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1 Einleitung 
 

Demenzen sind schon lange kein rein neuro-psychiatrisches Krankheitsbild mehr, da sie 

in allen Fachbereichen als Co-Morbiditäten auftreten und bei der Behandlung mitbe-

rücksichtigt werden müssen.  

Der größte Risikofaktor zu erkranken ist und bleibt weiterhin das Alter. 

Insbesondere in den letzten Jahrzehnten ist die Lebenserwartung in den Industrieländern 

deutlich gestiegen. Nach Angaben des Statistischen Bundesamtes Deutschland betrug 

die durchschnittliche Lebenserwartung 1960 bei Frauen 72,4 Jahre (Westdeutschland) 

und bei Männern 66,9 Jahre (Westdeutschland) [170]. Aufgrund der rasant fortschrei-

tenden Verbesserungen der Lebensumstände, Ernährung, medizinischen Versorgung 

und Hygiene, sowie des gestiegenen materiellen Wohlstandes und der verbesserten Ar-

beitsbedingungen konnte die Lebenserwartung deutlich ansteigen. 

Anhand der Tabelle 1 ist zu erkennen, dass die durchschnittliche Lebenserwartung in-

nerhalb von 5 Jahren (2003-2008) um ca. 1 Jahr angestiegen ist [169].  
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Sterbetafel 
 

 

2003/2005 

 

2004/2006 

 

2005/2007 

 

2006/2008 

 

Alter 0 

 

♂ Jahre 

♀ Jahre 

76,21 

81,78 

76,64 

82,08 

76,89 

82,25 

77,17 

82,40 

 

Alter 20 

 

♂ Jahre 

♀ Jahre 

56,85 

62,28 

57,24 

62,56 

57,49 

62,72 

57,74 

62,85 

 

Alter 40 

 

♂ Jahre 

♀ Jahre 

37,63 

42,66 

37,98 

42,92 

38,20 

43,08 

38,44 

43,20 

 

Alter 60 

 

♂ Jahre 

♀ Jahre 

20,27 

24,25 

20,58 

24,49 

20,75 

24,61 

20,93 

24,71 

 

Alter 65 

 

♂ Jahre 

♀ Jahre 

16,47 

19,94 

16,77 

20,18 

16,93 

20,31 

17,11 

20,41 

 

Alter 80 

 

♂ Jahre 

♀ Jahre 

7,35 

8,72 

7,51 

8,87 

7,56 

8,92 

7,65 

8,97 

(Quelle: Statistisches Bundesamt Deutschland) 

 

Tabelle 1: Durchschnittliche und ferne Lebenserwartung nach ausgewählten Altersstufen in 
Deutschland  



 - 3 -

Somit betrug die durchschnittliche Lebenserwartung 2008 bei Frauen 82,40 Jahre und 

bei Männern 77,17 Jahre. Das Statistische Bundesamt Deutschland geht davon aus, dass 

diese bis 2050 bei Frauen auf 86,6 Jahre und bei Männern auf 81,1 Jahre ansteigt [167]. 

 

Im Gegenzug des Anstieges der Lebenserwartung sanken die Geburtenrate und somit 

auch die Größe der Familie. Dieser Wechsel brachte eine Veränderung der Altersstruk-

tur der deutschen Bevölkerung mit sich (s. Grafik 1) [18]. Dieser Prozess schreitet wei-

ter fort und wirft nicht nur finanzielle Problematiken auf, sondern erfordert auch im Be-

reich der medizinischen Versorgung Vordenken.  

 

 

Abbildung 1: Altersaufbau der Bevölkerung in Deutschland 
(Quelle: Statistisches Bundesamt Deutschland) 

 

Im Alterungsprozess verändert sich die Krankheitsstruktur der Bevölkerung zwangsläu-

fig und resultiert in altersbezogenen Erkrankungen, die an Häufigkeit zunehmen. Neben 

der großen Zahl an kardiovaskulären Erkrankungen betrifft es auch das Feld der degene-

rativen Erkrankungen, insbesondere Demenzen. Die steigende Zahl der Erkrankungen 

schlägt sich durch hohe finanzielle Ausgaben in der Pflege und Behandlung, sowie der 

Belastung der Angehörigen als gesamtvolkswirtschaftliches Problem nieder. 
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Aus epidemiologischer Sicht stellen Demenzen die häufigste chronische Erkrankung im 

höheren Alter dar. Nach Angaben des Bundesministeriums für Gesundheit beträgt die 

gegenwärtige Anzahl an Demenzkranken in Deutschland ca. 1,1 Millionen und wird 

schätzungsweise bis 2030 auf 1,7 Millionen ansteigen. 

 

Die Prävalenz der Demenzen beträgt 

bei 65 – 69 – Jährigen Personen   ca. 1,2 %, 

bei 70 – 74 – Jährigen   ca. 2,8  % 

bei 75 – 79 – Jährigen   ca. 6     % 

bei 80 – 84 – Jährigen  ca. 13,3% 

bei 85 – 89 – Jährigen   ca. 23,9 % 

bei über 90 – Jährigen   ca. 34,6% 

 

Die Prävalenz der Demenzerkrankungen bei 60 – 95 -Jährigen verdoppelt sich alle fünf 

Jahre [65]. 

Die Jahresinzidenzrate schwankt zwischen 0,08% und 0,4% für die 60 – 64 -Jährigen 

und steigt auf Werte von 4,98% bis 13,57% bei den über 95 -Jährigen [55, 84, 89]. 

 

Obwohl bereits beachtliche Fortschritte in der Demenzforschung erzielt und 

symptombezogene Therapien entwickelt wurden, wird die frühzeitige Diagnosestellung 

und vor allem die richtige Zuordnung der Demenzform zwecks frühzeitigem Therapie-

beginn und differenzierter Medikation immer wichtiger. 

Eine wichtige Rolle bei der Frühdiagnostik spielen neuropsychologische Tests, in denen 

verschiedene Bereiche der Hirnleistungen erfasst werden können. 

 

Besonderes Augenmerk ist bei der Unterscheidung der unterschiedlichen Demenzfor-

men auf die betroffenen Gedächtnisbereiche zu legen, auf die bei der Testung eingegan-
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gen werden muss: vor allem das Arbeits- (Kurzzeit-) und Langzeitgedächtnis müssen 

beurteilt werden. 

Das von der Kapazität begrenzte Kurzzeitgedächtnis ist ein Informationsspeicher für die 

Dauer im Sekundenbereich, um Fähigkeiten wie z.B. Kopfrechnen oder Anwählen von 

Telefonnummern zu ermöglichen. Das Langzeitgedächtnis befähigt zu einer Informati-

onsspeicherung im Bereich von Minuten bis Jahrzehnten.  

In weiteren feineren Untergliederungen sind ein deklaratives (explizites) und ein nicht-

deklaratives (implizites, prozedurales) Gedächtnis zu unterscheiden. Das deklarative 

Gedächtnis ist weiter in ein episodisches und semantisches Gedächtnis zu unterteilen 

und ermöglicht die bewusste Erinnerung an repräsentierte Informationen. Das episodi-

sche Gedächtnis umfasst die in einem räumlich-zeitlichen Kontext eingebundenen per-

sönlichen Erinnerungen. Das semantische Gedächtnis hingegen erlaubt die Repräsenta-

tion der kontextunabhängigen Inhalte, wie z.B. erlernte Vokabeln. Im nicht-deklarativen 

Gedächtnis werden erfahrungsbedingte Verhaltensänderungen gespeichert und abgeru-

fen. Dabei kann sich an die eigentlichen Lernepisoden nicht erinnert werden (Konditio-

nierung).  

 

Ein weiterer Bestandteil der Demenzerkrankungen ist eine Einschränkung der Aufmerk-

samkeit, die sich als komplexes System aus verschiedenen Subsystemen zusammen-

setzt. So umfasst die selektive Aufmerksamkeit die Fähigkeit, relevante von irrelevanten 

Reizen zu unterscheiden, um Wahrgenommenes zu selektieren und um adäquat reagie-

ren zu können. Bei der Daueraufmerksamkeit besteht die Fähigkeit in einer gerichteten 

andauernden Aufmerksamkeit, die willentlich aufrechterhalten und auf bestimmte Auf-

gaben fokussiert werden kann. Geteilte Aufmerksamkeit ist hingegen ein Prozess, die 

Aufmerksamkeit auf verschiedene Reize zur gleichen Zeit zu richten. 

Die Sprache ist in Sprachverständnis und -produktion untergliedert. Beide Fähigkeiten 

bleiben im Erwachsenenleben bei Gesunden relativ konstant. Verlust dieser Fähigkeit ist 

daher ein auffälliges Indiz für eine Demenz.  

Ebenso spiegeln Störungen der exekutiven Funktionen eine Einschränkung wieder. Un-

ter diesen Funktionen versteht man alle mentalen Prozesse, die ein planmäßiges, zielge-

richtetes und effizientes Handeln ermöglichen. 
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Aber auch visuospatiale Fähigkeiten sind ein elementarer Bestandteil unserer Fähigkei-

ten und ermöglichen das Zeichnen von Objekten nach einer Vorlage oder aus dem Ge-

dächtnis, das Einschätzen von räumlichen Proportionen oder das Lesen von Stadtplänen. 

 

Alles in allem sind vielschichtige Anforderungen an Testbatterien zu stellen, um die 

Erfassung von unterschiedlichen kognitiven Bereichen zu ermöglichen. 

Testpsychologische Verfahren (z.B. Screeningtests in der Demenzdiagnostik) dienen der 

Feststellung von Abweichungen gegenüber der Norm sowie dem Ausmaß der kogniti-

ven Störungen. 

Sie entsprechen weitestgehend den testtheoretischen Gütekriterien: Objektivität, Relia-

bilität, Validität, Normierung und Praktikabilität. Die Zahlenwerte verhalten sich im 

Sinne einer Gauß-Normalverteilung (Typ einer stetigen Wahrscheinlichkeitsverteilung) 

[133]. 

Testpsychologische Zusatzuntersuchungen richten ihr Augenmerk auf bestimmte Auf-

fälligkeiten, die bereits durch den Untersucher in Betracht gezogen wurden, und werden 

genauer geprüft. 
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2 Fragestellung 
 

Unterschiedliche Demenzformen, die in Symptomatik und Verlauf differenzierter er-

forscht werden, bedürfen einer signifikanten und zuverlässigen Testung. 

