Ubersicht

Klinische Diagnostik der Demenzen
Von der Anamnese Uber die Labordiagnostik bis hin zur Bildgebung

Rainer Wolf

Wie werden Demenzen diagnostiziert? Welche Unter-

suchungen sind durchzufiihren, welche Hilfsmittel

zur Ermittlung des Schweregrades der Demenz stehen

zur Verfiigung, was sagen die Laborwerte aus und

wie aussagekridftig sind bildgebende Verfahren?

emenzen werden klinisch dia-
D gnostiziert. Anamnese, insbe-

sondere Fremdanamnese, und
Verhaltensheobachtung mit Bestim-
mung der Alltagsfahigkeiten stellen
die diagnostischen Grundlagen dar.
Die Durchfithrung von Psychometrie,
speziellen Laboruntersuchungen und
bildgebenden Verfahren ist haufig nur
in grosseren Kliniken oder speziellen
Zentren moglich. Die Demenzdiagnos-
tik kann zwar prinzipiell ambulant er-
folgen, eine stationdre Aufnahme ist
aber bei komplizierteren Krankheits-
bildern, jiingeren Patienten, unklaren
neurologischen Symptomen und Li-
quorpunktion zu empfehlen.
Differenzialdiagnose und Differenzial-
therapie sind fachérztliche Aufgaben.
Sie erfordern Kenntnisse auf den Ge-
bieten der Psychiatrie und Neurologie,
sowie Neuropsychologie und Neuro-
radiologie. Dariiber hinaus ist haufig
eine interdisziplindre konsiliarische
Zusammenarbeit (etwa mit Kardio-
logen, Nephrologen oder Hadmatolo-
gen) notwendig. Wesentlich ist das Er-
kennen von behandelbaren intra- und
extrakraniellen Erkrankungen.

Anamnese

Je nach Ausmass der kognitiven Ein-
schrinkungen sind die eigenen ana-
mnestischen Angahen des Betroffenen
iber bestehende Beschwerden und
die Vorgeschichte nur eingeschrinkt
oder gar nicht zu verwerten. Die Erhe-
bung einer Fremdanamnese gehort
zum diagnostischen Standard, sie
sollte dem Patienten gegeniiber offen
mitgeteilt werden und in der Regel so-
wohl mit als auch ohne Anwesenheit
des Betroffenen erfolgen.

Die Erhebung einer
Fremdanamnese ist
unabdingbar und gehort
zum diagnostischen

Standard.

Orientierende internistische
Untersuchung

Bei einigen zur Demenz fiihrenden
Erkrankungen sind charakteristische
internistische Befunde zu beobachten.
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Dazu zidhlen: Hypertonus, Diabetes
mellitus, laborchemische Risikofak-
toren, Vitaminmangelerkrankungen
(z.B. Vitamin B, B,,), Leberzirrhose und
Kayser-Fleischer-Kornealring (Morbus
Wilson). Daneben kénnen Exsikkose,
Harnwegsinfekt oder Intoxikationen
mit Medikamenten zu rezidivierenden
Verwirrtheitssymptomen fithren und
sind differenzialdiagnostisch in Erwa-
gung zu ziehen.

Neurologische Untersuchung

Zu den diagnoseweisenden Befunden
gehoren beispielsweise die extrapyra-
midalen Symptome hei Lewy-Korper-
chen-Demenz oder Systematrophien,
frontale Primitivreflexe bei fronto-
temporaler Demenz, Myoklonien bei
Creutzfeld-Jakob-Krankheit oder post-
hypoxischen Zustdnden sowie die Ar-
gyll-Robertson-Pupille bei progressi-
ver Paralyse.

Psychopathologische
Untersuchung

Bei Demenzerkrankungen ist neben
den kognitiven Defiziten nach nicht
kognitiven Storungen zu suchen. Auf
der Basis des AGP-Systems (Gutzmann
et al. 2000 [5]; Arbeitsgemeinschaft fiir
Gerontopsychiatrie der AMDP [Arbeits-
gemeinschaft fiir Methodik und Doku-
mentation in der Psychiatrie|) ist ins-
besondere auf Personlichkeitsakzen-
tuierung und -dnderung, affektive
Storung, Wahn und Halluzinationen zu
achten.

