

Duchenne-Muskeldystrophie (DMD) _ i
Migrzne [

0 bl

Huntington-Krankheit -
Bipolare Stérungen -

ADHS |

1t 10

60 a0 Taussnd w

%0 Tawsons

Quelle: IQVIA Institute for Human Data Science PHARMA
FAKTEN e.V.

https://pharma-fakten.de/grafiken/1223-forschungsbedarf-in-der-neurologie-ist-gross/



Epidemiologie von Demenzen GESUNDHEITNORD

KLINIKVERBUND BREMEN

- Etwa 1,8 Mio. Demenzerkrankte in Deutschland, etwa 60 Millionen weltweit

- Verdoppelung bis etwa 2036

- Erhebliche sozio6konomische Relevanz:

Derzeit werden 5,633 Mi
Demenzerkrankte veranschlagt

Jahreskosten bei einem MMST > 15: .13 §
Jahreskosten bel einem MMST < 15: 8 5.

Stat. Bundesamt; wegweisgemenz.de 2021



GESUNDHEITNORD
KLINIKVERBUND BREMEN
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Tacrin Rivastigmin Memantin

Aducanumab Donanemab

Donepezil Galantamin

P ® EN Lecanemab

Top Commission authorises medicine to treat early stages of Alzheimer's disease

oc, G 0 Aducanumab ist in der EU nicht zugelassen
Home > Presscomer » Daily News 25/09 /2025 e 9
M OH PAGE CONTENTS
OCH; = -
¢ < Available languages: | English v|
Y Related topics The European Commission has granted EU marketing autherisation for Kisunla, a
medicine to treat mild cognitive impairment, including mild dementia in the early stages of

Print friendly pdf )
Alzheimer's disease

.
D a I | y N eWS 2 5 / O 9 / 2 O 2 5 Kisunla can help to slow down the progression of cognitive and functional issues

associated with Alzheimer's disease in certain patients. The authorisation is based on the
positive scientific assessment of the European Medicines Agency, which concluded that
the benefits of this medicine outweighed the risks for a specific population of early
Alzheimer's patients.

- DAILY NEWS | Sep 25, 2025 | Brussels | 21 min read
i

The authorisation decision sets strict conditions on the use of Kisunla, because it is only
deemed suitable for patients with a particular genetic disposition. Clear risk mitigation
measures, such as monitoring and labelling requirements, are also outlined.

The Commission decision will scon be available online

(For more information: Eva Hrnéifova — Tel.: +32 2 298 84 33; Anna Gray — Tel.: +32 2
2980873)



Krankheitsmodifizierende Alzheimertherapie RERHT I

KLINIKVERBUND BREMEN

ANTIBODIES AGAINST AMYLOID

Several clinical trials are testing whether drugs called monoclonal
antibodies can stem the symptoms of Alzheimer’s by preventing the toxic
clumping of amyloid-B proteins. This process starts when enzymes cleave
the amyloid precursor protein (APP). Amyloid-p proteins elongate into fibrils
and then nucleate into plagues. All of the drugs bind to amyloid-B, but their
primary targets in the process are different.

BD;E:'::MB Amyloid_-B
— Neuron plaques clumps into
A %ﬁi plagues
Lecanemab
-1| [3-Secretase Binds to
* enzyme protofibrils

A

Fibril
\. Amyloid-B l ‘ ’#
@ I —_— > >
y-Secretase T

enzyme ! 1
ooy o §
Solanézumab Gantenerumab Aducanumab
Stops first phase  Blocks fibril Blocks second phase
of aggregation elongation of aggregation

onature

Credit: Nik Spencer/Nature



Alzheimertherapie: Aktuelle Strategien GESUNDHETNORD

KLINIKVERBUND BREMEN

B Amyloid Burden on PET

Baseline One year Less amyloid
£ 10+ Placebo
= — 0 = *
o0 B
Placebo %"‘a 10—
==
w5 20
s 2
3 @ —30
= .E
- @ —404
a w
B&a _so Lecanemab
% P<0.001 at 18 mo
vy < —60 I | | |
3 mg kg—1 0 3 6 12 18
Visit (mo)
MNo. of Participants
Lecanemab 354 296 275 276 210
Placebo 344 303 236 259 205

[A] Adjusted mean change (95% CI) in amyloid PET

6 mg kg™! 09 = = =
= 204 Low/medium tau
2 A Donanemab
s _and A Placabo
- Combined
o ® Donanemab
= -6+ @ Placebo
10 mg kg™ E
-B0+
van Dyck CH et al. N Engl J Med.
2023 Jan;388(1):9i 21;
_lm T T T T T T 1 i
0 12 74 76 = a4 76 Sims R et al. JAMA. 2023

_ . Aug;330(6):512i 27
Time after baseline, wk



Das Alzheimer-Kontinuum GESUNDHEITNORD

KLINIKVERBUND BREMEN

)

Zeitpunkt der
Diagnose

Neurokognitive Leistung

Ablagerungen

Alzheimererkrankun Alzheimerdemenz
m :
< N>
T er

Beginn der Alzheimerpathologie

Menge der Amyloid-Ablagerungen




Neue Alzheimertherapien:
Wer Ist der geeignete Alzheimer-Patient?

Bildquellen: https://www.astongardens.com/senior-living-blog/tag/foot-care/