So wird es im klinischen Alltag immer wichtiger, präzisere und zeiteffizientere Testbat-

terien zur Erfassung von unterschiedlichen Demenzformen zu erarbeiten, um eine mög-

lichst spezifische Therapie zu ermöglichen. 

Diese Dissertation befasst sich mit der Validierung der vorliegenden Version des 

Addenbrook´s Cognitive Examination (ACE-R), einer neuropsychologischen Testbatte-

rie zur Erfassung von kognitiven Defiziten, die dafür ins Deutsche übersetzt und kultu-

rellen Besonderheiten angepasst wurde. 

In einigen Ländern, wie z.B. England und Spanien, ist der Test bereits mit guten Ergeb-

nissen zur Erfassung bestimmter Demenzformen validiert worden. 

Die konkrete Fragestellung dieser Arbeit ist, ob eine Differenzierung zwischen be-

stimmten Formen von kognitiven Störungen (AD, FTLD, LKS) im deutschsprachigen 

Raum durch den Addenrook’s Cognitive-Examination (ACE-R) möglich ist. Es wurde 

eine psychisch und kognitiv gesunde Probandengruppe als Vergleich herangezogen. 
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3 Bedeutung einfacher kognitiver Tests in der 
Diagnostik 

 

Klinische neuropsychiatrische Testungen sind ein elementarer Teil des klinischen All-

tags geworden, im stationären wie auch im ambulanten Bereich. Somit wird es immer 

wichtiger über praktikable Tests zu verfügen, die zuverlässig, differenziert und auch 

schnell durchführbar sind. Sie sollten nach Möglichkeit eine hohe Spezifität und Sensi-

tivität besitzen, die kognitiven Fähigkeiten und gegebenenfalls Störungen der betroffe-

nen Patienten zu erfassen und aufzuzeigen [22, 117, 148]. 

Ziel einer neuropsychologischen Diagnostik ist die Identifizierung diverser Schädigun-

gen des Gehirns und dessen Funktionen zu objektivieren, zu beschreiben und zwecks 

Vergleichbarkeit zu dokumentieren. Heutzutage kristallisiert sich immer deutlicher her-

aus, dass der Einsatz neuropsychologischer Tests im Rahmen der Untersuchung fallspe-

zifisch erfolgen muss und von der betreffenden Fragestellung definiert wird [30]. Das 

wachsende Wissen auf dem Gebiet der kognitiven Funktionen und deren Störungen bei 

spezifischen Krankheitsbildern ermöglicht, auch mit weiteren Perspektiven für die Zu-

kunft, eine Verfeinerung der neuropsychologischen Diagnoseverfahren. Als Grundlage 

werden standardisierte, zuverlässige und validierte Tests benötigt. 

Besonderes Augenmerk sollte bei der neuropsychologischen Testung auf ein differen-

ziertes Leistungsprofil der kognitiven Fähigkeiten des Patienten gelegt werden, um die 

Fragestellung zu beantworten, ob die kognitiven Leistungen eines Patienten seinem Al-

ter entsprechen [23, 79, 117, 177]. Besteht nach der Testung eine Diskrepanz und somit 

ein Verdacht auf das Vorliegen einer Demenz, kann eine weitere Differenzierung erfol-

gen, um den Typ der Demenz oder ggf. organische Ursachen zu ermitteln.  

Mit weiteren Testungen können Funktionseinbußen in spezifischen Leistungsbereichen 

objektiviert und quantifiziert werden, um mit adäquaten Behandlungskonzepten anzu-

setzen. 

Durch die Entwicklung und den Einsatz von standardisierten Testverfahren wird eine 

Vereinheitlichung der Diagnosekriterien der Demenz ermöglicht, sodass Standards in 

der Diagnostik festgelegt und als fester Bestandteil im Klinikalltag integriert werden 

können [79]. Durch die Standardisierung der Testverfahren erreicht man außerdem eine 
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Vergleichbarkeit der gemessenen Ergebnisse sowie eine objektive Aussagekraft der Pa-

tienteninformationen [23, 117]. 

 

Der Demenztest ist ein zentrales Diagnostikum in der Demenzerkennung. Er sollte die 

Aufgabe erfüllen den Schweregrad des klinischen Symptoms und deren Typus zu ermit-

teln [78, 79, 114, 187]. 

Aufgrund dieser Anforderungen wird es immer notwendiger sich eines guten und vor 

allem schnellen diagnostischen Instruments zu bedienen.  

 

Der Mini Mental State Examination (MMSE) [92] ist der älteste Screeningtest und bis 

heute als Standard anerkannt. Im Laufe der Zeit und mit zunehmenden klinischen Erfah-

rungen verschiedener Demenzformen wuchs die Erkenntnis über ungenügende Diffe-

renzierung des MMSE in der Einschätzung der Schwere und der Form der Demenz, was 

die Notwendigkeit der Entwicklung und Etablierung neuer Demenztests mit erweiterten 

kognitiven Aufgaben und breiterem Spektrum mentaler Fähigkeiten unabdingbar mach-

te [40, 76, 79, 124]. 

 

Ein weiteres Kriterium ist die Testungsdauer. Je länger eine Testung andauert, desto 

deutlicher fluktuiert die Konzentration des Getesteten. Diese Tatsache beschränkt sich 

nicht nur auf Demenzpatienten, sondern gilt für jeden gesunden Menschen auch. Auf 

Grund einer erniedrigten Konzentrationsfähigkeit der Demenzkranken, erscheinen kur-

ze, prägnante Testbatterien wesentlich sinnvoller, da sie den Patienten nicht ermüden 

und die aktuellen situationsabhängigen Fähigkeiten wiederspiegeln. Durch diese kurzen 

Verfahren kann die Objektivität erhalten werden [79, 80, 117, 148].  

 

Im Hinblick auf die ständig thematisierte Finanzierung des Gesundheitswesens liegt der 

kosten- und zeiteffiziente Einsatz von kurzen, prägnanten Testbatterien auf der Hand. 

Durch verminderten zeitlichen Aufwand bei der Diagnoseerhebung können solcherlei 

Elemente somit ohne erhebliche Mehrkosten in das System integriert und angewandt 

werden. 
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Unter diesen Voraussetzungen wurde auch der  Addenbrooke´s Cognitive Examination 

(ACE) ausgearbeitet. Er bietet ein kurzes sowie einfaches und für den klinischen Alltag 

praktikables kognitives Untersuchungswerkzeug. Der Test beinhaltet alle Elemente des  

MMSE und wurde durch weitere wichtige Bereiche, wie z.B. die frontal ausgeführten 

Fertigkeiten und visuell abhängigen Fähigkeiten, ergänzt. 

In der Tat sollte die erste Version des ACE (2000) in der Aufdeckung von Demenzen 

sowie in der Differenzierung zwischen Alzheimerdemenz und Frontotemporalen 

Lobärdegeneration dem MMSE überlegen sein [13, 48, 105, 123]. 

 

Im Vergleich zu anderen, nach dem MMSE entwickelten, Demenztests, wie z.B. 

RBANS, ADAS-Cog, ist der ACE bei geringem Zeitaufwand und dennoch hoher Aus-

sagekraft bei der Abdeckung multipler kognitiver Bereiche im klinischen Alltag breit 

einsetzbar [13, 40, 48, 123]. 

Diese Aussage wurde durch weitere praktische Anwendungen in Kliniken sowie im Be-

reich der Forschung erprobt und bestätigt. Aufgrund der neu gewonnenen internationa-

len Erfahrungen im englischsprachigen Raum wurden Änderungen an der Ursprungs-

version vorgenommen, die zum derzeitigen ACE-R (R = Revised) führten. 

Die Grundstruktur des ACE und die Unterteilung in fünf Abschnitte wurden beibehal-

ten. Änderungen ergaben sich in den Anweisungen zur Bestimmung der Punktzahl so-

wie dem Einsetzen von individualisierten Test-Objekten [2, 3, 132]. 

Diese Test-Objekte variieren länder- und kulturspezifisch, z.B. die Frage im deutschen 

ACE-R „Wie heißt der jetzige Bundeskanzler“ wird im spanischen ACE-R durch die 

Frage „Nennen Sie den Namen des Papstes“ ersetzt[19, 58, 122, 142, 171].  

 

Alles in allem ist der ACE-R ein klinisch praktischer Kompromiss zwischen dem kur-

zem MMSE und den längeren Testbatterien der neuropsychologischen Demenzdiagnos-

tik (z.B. ADAS-Cog) [40, 105].  
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4 Demenzerkrankungen 
 

Nach ICD-10-GM 2010, Kapitel V (F00-F99) ist der Begriff Demenz wie folgt defi-

niert:  Demenz (F00-F03) ist ein Syndrom als Folge einer meist chronischen oder fort-

schreitenden Krankheit des Gehirns mit Störung vieler höherer kortikaler Funktionen, 

einschließlich Gedächtnis, Denken, Orientierung, Auffassung, Rechnen, Lernfähigkeit, 

Sprache und Urteilsvermögen. Das Bewusstsein ist nicht getrübt. Die kognitiven Beein-

trächtigungen werden gewöhnlich von Veränderungen der emotionalen Kontrolle, des 

Sozialverhaltens oder der Motivation begleitet, gelegentlich treten diese auch eher auf. 

Dieses Syndrom kommt bei Alzheimer-Krankheit, bei zerebrovaskulären Störungen und 

bei anderen Zustandsbildern vor, die primär oder sekundär das Gehirn betreffen [46]. 

 

Anhand der im ICD-10 aufgezählten gestörten Fertigkeiten erhält man bereits einen 

Überblick über die Vielfalt der dementiellen Störungen, bei denen eine Vielzahl von 

verschiedenen Alltagsabläufen beeinträchtigt sein können. Es ist jedoch zu berücksich-

tigen, dass jedes Demenzsyndrom für sich ein einzigartiges kognitives Leistungsprofil 

aufweist. In der Entwicklung der Demenzdiagnostik sollte zum Ziel genommen werden, 

demenzformspezifische Diagnostik, inklusive Tests, zu erarbeiten und anzuwenden, um 

zielsicher die Demenzformen zu differenzieren und den Betroffenen entsprechende the-

rapeutische Maßnahmen zuzuführen. 

 

Die häufigste Form der Demenz ist der Morbus Alzheimer. Sie macht etwa 50-70% aller 

Demenzerkrankungen aus [10, 85, 144, 159]. Die vaskuläre Demenz nimmt den zweiten 

Platz mit einem Anteil von 20-30% ein [55]. 