Psychometrische Kurztests

Der als Mini Mental State (MMSE; Fol-
stein et al. 1975 [4]) publizierte Test ist
der weltweit am weitesten verbreitete
Kurztest. Der MMSE deckt einen ver-
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héltnisméssig weiten Demenzbereich
ab und liefert einen Gesamtwert zwi-
schen 0 und 30 Punkten (schwere De-
menz 0-11, mittelschwere Demenz
12-18, leichte Demenz 19-22 Punkte).
Weitere aussagekriftige Kurztests sind
der DemTec (Tesslar et al. 2000 [19])
und der TFDD-Test (1hl et al. 2000 [7])
zur Fritherkennung von Demenzen
mit Depressionsabgrenzung.

Instrumente zur Stadieneinteilung
Die am héufigsten genutzte Skala zur
Grobeinteilung in Schweregradsta-
dien ist die Global Deteriorations-
Skala (GDS) von Reisberg et al., 1982
[16]. Die GDS ist eine siebenstufige
Fremdbeurteilungsskala, die im An-
schluss an ein klinisches Interview
ausgefillt wird und von keinen Leis-
tungseinbussen (Wert = 1) bis zu sehr
schweren kognitiven Leistungsein-
bussen (Wert = 7) reicht.

Testhatterien

Zur ausfithrlichen Diagnostik und
Verlaufsbeobachtung von Demenzen
finden Testhatterien Anwendung.

Die CERAD (Consortium for the Esta-
blishment of a Registry for Alzheimer
Disease) wird zur Messung kognitiver
Defizite bei Alzheimer-Patienten als
international kompatibler Minimal-
standard von den deutschsprachigen
Gedéachtnissprechstunden eingesetzt.
Orientierung, Sprache, konstruktive
Praxis und Gedéchtnis werden durch
sieben Tests erfasst. Die Testbatterie
hat sich als objektiv, reliabel und 6ko-
nomisch (Dauer ca. 40 Minuten) er-
wiesen (Morris et al. 1989 [13]).

Die ADAS (Alzheimer Disease Assess-
ment Scale) wurde 1984 mit dem Ziel
publiziert, kognitive und nicht kogni-
tive Verhaltensauffilligkeiten zu doku-
mentieren. Beobachtungsgrundlagen
sind standardisierte Testaufgaben, In-
formationen aus dem Interview mit
dem Patienten und mit Angehorigen
sowie das Verhalten des Patienten in
der Untersuchung. Inshesondere die
ADAS-cog (cognition) wurde zum
Standard der Wirksamkeitsheurteilung
pharmakologischer Studien bei Alzhei-
mer-Patienten (Rosen et al. 1984 [17]).

Ubersicht

Labordiagnostik

Blut/Serum: Die Labordiagnostik bei
der Untersuchung demenzieller Syn-
drome dient vor allem der Erkennung
potenziell reversibler sekundarer De-
menzen. Zu den obligaten labor-
chemischen Untersuchungen zihlen:
Blutbild, Differenzialblutbild, Blutkor-
perchen-Senkungsgeschwindigkeit,
Elektrolyte, Leberwerte, Nierenwerte,
Glucose, Cholesterin, Triglyzeride,
Schilddriisenparameter, Vitamin B,,,
Folsdure, Lues-Screening, Urinstatus.
Zu den fakultativen zédhlen unter an-
derem weitere leberabhidngige Para-
meter wie Ammoniak, Laktatdehydro-
genase, Gerinnungsparameter, CRP,
Schilddriisen-Autoantikérper und so
weiter. Zu den héufigsten Ursachen
fiir reversible demenzielle Syndrome,
die anhand von Laborbefunden er-
kennbar sind, gehéren Hypothyreose,
Vitamin-B,,-Mangel sowie metaboli-
sche Storungen.

Liquor: Die Liquorpunktion wird in
erster Linie durchgefiihrt, um festzu-
stellen, ob eine behandelbare organi-
sche Gehirnerkrankung vorliegt. Ne-
ben dem Ausschluss einer infektiosen
Erkrankung des ZNS dient eine Li-
quoruntersuchung zur Differenzial-
diagnostik bei metastasierenden Ma-
lignomen, bei Hydrocephalus, bei
Immunsuppression und bei Immun-
vaskulitis mit Beteiligung des ZNS.
Die wichtigsten entziindlichen Er-
krankungen als Ursache demenzieller
und deliranter Syndrome sind in der
Tabelle zu finden.

Biomarker

Als Biomarker bezeichnet man cha-

rakteristische Befunde, die sich objek-

tiv messen lassen und die als Indi-

biologische
Prozesse

katoren fiir normale

Vorgidnge, pathologische
oder auch als Kontrolle fiir eine phar-
makologische Behandlung dienen.
Damit ein Marker im Einzelfall dia-
gnostisch brauchbar ist, sollte die dia-
gnostische Sensibilitit > 80 Prozent
sein und die Spezifitit zur Abgren-
zung gegeniiber anderen Erkrankun-
gen ebenfalls > 80 Prozent betragen.