Gemischte Demenzen, die sowohl durch Alzheimer Demenz als auch durch vaskuläre 

Demenzen bedingt sind, werden mit 10-23% aller Demenzen angegeben. Die Gruppe 

der Frontotemporalen Lobärdegeneration beträgt 10% aller Demenzformen [32, 64] und 

weitere 13-25% belegen die Lewy-Körper-Demenzen [31]. 

Es ist jedoch davon auszugehen, dass sich mit der Verbesserung der Diagnostik die sta-

tistischen Werte verändern werden. 
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Frauen zeigen ein leicht erhöhtes Erkrankungsrisiko für eine Alzheimer Demenz gegen-

über Männern, aber ein geringeres bei vaskulären Demenzen. Ferner scheint eine gerin-

gere Schulbildung (< 6 Jahre) das Demenzrisiko zu verdoppeln [88]. 

 

Im weiteren Kapitel werden die für das Validierungsverfahren relevanten Demenzfor-

men näher vorgestellt, um differenzialdiagnostisch die Alzheimer Demenz, 

Frontotemporale Lobärdegeneration sowie Leichte Kognitive Störungen voneinander zu 

unterscheiden. 

 

4.1 Alzheimer Demenz 
 

Nach ICD-10-GM 2010, Kapitel V (F00) ist die Alzheimer-Krankheit eine primär dege-

nerative zerebrale Krankheit mit unbekannter Ätiologie und charakteristischen neurolo-

gischen und neurochemischen Merkmalen. Sie beginnt meist schleichend und entwickelt 

sich langsam aber stetig über einen Zeitraum von mehreren Jahren. 

 

Kraepelin [96] benannte 1913 erstmalig das von Alois Alzheimer (1906) [6] beschrie-

bene klinische sowie histopathologische Krankheitsbild als „Alzheimer´sche Krank-

heit“. Sie zählt heutzutage zu der Gruppe der neurodegenerativen Erkrankungen und 

läuft klinisch mit Persönlichkeits- und Verhaltensänderungen sowie mit einem progres-

siven Abbau höherer kognitiver Hirnfunktionen ab [91]. 

 

Makroanatomisch zeigt sich die Alzheimer-Krankheit durch eine diffuse Atrophie der 

Großhirnrinde, wobei der temporo-parietale und frontale Kortex sowie die 

Hippokampusformation besonders in Mitleidenschaft gezogen werden [102, 192].  

Histopathologisch sind extrazelluläre neuritische Plaques, die sich aus abnormen β-

Amyloidablagerungen zusammensetzen und intrazellulären neurofibrillären Tangles, die 

überwiegend TAU-Proteinablagerungen entsprechen, erkennbar. Die neurofibrillären 

Tangles schreiten im Krankheitsverlauf vom transentorhinalen Kortex über das limbi-
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sche System bis in den Neokortex voran [102]. Es finden ein Neuronen- und 

Synapsenverlust sowie ein Anstieg der Gliazellen statt. 

Eine Erhöhung des TAU-Proteins und eine Erniedrigung des β-Amyloids sind im Liquor 

cerebrospinalis nachweisbar. 

 

Die definitive Diagnose einer Alzheimer Demenz anhand von Plaques oder Tangles ist 

bis dato nur post mortem verifizierbar und kann dementsprechend nie mit letzter Si-

cherheit am Patienten diagnostiziert werden [91]. 

 

Apparativ kann im Elektroenzephalogramm (EEG) ein verlangsamter Grundrhythmus 

der Hirnströme abgeleitet und mittels Visuell evozierter Potenziale (VEP) eine Verlän-

gerung der P300-Latenz beobachtet  werden [121].  

 

Anhand epidemiologischer Studien stellt das zunehmende Alter den größten Risikofak-

tor dar, wobei Frauen ein leicht höheres Erkrankungsrisiko gegenüber der männlichen 

Bevölkerung aufweisen [88]. Desweiteren konnte eine familiäre Häufung festgestellt 

werden, die das Risiko bei Verwandten eines Alzheimerpatienten ersten Grades um ein 

vierfaches erhöht und auf eine genetische Komponente hinweist [109, 127, 138]. Bis 

heute sind drei autosomal dominanten Mutationen (des Amyloid Vorläufers Protein 

APP auf Chromosom 21, des Presenilins 1 auf Chromosom 14, des Presenilins 2 auf 

Chromosom 1) bekannt, die für die früh beginnende Form des Alzheimer verantwortlich 

sind. Die familiäre Form stellt nur einen kleinen Anteil der Fälle dar [115, 140, 162]. 

Die Mehrheit tritt jedoch sporadisch auf, wobei eine Erhöhung des Apolipoprotein E 

(Apo-E) einen Risikofaktor aufzeigt. Apo-E ist ein wichtiges Protein, das auf Chromo-

som 19 kodiert wird und die zelluläre Aufnahme und den Abbau der Lipoproteine regu-

liert. Bestimmt wird der Apo-E Status durch die Allele ε2, ε3 und ε4. Ein Erkrankungs-

risiko tritt bei der Allelen-Konstellation ε3/ε4 und ε4/ε4 mit 2.5-facher, resp. 8-facher 

Erhöhung auf [33, 179]. 

 

Zu den weltweit angesehenen diagnostischen Kriterien der Alzheimer Demenz zählen 

diejenigen des DSM-IV (Diagnostisches und Statistisches Manual Mentaler Störungen) 
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[7], ICD-10 (International Klassifikation Psychischer Störungen) [185], NINCDS (Nati-

onal Institute of Neurological and Communicative Disorders and Stroke) und der 

ADRDA (Alzheimer´s Disease and Related Disorders Association) [126]. Alle 

Kriterienskalen fordern den Nachweis einer schleichenden Progredienz der Gedächtnis-

leistungsstörung sowie ein zusätzlichen Abfall einer weiteren höheren kognitiven Funk-

tion, um die Diagnose der Alzheimer Demenz zu stellen. Ferner sind schleichende und 

kontinuierlich fortschreitende, zur Beeinträchtigung der alltäglichen Kompetenzen füh-

rende Defizite typisch. Ebenfalls wird vorausgesetzt, dass weitere zerebrale wie syste-

mische Erkrankungen, die mit ebendiesen Symptomen einhergehen, ausgeschlossen 

sind. 

 

Testverfahren zur selektiven Abgrenzung verschiedener Demenzformen benötigen das 

Wissen um die unterschiedlichen Symptome bzw. Ausfallserscheinungen, die den Hin-

weis auf die jeweilige Form erbringen. 

Bei der Alzheimer Demenz stellen Gedächtnisdefizite das Kernsymptom dar [1, 90, 100, 

125, 131]. Hauptsächlich ist das deklarative Gedächtnis, episodisch wie auch seman-

tisch, betroffen. Der Verlust der Gedächtnisleistung beginnt schleichend und verläuft 

progredient [155, 193]. 

Das episodische Gedächtnis ist als erstes beeinträchtigt [151, 183, 184] und betrifft in 

der Regel verbale sowie nonverbale Leistungen [90]. Besonders ausgeprägte unter-

durchschnittliche Ergebnisse erbrachten die Alzheimer-Patienten bei mittel- sowie län-

gerfristigen  Gedächtnisleistungen, die in verschiedenen neuropsychologischen Testver-

fahren in frühen Erkrankungsstadien aufgezeigt werden konnten. Als besonders sensitiv 

erwiesen sich Tests zum verzögerten Abrufen zuvor gelernter Informationen [183, 193]. 

Bereits nach kürzester Zeit konnten erlernte Informationen oder Ereignisse nicht erneut 

rekonstruiert werden, während Erinnerung an Kindheit und Jugend erhalten blieben. Mit 

dem Fortschreiten der Erkrankung werden jedoch auch diese Erinnerung eingebüßt und 

sogar Namen von nahen Angehörigen wie Ehepartner, Kinder und Geschwister verges-

sen.  

Im Gegensatz zum episodischen Gedächtnis, wie in verschiedenen Studien belegt, ist 

die unmittelbare Gedächtnisspanne für Zahlen, Wörter oder Buchstaben im Frühstadium 

der Krankheit erhalten [119, 149, 181] oder nur bedingt betroffen [35, 168]. 
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Weitere wichtige Testelemente für die Untersuchung der semantischen Gedächtnisfunk-

tionen sind Benennen, Generieren von Wortdefinitionen, Exekutive Funktionen sowie 

Bild-Bild-Matching-Aufgaben [70]. Das Gebiet der Semantik ist bei Morbus Alzheimer 

ebenfalls im Frühstadium betroffen und äußert sich im Alltag durch Wortfindungsstö-

rungen. Im Vergleich zur Kontrollgruppe wiesen Alzheimer-Patienten unterdurch-

schnittliche Leistungen auf, indem sie überwiegend sprachliche, meist semantisch-

übergeordnete (z.B. Tier statt Kamel) und semantisch-assoziative Fehler (z.B. Ägypten 

statt Pyramide) [71], jedoch kaum perzeptuelle (Worterkennung unter eingeschränkten 

Wahrnehmungsbedingungen, z.B. Wortstammergänzung: Ele_ _ _ _, Wortfragment-

ergänzung: E_e_a_ _, Anagramme lesen: Telanef - gesuchtes Wort: Elefant) Fehler 

begingen [120].  

Bei Aufgaben zur verbalen Flüssigkeit wurden weniger Wörter produziert sowie eine 

überproportionale semantische Beeinträchtigung im Vergleich zur phonemischen Flüs-

sigkeit im frühen Stadium beobachtet [15, 135, 136].  

Weitere Schwierigkeiten bereitete das Abzeichnen von komplexen dreidimensionalen 

sowie auch zweidimensionalen Figuren [67]. Beim Kopieren von Objekten zeigte sich 

das sogenannte „Closing-in“ Phänomen, indem die Patienten in die bereits bestehende 

Figur hineinzeichneten, anstatt ihre eigene gezeichnete Figur neben dem Original zu 

vervollständigen [59]. 

 

Im Alltag äußern sich die Gedächtnisstörungen durch häufiges Wiederholen von Fragen 

oder Geschichten, Vergessen von Namen, Gesprächsinhalten, vereinbarten Terminen, 

Ereignissen vergangener Tage oder verordneten Medikamenten. Oft können begonnene 

Aufgaben nach einer Unterbrechung nicht erneut aufgenommen und fortgeführt werden, 

da sie schlichtweg vergessen wurden [193]. 

 

Die im Vordergrund stehenden Gedächtnisstörungen bilden jedoch nur einen Teil der 

Alzheimer Demenz ab und werden von zeitlicher wie örtlicher Desorientiertheit und 

Beeinträchtigung des abstrakten Denkens begleitet und im weiteren Erkrankungsverlauf 

durch Depressionen, emotionale Störungen, Motivationsverlust, Veränderungen des 

Sozialverhalten und die Verminderung der Kommunikationsfähigkeit auf stereotype 

verbale und geistige Äußerungen geprägt [60]. 
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4.2 Frontotemporale Lobärdegeneration 
 

Die Frontotemporale Lobärdegeneration ist eine seltenere Demenzform des fortschrei-

tenden intellektuellen Abbaus, bei der nicht die Beeinträchtigung von Gedächtnis und 

Orientierungsfähigkeit im Vordergrund steht, sondern fortschreitende Veränderungen 

der Persönlichkeit, der Sprachfähigkeit, des Antriebs und der sozialen Verhaltensweisen 

[74, 143, 145, 155]. 

Die Frontotemporale Lobärdegeneration wurde erstmals um 1900 durch den Prager 

Neurologen Arnold Pick beschrieben. Dieser veröffentlichte eine Fallbeschreibung über 

früh verstorbene Schwachsinnige, die eine Atrophie des Stirn- oder Schläfenlappens, 

ohne arteriosklerotische oder Alzheimer-typische Befunde, aufzuweisen. Nachdem in 

den 20er Jahren weitere Fälle beschrieben wurden, erhielt das Krankheitsbild des be-

grenzten Nervenzelluntergangs seinen Namen, „Pick`sche Krankheit“ oder Morbus 

Pick, nach dem Erstbeschreiber [63, 66, 77, 143, 191]. 

Die Frontotemporale Demenz (FTD) ist eine von drei Untergruppen der 

Frontotemporalen Lobärdegeneration (FTLD). Die weiteren Gliederungen sind die se-

mantische Demenz (SD) und die primär progressive Aphasie (PPA) und sind durch um-

schriebene, fortschreitende Degenerationen im frontotemporalen Kortex gekennzeich-

net. Ihre Ätiologie ist bislang nicht geklärt. Aufgrund einer hohen familiären Häufung 

kann in einigen Fällen von einer genetischen Komponente ausgegangen werden [63, 74, 

77, 141].  

 

Epidemiologisch lassen sich in der Literatur keine präzisen Angaben zur Häufigkeit des 

Auftretens finden. Jedoch spiegeln Autopsiestudien einen FTLD-Anteil von 10-12% 

aller Demenzen wieder. Die Geschlechterverteilung ist gleichmäßig. Der durchschnittli-

che Krankheitsbeginn beträgt 56 Jahre und weist eine Verlaufsdauer von 8 Jahren auf, 

wobei zu beachten ist, dass der Beginn der Krankheit schwierig zu bestimmen ist und 

die Schätzungen der Krankheitsdauer und deren Verlauf ungenau sind [43]. 

Die Prävalenz der Erkrankung wird mit 3,4/100.000 angenommen, es ist jedoch zu be-

rücksichtigen, dass das Auftreten erster Symptome im Rückblick nicht objektiv zu be-

stimmen ist. Nur bei 5-10% der Patienten mit FTLD lässt sich ein Rückschluss durch 

die Familienanamnese ziehen, dass die Erkrankung autosomal dominant vererbt wird. 
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Nur bei 5-10% der Patienten mit FTLD lässt sich anhand der Familienanamnese ein 

Rückschluss auf eine autosomal dominante Vererbung der Erkrankung ziehen. Kinder 

betroffener Patienten haben somit ein Risiko von 50% an einer FTLD zu erkranken [8, 

21, 43, 44]. 

 

Die Bildgebung in Form von cCT oder cMRT zeigt bei den meisten Patienten einen 

unspezifischen Nervenzellverlust mit reaktiver Gliavermehrung. Seltener ist eine scharf 

gegen die Umgebung abgegrenzte frontotemporale Atrophie mit hochgradigem Zellun-

tergang, schwerer Gliose sowie kugelförmigen intraneuronalen Einschlusskörpern und 

blasse aufgeblähte Nervenzellen zu sehen (Pick-Körper, Pick-Zellen) [63, 77, 143, 191]. 

 

Die Hauptmerkmale der FTD sind eine Veränderung der Persönlichkeit und des Sozial-

verhaltens. Die Patienten sind enthemmt, zwanghaft, zeigen eine mentale Rigidität, 

perseveratives und stereotypes Verhalten und eine fehlende Krankheitseinsicht [32, 74, 

143]. 

Die verschiedenen Formen der FTLD lassen sich vor allem im Frühstadium voneinander 

abgrenzen [83]. 

Die vielfältige klinische Symptomatik der Frontotemporalen Demenz hängt von der  

Lokalisation der betroffenen Hirnareale ab. Nach den klinischen Diagnosekriterien, die 

aus der Zusammenarbeit der Forschergruppen aus Lund (Schweden) und Manchester 

(England) hervorgingen, kennzeichnen folgende Symptome die Erkrankung [130]:  

• Schleichender Beginn und 

• Allmähliche Verschlechterung der Symptomatik, 

• früh im Verlauf auftretende Persönlichkeitsveränderung mit Vergröberung des 

Sozialverhaltens, 

• eine Verflachung des Affekts sowie 

• Verlust der Krankheitseinsicht. 
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Die sprachlichen Fähigkeiten nehmen bereits früh ab. Die linguistischen Fähigkeiten 

bleiben zunächst erhalten und erst allmählich tritt ein Verlust des Sprachantriebs auf. Im 

späteren Verlauf wird eine Beeinträchtigung kognitiver Fähigkeiten bemerkbar. Weitere 

Symptome und deren Ausprägung variieren bei Patienten individuell [39, 47, 74, 128, 

139, 143, 178]. 

 

Neary veröffentlichte 1998 eine Zusammenstellung der klinischen Merkmale der 

Frontotemporalen Demenz:  

Erforderliche Merkmale zur Diagnoseerhebung 

Schleichender Beginn mit allmählicher Verschlechterung 

Früh im Verlauf auftretende Vergröberung des sozialen Verhaltens 

Früh im Verlauf auftretende Veränderungen der Persönlichkeit 

Früh im Verlauf auftretende Verflachung des Affekts 

Frühzeitiger Verlust der Krankheitseinsicht 

Tabelle 2: Erforderliche Merkmale zur Diagnoseerhebung 
(Quelle: Neary et al, 1998) 

 

Ausgeprägte Störungen der exekutiven Funktionen werden bei neuropsychologischen 

Testung beobachtet.  In der Spontansprache kommt es zu Stereotypien, Perseverationen 

und Echolalien. Die Wahrnehmung, das Gedächtnis, die räumliche Fähigkeit und die 

Praxie sind wenig beeinträchtigt. Die Orientierung bleibt ebenfalls lange erhalten [63, 

64, 74, 77]. 

 

Das Erscheinungsbild ist schwer zu erkennen, da ihre Hauptsymptome nicht-

organischen psychischen Störungen ähneln, vor allem der Manie, der Zwangsstörung 

und der Schizophrenie, manchmal der Depression und der Persönlichkeitsstörung. Die 

Diagnose ist auch deswegen schwierig, weil sämtliche klinische Instrumente zur Erfas-

sung von kognitiven Störungen, Alltagsbehinderungen und nicht-kognitiven Sympto-

men auf die prototypische Demenz der Alzheimer-Krankheit zugeschnitten sind und die 

Verhaltensveränderungen der Stirnhirnerkrankungen nur sehr unzureichend abbilden. 
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Ganz anders als bei den weiter  verbreiteten Formen der Demenz gestalten sich auch die 

Probleme der Angehörigen und Bezugspersonen [62]. 

 

Die Diagnostik weist begrenzte Mittel auf, da die gängigen Testbatterien überwiegend 

eine Kombination von Bereichen der Orientierung und des Gedächtnis testen und somit 

für die Erfassung der FTLD wenig geeignet sind. Hingegen sollte bei der Erfassung ei-

ner FTLD das Augenmerk auf sprachliche und exekutive Funktionen, Abstraktionsver-

mögen, planvolles Handeln, Problemlöseverhalten und geistige Flexibilität gerichtet 

werden [63, 66, 74, 77, 112, 139, 145, 156]. 

Strukturelle und funktionelle Neurobildgebungen könnten eine Hilfe zur Diagnosestel-

lung darstellen, indem sie Atrophien, verminderte Bluthirnflüsse oder reduzierte 

Glucosemetabolismen der frontalen oder temporalen Areale darstellen [66, 108, 129]. 

 

4.3 Leichte kognitive Störungen 
 

Als leichte kognitive Störungen werden erworbene Zustände mit einer Minderung von 

Merkfähigkeit, Aufmerksamkeit oder Denkvermögen bezeichnet, die den Grad der De-

menz noch nicht erreichen [5, 101, 104]. Sie beeinträchtigen den Alltagsablauf nur 

leicht, können aber zu einer Demenz fortschreiten [97, 98, 99]. 