Tabelle:

Entziindliche Erkrankungen,
die zu demenziellen oder deliranten
Erscheinungen fiihren kinnen

M chronische HIV-Enzephalitis
B Neuraoborreliose

W Neurosyphilis

M tuberkuldse Meningitis

B multiple Sklerose

M Hashimoto-Thyreoiditis

B Autoimmunvaskulitiden und
systemische Autoimmunkrankheit
mit zerebraler Beteiligung

B paraneoplastische Enzephalomyeli-
tiden (Hu-Antikérper vermittelte
Enzephalitis)

W Neurozystizerkose
M Morbus Whipple

W metachromatische Leukodystrophie
(adulte Form)

M Adrenoleukodystrophie
(adulte Form)

Genetische Marker bei Chorea
Huntington: Durch den genetischen
Nachweis einer Verldngerung des Tri-
nukleotidtriplets  Cytosin,
Guanin (CAG-Repeat) auf dem kurzen

Arm des Chromosoms 4 kann bereits

Adenin,

vor Auftreten der charakteristischen
Symptome die Diagnose Chorea Hun-
tington gestellt werden. Wiéhrend
Gesunde meist eine Repeat-Zahl von
zirka 20 besitzen, geht eine Repeat-
Zahl von > 38 mit einem erhohten
Risiko fiir die Entwicklung einer
Chorea Huntington einher.
Genetische Marker bei Alzheimer-
Demenz: Obwohl eine positive Fami-
lienamamnese als der zweitgrosste
Risikofaktor fiir die Alzheimer-De-
menz gilt, ist die klinische Relevanz
der genetischen Assoziation derzeit
noch gering.

Liquormarker: Tauprotein, phos-
phoriliertes Tauprotein und A-beta-42
gelten derzeit als die zuverldssigsten
Biomarker im Liquor bei der Alzhei-
mer-Demenz. In mehreren Studien
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konnten erhohte Konzentrationen von
Gesamt-Tauprotein und phosphori-
liertem Tauprotein sowie erniedrigte

Ubersicht

bildgebender Diagnostik mithilfe von
zerebraler Computertomografie (CCT)
und Kernspintomografie (MRT) liegt im

Die Diagnose einer Demenz allein aufgrund der

Befunde der Biomarker kann nicht gestellt werden

Erst das Gesamtbild aller Untersuchungen macht

diese moglich.

Konzentration von A-beta-42 bei Pa-
tienten mit einer leichten Alzheimer-
Demenz nachgewiesen werden. Wie
bei anderen Krankheiten auch, kon-
nen bei den verschiedenen Demenz-
formen allein anhand der Befunde der
Biomarker keine Diagnosen gestellt
werden. Diese sind nur in Zusammen-
schau aller klinischen psychopatholo-
gischen, testpsychologischen, bildge-
benden und biochemischen Befunde
moglich.

Bildgehung

Die Anwendung von bildgebenden
Verfahren in Diagnostik, Differenzial-
diagnostik und Klassifikation von de-
menziellen und hirnatrophischen Pro-
zessen kann als obligat angesehen
werden. Die Bedeutung struktureller

B Ausschluss einer sekundidren De-
menz (z.B. einer intrakraniellen
Raumforderung)

B Nachweis einer zerebralen Durch-
blutungsstorung als Hinweis auf
eine vaskulidre Demenz

B Nachweis von zerebralen Verdnde-
rungen, die als strukturelle Kor-
relate der demenziellen Grund-
erkrankung gelten (z.B. atrophische
Verdnderungen, Ablagerungen).

In den funktionellen bildgebenden
PET- und SPECT-Untersuchungen wei-
sen neurodegenerative Demenzen, ins-
besondere die Alzheimer-Demenz und
frontotemporale Demenz charakteris-
tische Verteilungsmuster der kortika-
len Storung auf. Die Bewertung der
Befunde muss immer im Zusammen-

hang mit der klinischen Symptomatik
und der strukturellen Bildgebung er-
folgen. Auf diese Weise konnen bei
leichter oder Kklinisch untypischer
Symptomatik zusitzliche diagnostische
Informationen gewonnen werden. Ein
breiterer klinischer Stellenwert in der
Frithdiagnostik der Demenz und eine
akzeptable Kosten-Nutzen-Relation miis-
sen jedoch durch weitere prospektive
Studien nachgewiesen werden. |
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