 

Die leichte kognitive Störung und ihre Synonyme sind in den verschiedenen 

Diagnostiksystemen (DSM-IV, ICD-10, Canadian Study of Health and Aging) hinsicht-

lich der subjektiven Beschwerden, Art der betroffenen kognitiven Bereiche, Abnahme 

der kognitiven Leistungsfähigkeit, Alltagsaktivitäten und Nachweisnotwendigkeit eines 

ursächlichen Faktors unterschiedlich definiert (siehe Tabelle 4). 
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Merkmal DSM-IV „Leichte 

neurokognitive 

Störungen“ 

ICD-10 „leichte 

kognitive Störun-

gen 

Mayo-Klinik 

„Leichte kognitive 

Störungen“ 

Canadian Study of 

Health and Aging 

„Kognitiv 

eingeschränkt nicht 

dement” 

 

Subjective        

Beschwerden 

 

Bericht über kognitive 

Störungen entweder 

des Patienten oder 

einer Bezugsperson 

 

Bericht über kognitive 

Störungen entweder 

des Patienten oder 

einer Bezugsperson 

 

Klagen über Gedächt-

nisstörungen 

 

Keine Festlegung 

 

Bestätigung durch 

Bezugsperson 

   

Kognitive Leistungs-

minderung soll mög-

lichst durch Bezugs-

person bestätigt wer-

den 

 

Keine Festlegung 

 

Mindestdauer 

 

2 Wochen 

 

2Wochen 

 

Keine Festlegung 

 

Keine Festlegung 

 

Minderung gegenüber 

bisherigem Leistungs-

niveau 

 

Ja 

 

Keine Festlegung 

 

Keine Festlegung 

 

Keine Festlegung 

 

Kognitiver Status 

 

Beeinträchtigung in 

mind. zwei der folgen-

den Bereiche: 

1.   Gedächtnis 
2.   Exekutivfunktion 
3.   Geschwindigkeit 
der Informationsverar-
beitung 
4.   Perzeptorische 
Fähigkeiten 
5.   Sprache 

 

Schwierigkeiten auf 

mind. einem der fol-

genden Gebiete: 

1.   Gedächtnis 
2.   Exekutivfunktion 
3.   Geschwindigkeit 
der Informationsverar-
beitung 
4.   Perzeptorische 
Fähigkeiten 
5.   Sprache 

 

Gedächtnisstörungen 

im Vergleich zu ge-

sunden Personen mit 

gleichem Alter und 

Ausbildungsniveau, 

anderweitig normale 

kognitive Funktionen: 

1.   Gedächtnis 
2.   Aufmerksamkeit 
3.   Denkvermögen 
4.   Visuell-räumliche 
Fähigkeiten 
5.   Sprache 
 
 
 
 

 

Kognitive Leistungen 

unter dem Alters-

durchschnitt in mind. 

einem Bereich 
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Gedächtnisstörungen 

obligat 

 

Nein 

 

Nein 

 

Ja 

 

Nein 

 

Ätiologischer Faktor 

 

Nachweis eines ur-

sächlichen neurologi-

schen oder medizini-

schen Krankheitsfak-

tors 

 

Nachweis und/ oder 

Anamnese einer zereb-

ralen oder systemi-

schen Krankheit, die 

als Ursache in Frage 

kommt 

 

Keine Festlegung 

 

Keine Festlegung 

 

Objektivierung durch 

psychometrische Tests 

 

Ja 

 

Ja 

 

Nicht vorgeschrieben 

 

Ja 

 

Alltagsfunktionen 

 

Die kognitiven Defizi-

te führen zu deutli-

chem Leiden oder 

sozialen/ beruflicher 

Beeinträchtigung 

 

Keine Festlegung 

 

Alltagsbewältigung 

intakt 

 

Keine Festlegung 

 

Ausschluss 

 

Delir, Demenz, 

amnestische Störung, 

andere psychische 

Störung 

 

Delir, Demenz, organi-

sches amnestisches 

Syndrom, andere 

Ursachen 

 

Demenz 

 

Demenz 

Tabelle 3: Diagnostische Kriterien für die leichten kognitiven Störungen 
(Quelle: Kurz et al, 2004) 

 

Abhängig von den unterschiedlichen Bewertungskriterien in den Definitionen der leich-

ten kognitiven Störungen ergeben sich auch sehr unterschiedliche Angaben in der Präva-

lenz.  

In der Canadian Study of Health and Aging wurde für das Syndrom eines leicht kognitiv 

eingeschränkten, aber nicht demenziellen Krankheitsbildes eine Prävalenz von 17% 

festgestellt [61, 104].  

Die Italian Longitudinal Study on Aging berechnete eine Prävalenzrate von 10,7% [42, 

104]. Demenzsyndrome wurden in beiden Studien mit einer Prävalenz von 8% und 
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5,5% festgestellt, wobei die Prävalenz der leichten kognitiven Störungen im Alter dop-

pelt so hoch ist wie die der Demenz [11].  

Nach einer  Studie haben etwa 22,2% der über 70-Jährigen eine leichte kognitive Stö-

rung ohne Demenz. Etwa 11,7% der Patienten mit leichten kognitiven Störungen entwi-

ckeln jährlich eine Demenz. Subtypen mit bestehenden prodromalen 

Alzheimersymptomen gehen mit bis zu 20% pro Jahr in eine Demenz über. Menschen 

mit einer leichten kognitiven Störung haben zudem eine im Vergleich zur Altersnorm 

verkürzte Lebenserwartung [154]. 

Die Prävalenz der leichten kognitiven Beeinträchtigungen wird von 13,5% bis 98% an-

gegeben [107]. Sinnvoll ist daher die Interpretation der Angaben unter Berücksichtigung 

der  jeweiligen diagnostischen Konzepte und methodischen Besonderheiten der Studien. 

Hinsichtlich möglicher Stichprobeneffekte sind Gruppen aus 

Inanspruchnahmepopulationen bzw. der Allgemeinbevölkerung zu unterscheiden. Tat-

sächlich erbrachte eine Metaanalyse höhere Konversionsraten der leichten kognitiven 

Beeinträchtigung zur manifesten Alzheimer Demenz bei Inanspruchnahmepopulationen 

[27].  

 

Eine leichte kognitive Störung ist ein Zwischenzustand zwischen Altersvergesslichkeit 

und Demenz. Darunter versteht man verschiedene Störungen der kognitiven Fähigkeiten 

in Form von schleichend einsetzenden Gedächtnisstörungen, die sich durch Vergessen 

von Terminen oder Verlegen von Gegenständen äußern. Ferner bestehen Lernschwie-

rigkeiten, Konzentrationsstörungen und eine verminderte Fähigkeit, sich längere Zeit 

auf eine Aufgabe zu konzentrieren. Die entsprechenden Beeinträchtigungen gehen über 

die Leistungsabnahme, die im Alter normal ist, hinaus. Einige Patienten berichten über 

Wortfindungsstörungen, Reizbarkeit und Stimmungslabilität. Durch die Befragung der 

Bezugspersonen werden Auffälligkeiten der Gedächtnisleistungen bemerkt. Ferner wer-

den im zeitlichen Vergleich eine verminderte Aufmerksamkeit, sowie der Verlust der 

Fähigkeit mehrere Aufgaben gleichzeitig zu erfüllen oder die gänzlichen Meidung an-

spruchsvoller Aufgaben, beschrieben [104, 111]. 

 

In Gedächtnistests können Leistungseinbußen nachgewiesen werden, ohne dass mehrere 

Bereiche, wie zum Beispiel die Orientierung, die Lern- und Urteilsfähigkeit oder alltäg-
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liche Aktivitäten erheblich beeinträchtigt werden. Die Ergebnisse liegen unterhalb der 

Altersnorm, erfüllen jedoch nicht die Kriterien für die Diagnose einer Demenz. Der kli-

nische Demenztest ist nicht optimal zur Differenzierung einer LKS geeignet, da bei etwa 

einem Viertel der Betroffenen die Ergebnisse im Streubereich der jeweiligen Alters-

gruppe liegen. Der durchschnittliche Summenwert im MMSE beträgt 27 von 30 Punk-

ten [104, 111]. 

In den letzten Jahren nimmt das Interesse an LKS stetig zu, da das morphologische Er-

scheinungsbild Merkmale einer Alzheimer-Demenz aufweist [14, 34, 36, 94, 104, 107, 

165] und als Prädemenzstadium der Alzheimer-Krankheit aufgefasst werden kann [54, 

116]. 

Eine Katamnesestudie verfolgte die Entwicklung von 100 LKS Patienten. Im mittleren 

Nachbeobachtungszeitraum von 19 Monaten verschlechterten sich 45% der Patienten zu 

einer Demenz, bei 10% kristallisierten sich unerkannte Ursachen der Gedächtnisstörun-

gen heraus [163]. Im Durchschnitt schreiten 10 – 23% pro Jahr zu einer Demenz fort 

[24, 38, 41, 51, 93, 104, 137, 152, 153, 161, 175, 180]. Nach einem Zeitraum von 6 Jah-

ren entwickeln ca. 80% der LKS- Patienten eine Demenz [150]. 

 

Patienten mit einer leichten kognitiven Störung stellen eine Risikogruppe für die Ent-

wicklung einer Alzheimer Demenz dar [72], es ist jedoch nicht zwingend eine Vorstufe 

der Demenz [110, 147, 148]. 

 

Petersen und Kollegen stellten 1999 Kriterien für die Diagnose eines „mild cognitive 

impairment“ (MCI) auf und etablierten somit den Begriff des „mild cognitive 

impairment“ (MCI). 2004 erarbeiteten Winblad et al. Eine neue Empfehlung zur Diag-

nosestellung der MCI (Tabelle 4) [188]. 
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Empfehlung für die Hauptkriterien zur Diagnose einer MCI (Mild Cognitive 

Impairment) nach Winblad et al. 

Nicht normal, nicht dement (DSM IV, ICD 10) 

Kognitiver Verfall 

- Patient und/ oder Betreuer berichten und eine Beeinträchtigung ist anhand von ob-
jektiven kognitiven Aufgaben erkennbar 

- Beweis des Abfalls von objektiven kognitiven Aufgaben im Laufe der Zeit 

Erhalten grundlegender Aktivitäten des täglichen Lebens/ minimale Beeinträchtigung 
bei komplexen Tätigkeiten 

Tabelle 4: MCI Diagnosekriterien nach Winblad et al. 2004 
(Quelle: Winblad et al, 2004) 

 

Die Diagnostik wird primär durch Testbatterien durchgeführt, die für LKS unterschied-

liche Eignung besitzen. Der MMSE besitzt nur eine geringe Sensitivität [57, 103, 148], 

der Uhren-Test hingegen zeigt höhere Empfindlichkeit bei noch ausreichender Spezifität 

[29, 104]. Als besonders geeignet im klinischen Alltag erwies sich der verzögerte Abruf 

der Wortliste, ein Subtest des CERAD-NP, um Patienten mit sehr leichtgradigen Alz-

heimer-Krankheiten (MMSE >23 Punkte) von kognitiv gesunden Probanden zu unter-

scheiden [183]. Weitere Erfolge zur Detektion von LKS scheint der CVLT zu ermögli-

chen, indem er eine höhere Sensitivität aufweist [87]. Der DemTect wies eine Sensitivi-

tät von 89% und eine Spezifität von 92% bei dem Screening von LKS auf [148]. 

Ein einmaliges Ergebnis einer der Testbatterien stellt noch keinen eindeutigen Nachweis 

einer LKS dar und muss durch Wiederholungen bestätigt werden. Das Ergebnis kann 

durch Tagesform abhängige Zustände, Seh- oder Hörminderung, fehlende Sprachkom-

petenzen, Bildungsstand, Nervosität oder Ermüdung beeinflusst werden. Sinnvoll sind 

Wiederholungsuntersuchungen in Abständen von 6 – 12 Monaten, um den Verlauf so-

wie die Progredienz zu dokumentieren [104]. 

Die Ursachenabklärung wird mittels apparativer Verfahren wie das MRT, 18F-FDR-

PET oder das Τ-Protein und Β-Amyloid im Liquor vorgenommen, die unter anderem 

zum Ausschluss einer neurodegenerativen Erkrankung eingesetzt werden. 
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In der MRT können bei LKS eine Atrophie des medialen Temporallappens und der 

Hippokampusregion nachgewiesen werden [82]. Die Volumenabnahme des 

Hippokampus beträgt bei LKS 9-15% im Vergleich zu gesunden Probanden [189]. Die 

momentanen Untersuchungsverfahren bieten jedoch noch ein relativ unzureichendes 

Spektrum, um anhand dieser eine eindeutige Diagnose stellen zu können, und werden 

somit nicht als Kriterien zur Diagnoseerhebung gefordert. 
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5 Material und Methoden 
 

Zur Validierung wurde der ACE-R aus dem Englischen ins Deutsche übersetzt und die 

Untersuchungsinstrumente der deutschen Sprache angepasst. Der Autor der Originalfas-

sung unterstützte uns dabei. 

Es wurden unabhängige externe Übersetzungen angefertigt, Tests zu Namen- und Ad-

resserinnerung, Wiedererkennung, retrogrades Gedächtnis sowie Wortwiederholungen 

dem Deutschen angepasst. In Anlehnung an die Originalkriterien wurde die deutsche 

Adresse aus gewöhnlichen Straßennamen und wenig bekannten Städten zusammenge-

fügt, um eine assoziative Erinnerung an bekannte Städte zu vermeiden. Beim Test des 

retrograden Gedächtnisses wurde anstatt des derzeitigen und vorherigen Premierminis-

ters der derzeitige und vorherige Bundeskanzler eingefügt. Die Wörter für den Test des 

Nachsprechens wurden anhand ihrer langsamen Redegeschwindigkeit, Länge und dem 

Schwierigkeitsgrad der Aussprache gewählt, wobei dieselben Auswahlkriterien beim 

englischen ACE-R verwendet worden waren. 

Nach der Übersetzung ins Deutsche wurde eine erneute Rückübersetzung ins Englische 

durch einen Übersetzer der Universität von Cambridge veranlasst, um die Übereinstim-

mung des deutschen Tests gegenüber dem Englischen zu überprüfen. Es ergab sich, aus-

genommen der ins Deutsche angepassten Punkte, eine zum englischen Original ver-

gleichbare Rückübersetzung [3]. 

Das Bewertungssystem wurde unverändert belassen und die Durchführungszeit von 15-

20 Minuten konnte, wie bei der englischen Version, beibehalten werden. 

Die Validierung der deutschen Fassung des ACE-R wurde an den Universitätskliniken  

• Klinik für Psychiatrie und Psychotherapie der Technischen Universität München 

• Klinik für Neurologie der Ludwig-Maximilian-Universität München 

• Klinik für Psychiatrie und Psychotherapie der Friedrich-Alexander Universität Erlan-

gen-Nürnberg 

durchgeführt. Durch diese Aufteilung bestand die Möglichkeit in einem zeitökonomi-

schen Rahmen viele Patienten, bei denen eine umfangreiche Diagnostik durchgeführt 

und die Diagnose einer AD, FTLD oder LKS gestellt worden war, zu testen.  
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In den folgenden Abschnitten dieses Kapitels werden die Stichproben der Validierungs-

studie beschrieben. Sie werden in eine Kontrollgruppe von gesunden Probanden und 

Patienten unterteilt, die von den oben genannten Institutionen getestet wurden. Deswei-

teren schließen sich die Untersuchungsinstrumente sowie das Vorgehen bei der  Daten-

erhebung an. Zuletzt werden die für die Datenauswertung verwendeten statistischen 

Verfahren dargelegt. 

Das Studienprotokoll wurde durch die Ethikkommission der medizinischen Fakultät der 

Friedrich-Alexander Universität Erlangen-Nürnberg überprüft und zugelassen. 

 

5.1 Stichprobe 
 

Die Stichprobe der Patienten setzt sich aus 153 Patienten und 76 kognitiv normalen 

Probanden (Kontrollgruppe) zusammen. In diesem Kapitel wird auf Ein- sowie Aus-

schlusskriterien der Testpersonen eingegangen. 

 

5.1.1 Patientengruppe 

 

Die Patientengruppe bestand aus drei Krankheitsgruppen, die sich aus 56 AD Patienten,  

75 LKS Patienten und 22 FTLD Patienten zusammensetzten. 

Voraussetzung zur weiteren Diagnoseerhebung waren gute Deutschkenntnisse sowie ein 

adäquates Hör- wie Sehvermögen. Ausgleiche mit Hilfe von Hörgeräten oder Brillen 

waren möglich. 

Die Diagnose wurde anhand von Eigen- sowie Fremdanamnese der Angehörigen oder 

Betreuer gestellt, sowie durch eine medizinische, neurologische und psychiatrische Un-

tersuchung, Laboranalysen und einer Bildgebung in Form eines CT oder MRT erhärtet. 

Der diagnostische Nachweis wurde basierend auf der etablierten deutschen Testbatterie 

(CERAD-NAB), die den MMSE beinhieltet, erbracht [53, 174]. Die weitere neuropsy-

chologische Untersuchung bestand aus einem Fragebogen zur Einschätzung der Alltags-

fähigkeit anhand des Bayer Activities of Daily Living (Bayer ADL) [49, 52, 69, 113, 

160], des Trail Making Test [157] und des Neuropsychiatric Inventory (NPI) [37]. Die 
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identischen Anteile des MMSE im ACE-R wurden bei der Testung nicht wiederholt, um 

ein Lerneffekt zu vermeiden. Zur Diagnosestellung einer Demenz wurde auf das ICD-10 

zurückgegriffen, welches sich an der klinischen Symptomatik orientiert [46]. 

Der MMSE ist ein nachgewiesenes und anerkanntes Verfahren zur Demenzdiagnostik 

[95]. Die Diagnoseerhebung basierte bei AD auf dem National Institute of Neurological 

and Communicative Disorders and Stroke-Alzheimer´s Disease and Related Disorders 

Association (NINCDS-ADRDA [126]), bei LKS auf der International Working Group 

on Mild Cognitive Impairment [188] und bei FTLD auf den Lund-Manchester Kriterien 

[141].  

 

Um zu garantieren, dass Patienten mit signifikanten funktionellen Beeinträchtigungen, 

die die Schwelle zur mittelschweren Demenz überschritten, erkannt wurden, wurde eine 

Selektionsgrenze im MMSE festgesetzt, die Patienten mit <15 Punkte ausschloss [95]. 

Diese Regelung ermöglichte die Abgrenzung der mittelschweren zur leichtgradigen 

Demenz im Voraus.  

 

5.1.2 Kontrollgruppe 

 

Die Kontrollgruppe bestand aus 76 Probanden, die der deutschen Sprache mächtig sein 

mussten, und sowohl auditiv wie visuell keine unausgeglichenen Beeinträchtigungen 

aufwiesen. 

Das Alter der Patienten wurde im gleichen Spektrum wie das der Erkrankten gewählt, 

um Vergleichbarkeit gewährleisten zu können.  

Die Kontrollgruppe setzte sich aus Ehepartnern bzw. Freunden der Patienten, die kli-

nisch-neuropsychologisch normale kognitive Eigenschaften aufwiesen, zusammen. 

Ebenfalls wurde ein Bayer ADL [49, 52, 69, 113, 160] zur Überprüfung der alltäglichen 

Selbständigkeit durchgeführt. Als Einschlusskriterium musste ein MMSE-Score von 

mind. 28 Punkten erbracht werden. 

Vorbestehende Erkrankungen mit ernsthaften medizinischen, psychischen oder neurolo-

gischen Auffälligkeiten (z.B. Depressionen, Schizophrenie, Anfallserkrankungen, Kopf-
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verletzungen), die sich auf die Leistung des zentralen Nervensystems und dessen kogni-

tive Fähigkeiten auswirken könnten, genauso wie Patienten mit gemischten Demenzen 

oder Demenzen unspezifischer Ursache, wurden ausgeschlossen. 

 

5.2 Untersuchungsinstrumente 
 

Die Grundlage der Validierung bestand aus dem ACE-R und den darin beinhalteten 

Aufgaben des MMSE. In diesem Abschnitt werden die unterschiedlichen Aufgabenstel-

lungen des Tests vorgestellt. 

 

5.2.1 Mini Mental State Examination (MMSE) 

 

Der Mini Mental State Examination (MMSE, MMST, Mini-Mental) ist der am meisten 

genutzte Test zur Erfassung des kognitiven Status. Der MMSE ist ein Fragebogen, der 

zur Beurteilung des Vorliegens von demenziellen Erkrankungen eingesetzt wird [28, 86, 

103, 166, 173, 176]. Er wurde 1975 von Folstein und Kollegen entwickelt und hat sich 

seither alleine sowie als Bestandteil weiterer Testbatterien (z.B. CERAD [174], ACE-R 

[132]) in Klinik, Praxis und wissenschaftlichen Studien etabliert. Er erwies sich als zu-

verlässiges Hilfsmittel zur Erstbeurteilung von Patienten mit Demenzen sowie zur Ver-

laufsbeobachtung der Erkrankung. 

 

Der Aufbau des Tests gestaltet sich aus Aufgaben, die die Bereiche 

• Zeitliche und örtliche Orientierung (10 Punkte) 

• Merk- und Erinnerungsfähigkeit (6 Punkte) 

• Aufmerksamkeit und Flexibilität (5 Punkte) 

• Sprache (3 Punkte) 

• Befolgen von Anweisungen (3 Punkte) 

• Lesen, Schreiben, Nachzeichnen (je 1 Punkt) 

abdecken [53]. Die Testdauer beträgt zwischen 5 und 10 Minuten und ist von kognitiv 

unbeeinträchtigten Personen problemlos zu meistern. Die Auswertung der Aufgaben 
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erfolgt durch addieren der erreichten Teilpunkte und wird anhand der von 0 – 30 rei-

chenden Skala vorgenommen und interpretiert [9, 16, 53].  

 

 27-23 Punkte leichte kognitive Störung 

 < 23 Punkte  Demenzverdacht 

 17-10 Punkte mittelschwere Demenz 

 < 10 Punkte  schwere Demenz 

 

Kontinuierliche Verschlechterungen mit Abnahme des MMSE-Scores von 3 – 4 Punk-

ten pro Jahr erhärten z.B. den Verdacht einer Alzheimer Demenz. Die Grenzwerte soll-

ten nicht als absolut angesehen werden, sondern als Richtlinie dienen, die individuell 

und vor allem altersabhängig bewertet werden müssen [56]. 

 

Ohne Ergänzung durch andere Tests weist der MMSE eine eingeschränkte Sensitivität 

und Spezifität auf und ermöglicht auch nicht die selektive Abgrenzung verschiedener 

Demenzarten voneinander, sodass das Heranziehen weiterer neuropsychologischer Un-

tersuchungen empfehlenswert ist. Er eignet sich somit hervorragend, um zwischen ge-

sunden und deutlich beeinträchtigten Demenzpatienten zu selektieren, erzielt jedoch nur 

unzureichende bis pseudonegative Ergebnisse bei milden Erscheinungsformen, begin-

nender Demenz oder bei Patienten mit hohem Ausgangsniveau (z.B. mit langen an-

spruchsvollen Ausbildungen) [103, 118, 172, 173]. 

 

5.2.2 Addenbrooke´s Cognitive Examination Revised (ACE-R) 

 

Der ACE-R ist ein kurzer Test zur Überprüfung von kognitiven Leistungen. Er wurde 

mit der Zielsetzung der Aufdeckung von Demenzen konzipiert und bereits aus dem Eng-

lischen in mehrere Sprachen übersetzt [19, 20, 58, 106, 122, 142, 171]. Desweiteren 

kann der ACE-R zwischen AD und FTLD differenzieren [3, 105, 123, 158, 171].  

 

Die Testbatterie des ACE-R benötigt keine weiteren Materialien wie z.B. Bildhefte oder 

Gegenstände. Die Durchführung nimmt ca. 15 Minuten in Anspruch und besteht aus 24 

Aufgaben, die in fünf Aufgabengebiete eingeteilt sind [5, 12, 40, 132, 190]: 

• Aufmerksamkeit und Orientierung,  
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• Gedächtnis,  

• Verbale Flüssigkeit,  

• Sprache und  

• Visuell - räumliche Orientierung. 

 

Die maximal erreichbare Punktzahl ist 100 Punkte und setzt sich aus Aufgaben des 

MMSE und neuen Aufgaben zusammen [13, 48].  

Nachfolgend die Gliederung der fünf Aufgabengebiete: 

 

• Aufmerksamkeit und Orientierung 

Dieses Aufgabenfeld setzt sich ausschließlich aus Aufgaben des MMSE zusammen. 

Diese beinhalten die Bereiche räumliche und zeitliche Orientierung, Wahrnehmen und 

Wiederholen von drei Wörtern sowie Aufmerksamkeit und Konzentration in Form von 

fortlaufender Subtraktion bzw. das Rückwärtsbuchstabieren eines Wortes. 

Die maximal erreichbare Punktzahl beträgt 18 Punkte. 

 

• Gedächtnis 

Die Gedächtnistestung des ACE reicht weit über das Niveau des MMSE hinaus, da nur 

das Wiederholen der drei im Voraus genannten Worte gleich ist. Dem Patienten wird ein 

Name und eine Adresse einer fiktiven Person (Martin Matzke, Frauenstraße 24, Sprem-

berg, Brandenburg) vorgelesen, die drei Mal wiederholt und ca. 10 Minuten später, am 

Ende des Testes erneut abgefragt wird. Wenn die Daten nach diesen 10 Minuten nicht 

benannt werden können, werden der Testperson drei Alternativen als Hilfestellung ge-

nannt, unter denen gewählt werden kann. Dieser Abschnitt beinhaltet den Bereich zur 

Testung des semantischen Altgedächtnisses in Form von Fragestellungen über das Be-

nennen des aktuellen Bundeskanzlers, dessen Vorgänger, des derzeitigen Präsidenten 

der USA sowie eines ermordeten Präsidenten der USA. 

Die maximal erreichbare Punktzahl beträgt 26 Punkte. 

 

• Verbale Flüssigkeit 

Dieser Abschnitt testet zwei Bereiche der verbalen Flüssigkeit. In der ersten Aufgaben-

stellung wird die Flüssigkeit im Umgang mit Buchstaben getestet, wobei der Patient 60 

Sekunden Zeit erhält, um möglichst viele Wörter mit dem Anfangsbuchstaben „P“ zu 

benennen. Namen und Städtenamen sind ausgeschlossen.  
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Der zweite Themenbereich bezieht sich auf die kategoriale Flüssigkeit und somit das 

Benennen von möglichst vielen Tieren in weiteren 60 Sekunden. Der Anfangsbuchstabe 

der Tiere spielt dabei keine Rolle. 

Die maximal erreichbare Punktzahl beträgt 14 Punkte. 

 

• Sprache 

Der Sprachteil bildet ¼ der Gesamtpunktzahl des ACE und beinhaltet Aufgabenstellun-

gen aus dem MMSE und setzt sich aus insgesamt 9 Aufgaben zusammen. Das erste Feld 

deckt das Sprachverständnis ab, in dem der Patient nach Anweisung ein Blatt Papier mit 

aufgeschriebenem Satz vorgelegt bekommt, diesen laut vorlesen muss und die Auffor-

derung darauf durchführen soll. Die zweite Aufgabe beinhaltet einen dreistufigen Auf-

trag: ein Blatt Papier mit der rechten Hand entgegen zu nehmen, es mit beiden Händen 

in der Mitte zu falten und danach auf den Boden abzulegen. Jede richtig durchgeführte 

Handlung wird mit einem Punkt bewertet. 

 

Im nächsten Schritt wird die Schreibfähigkeit überprüft, wobei ein beliebiger Satz in ein 

freies Feld geschrieben werden soll. Bewertet werden das richtige Einsätzen von Verb 

und Subjekt in den Kontext und der Sinn des Satzes.  

 

Daraufhin kommen mehrere Wörter sowie kleine Sätze zum Nachsprechen an die Reihe, 

gefolgt von 12 Bildern (z.B. Bleistift, Kamel, Krone) die der Patient benennt und vier 

Fragen zu diesen Bildern beantwortet. Als letzte Aufgabenstellung in diesem Bereich 

liest der Proband fünf Wörter laut vor. 

Die maximal erreichbare Punktzahl beträgt 26 Punkte. 

 

• Visuell - räumliche Orientierung 

Der Proband wird aufgefordert zwei sich überlappende Fünfecke und einen dreidimen-

sionalen Würfel abzuzeichnen, sowie eine Uhr mit Ziffernblatt und der Uhrzeit „Zehn 

nach Fünf“ zu zeichnen [164]. Als Nächstes wird ein viergeteiltes Blatt gezeigt, in des-

sen Felder unterschiedliche Anzahlen von Punkten angeordnet sind. Der Patient wird 

aufgefordert diese zu zählen, ohne eine Zeigehilfe zu benutzen.  

Daraufhin liest der Patient auf einem separaten Aufgabenblatt vier Buchstaben vor, die 

durch ein Kästchenmuster erschwert wahrnehmbar sind. 

Die maximal erreichbare Punktzahl beträgt 16 Punkte. 
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Aufgabenbereiche (Punkte) 

 

MMSE 

ACE-R  

Erweiterungen 

Orientierung (10) 10/10 - 

Kurzzeitgedächtnis und Enkodierung (3) 3/3 - 

Aufmerksamkeit und Konzentration (5) 5/5 - 

Gedächtnis – Abruf (3) 3/3 - 

Gedächtnis – Neugedächtnis (7) - 7/7 

Gedächtnis – Semantisches Altgedächtnis (4) - 4/4 

Wortflüssigkeit (14) - 14/14 

Sprache – Sprachverständnis (4) 4/4 - 

Sprache – Schreiben (1) 1/1 - 

Sprache – Nachsprechen (4) 1/4 3/4 

Sprache – Benennen (12) 2/12 10/12 

Sprache – Sprachverständnis (4) - 4/4 

Sprache – Lesen (1) - 1/1 

Visuell-räumliche Fähigkeiten (8) 1/8 7/8 

Wahrnehmungsleistung (8) - 8/8 

Gedächtnis – Abruf (7) - 7/7 

Gedächtnis – Wiedererkennen (5) - 5/5 

Tabelle 5: Zusammensetzung der Aufgabenbereiche im ACE-R 
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5.3 Statistische Verfahren 
 

Die statistischen Analysen wurden mit Hilfe des Statistik Programmes PASW Statistics 

17.0 für Windows (SPSS, Chicago IL) durchgeführt.  

Die statistischen Vergleiche zwischen den unterschiedlichen diagnostischen Gruppen 

und den demographischen Daten erfolgten mittels One way Analysis of Variance und 

wurden anhand der MMSE Ergebnisse sowie der Teilkomponenten und der Komplett-

werte des ACE-R dargestellt. 

 
Beinhaltet ein Versuch mehr als zwei Gruppen, wie im vorliegenden Fall, kann ein ein-

facher t-Test zum Vergleich der Mittelwerte nur schlecht angewandt werden, da die Ge-

fahr bestünde, dass man bei vielen Vergleichen zu einem gemeinsamen α falsche Signi-

fikanzen findet. In solchen Fällen bedient man sich multipler Mittelwertvergleiche, die 

ein korrektes vielfaches Testen erlauben und trotz dessen nicht zu Fehlentscheidungen 

führen. Die Methode nach Bonferroni (Bonferroni-Test oder -Korrektur) passt das 

Signifikanzniveau α an [68, 182]. 

 
Unterschiede in nominalskalierten Daten wurden mit dem Chi²-Test getestet. Der Chi²-

Test überprüft die Nullhypothese, dass in einer Kreuztabelle die Zeilen- und Spaltenva-

riable sich nicht gegenseitig beeinflussen und somit unabhängig voneinander sind. So-

mit können Unterschiedshypothesen überprüft werden. Ziel ist es, einen Unterschied 

zwischen zwei oder mehreren Gruppen im Hinblick auf ein bestimmtes Merkmal nach-

zuweisen. Besteht ein Unterschied zwischen den Gruppen, so sind Zeilen- und Spalten-

variable abhängig voneinander [68, 182]. 

 

Falls Differenzen mit statistischer Signifikanz auftraten, wurde eine lineare Regression 

erstellt, um mögliche Zusammenhänge zwischen der demographischen Variable, welche 

sich zwischen den Diagnosegruppen signifikant unterscheidet, und der Leistung der 

ACE-R Probanden zu eruieren. 
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Als ersten Schritt der Prüfung der Validität des ACE-R und des MMSE wurde eine lo-

gistische Regressionsanalyse zur Prüfung der diagnostischen Sensitivität erstellt, um die 

Eignung der beiden Verfahren (ACE-R und MMSE-Werte) zur Unterscheidung zwi-

schen gesunden Probanden und Patienten zu überprüfen. Die ACE-R und MMSE-Werte 

wurden als erklärende Variablen und die klinischen Diagnosen als Ergebnisgrößen auf-

getragen. Im Fall von signifikant höher auftretenden Nutzwertanalysen wurde die 

Exaktheit des ACE-R in ihrer Urteilsfähigkeit zwischen kognitiv gesunden Probanden 

und Patienten im Vergleich zum MMSE gesetzt. Um herauszufinden, welche Kompo-

nente des ACE-R zur höheren Diagnosesicherheit beitrug, wurde eine logistische Reg-

ressionsanalyse angefertigt. 

Um die Nützlichkeit des ACE-R sowie des MMSE in Bezug auf die Diagnosestellung 

einer AD, LKS, und FTLD zu ermitteln, wurde als zweiter Schritt eine Receiver Opera-

tor Curve (ROC) angelegt. Eine ROC Kurve charakterisiert die Verteilung der Testwerte 

in einer Studienstichprobe und quantifiziert, wie genau ein Test zwischen zwei Grup-

pen, im vorliegenden Fall zwischen Patienten und Kontrollgruppe, unterscheiden kann. 

Zu diesem Zweck werden bei der ROC Kurvenberechnung die Testwerte der gesamten 

Stichprobe der Größe nach geordnet und von jeweils zwei benachbarten Testwerten 

wird der Mittelwert gebildet. Zu jedem dieser Mittelwerte wird die korrespondierende 

Sensitivität (Anteil exakt klassifizierter Patienten) und Spezifität (Anteil exakt klassifi-

zierter Kontrollpersonen) berechnet. Die ROC Kurve ist somit eine Graphik, in der zu 

jedem Wert jeweils die Sensitivität gegen 1-Spezifität aufgetragen wird. Das statistische 

Maß, das bei der ROC Kurvenberechnung ermittelt wird, ist die Fläche unter der Kurve 

(Area Under the Curve, AUC). Sie stellt ein Maß der diagnostischen Diskriminationsfä-

higkeit eines Tests dar. Somit spiegelt sie die Wahrscheinlichkeit wider, mit der ein Pa-

tient einen schlechteren Testwert aufweist im Vergleich zu einer Kontrollperson, wenn 

aus den Populationen, d.h. der Patientengruppe und der Kontrollgruppe, zufällig je eine 

Person gezogen wird. Eine AUC von 1 entspräche somit einer einwandfreien Diskrimi-

nationsfähigkeit, eine AUC von 0.5 würde hingegen darauf deuten, dass ein Test belie-

big zwischen Gesunden und Kranken trennt und somit keine diagnostische Relevanz 

darstellt [68, 182]. 

Mit Hilfe der ROC Kurve wurde für die ACE-R Variablen ein Cut-Off-Wert bestimmt, 

der zwischen zwei Testergebnissen (Kontrollgruppe, Demenzpatienten nach ätiologisch 

klinischer Diagnose trennt) unterscheidet und damit einen Patienten einer der zwei un-
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tersuchten Demenzformen (z.B. AD vs. Gesund) zuordnet. Dabei ist zu beachten, dass 

ein Überlappungsbereich, in dem, je nach Lage des Cut-Off-Punktes, Patienten als 

falsch positiv oder falsch negativ eingestuft werden können, besteht. Aus diesem Grund 

ist die Wahl des Cut-Off-Wertes sorgfältig zu bestimmen. 

Die Berechnung des p-Wertes wurde ebenfalls hinzugezogen, um die statistische Signi-

fikanz des Testes darzustellen. Der p-Wert zeigt die Wahrscheinlichkeit an, dass unter 

der Annahme, die Nullhypothese sei wahr, die Teststatistik den beobachteten oder einen 

extremeren Wert annimmt. Wenn diese Wahrscheinlichkeit klein ist, so spricht dieses 

Ergebnis gegen die Nullhypothese (H0) und demonstriert Evidenz für die Richtigkeit der 

Alternativhypothese. Die maximale Irrtumswahrscheinlichkeit (Signifikanzniveau α) 

wurde mit α = 0.05 festgelegt. Ist der p-Wert kleiner als das festgelegte 

Signifikanzniveau, so liegt eine statistische Signifikanz zum Niveau α vor [17]. 
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6 Ergebnisse 
 

Die Ergebnisse der gegenwärtigen Validierungsstudie des ACE-R basieren auf dem Pa-

tientengut von 56 Patienten mit leichter AD-, 75 LKS- und 22 leichte FTLD-Patienten 

(14 davon mit der Variante der frontalen Beteiligung und 8 der Sprachvariante) sowie 

76 geistig gesunden Probanden als Kontrollgruppe. In Tabelle 6 sind die demografi-

schen Daten aller vier Gruppen sowie die Gesamt- und Teilpunktwerte des MMSE und 

des ACE-R aufgeschlüsselt. Es bestanden keine statistischen Differenzen bezüglich Al-

ter und Ausbildungsjahre zwischen der Patienten- und der Kontrollgruppe. Lediglich die 

LKS-Gruppe verfügte über deutlich mehr weibliche Patienten als die Kontrollgruppe bei 

einem Chi2-Test von p = 0.015.  

Zur Erstellung der linearen Regressionsanalyse wurden die ACE-R Werte als abhängige 

Variablen herangezogen. Diagnosen (LKS vs. keine kognitive Beeinträchtigungen) so-

wie geschlechtliche Verteilung wurden als unabhängige Faktoren eingesetzt (F = 

28.523, P<0.0001). Die Werte enthüllten jedoch keine signifikanten Wirkungen der Ge-

schlechtsverteilung im Hinblick auf die ACE-R Leistungen (Regressionskoeffizient =     

-0.03, p = 0.72), wobei die klinischen Diagnosen dies annahmen (standardisierter antei-

liger Regressionskoeffizient der klinischen Diagnosen = -0.523, p<0.0001). Es wurden 

keine relevanten Unterschiede zwischen der FTLD- und der AD-Gruppe in Bezug auf 

Alter, Ausbildung und Geschlecht festgestellt. 

Die LKS Patienten erreichten im Vergleich zur gesunden Kontrollgruppe signifikant 

verminderte Testwerte im ACE-R Summenwert sowie im MMSE (p<0.0001 für beide 

Tests). Im Bezug auf die ACE-R Teilkomponenten Aufmerksamkeit und Orientierung, 

sowie visuell-räumliche Fähigkeiten wurde eine statistische Signifikanz aufgezeigt (Ge-

dächtnis p<0.0001, Verbale Flüssigkeit p<0.0001, Sprache p=0.016). 

Patienten mit AD und FTLD schnitten in allen Teilbereichen des ACE-R vergleichswei-

se schlechter als die Kontrollguppen ab. Mit Hilfe der MMSE – und ACE-R – Gesamt-

werte konnte dieser Abfall ebenfalls belegt werden (p<0.0001). Die Analyse der Leis-

tungsfähigkeit von AD- und FTLD- Patienten ergab, dass die AD- im Vergleich zu den 

FTLD-Patienten höhere Ergebnisse (p= 0.044) im Teilbereich Verbale Flüssigkeit im 

ACE-R erreichten, jedoch im Teilbereich Gedächtnis schlechter (p= 0.008) abschnitten. 
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Letztendlich konnten keine Unterschiede zwischen den zwei Gruppen hinsichtlich ande-

rer kognitiver Leistungen anhand der ACE-R Gesamtergebnisse eruiert werden. 

 

Studienpopulation 
[Ø±SD]  

Kognitiv gesun-
de Kontroll-
gruppe  

Patienten mit 
Leichten Kogni-
tiven Störungen  

Patienten mit 
leichter Alzhei-
mer Demenz 

Patienten mit leich-
ter Frontotemporaler 
Lobärdegeneration  

N  76  75  56  22  
Alter  69.64±7.53  67.83±8.01  72.00±8.18  69.64±6.18  

Geschlecht: weiblich 
%  

61.5%  40.0%*  64.2%  40.9%  

Schulbildung, (in 
Jahren)  

11.78±2.51  12.00±3.27  11.02±2.63  11.70±3.52  

MMSE Score  29.09±0.73  27.29±1.82*  23.21±3.25*  23.45±5.54*  

ACE-R (Gesamtsco-
re)  

90.37±4.99  81.34±9.09*  64.80±11.32*  64.50±17.82*  

Orientierung & 
Aufmerksamkeit 
ACE-R Teilkompo-
nente  

17.95±0.23  17.31±0.97  14.30±3.07*   14.91±3.74*  

Gedächtnis ACE-R 
Teilkomponente 

22.45±2.70  18.04±4.75*  10.46±5.26*  14.14±6.24*‡  

Verbale Flüssigkeit 
ACE-R Teilkompo-
nente  

9.82±2.06  7.99±2.56*  6.21±3.60*  4.36±2.68*‡  

Sprache ACE-R 
Teilkomponente  

25.13±1.25  23.53±2.30*  21.23±4.24*  19.18±6.43*  

Visuell - räumliche 
Orientierung ACE-R 
Teilkomponente 

15.05±1.53  14.65±1.75  12.59±2.98*  11.41±3.50*  

*Signifikante Unterschiede zur kognitiv gesunden Kontrollgruppe, p<0.05  
‡Signifikante Unterschiede zu AD Patienten, p<0.05 

Tabelle 6:Beschreibung der Studienpopulation, Studienkomponenten und deren Mittel-
werte (Ø±SD) im ACE-R und im MMSE 

 

 

 

 



 - 39 -

6.1 Unterschiede zwischen Patienten mit leichten kognitiven 
Störungen und der Kontrollgruppe 

 

Die logistische Regressionsanalyse (Likelihoodfunktion Chi2 = 73.74, p<0.0001) mit 

klinischen Diagnosen (LKS vs. Kontrollgruppe) als abhängige Variable und den ACE-

R- (Regressionskoeffizient = -0.16, p<0.001) und MMSE-Werten (Regressionskoeffi-

zient = -0.87, p<0.0001) als unabhängige Faktoren zeigte auf, dass beide Tests einen 

ähnlich signifikanten Beitrag zur Unterscheidung zwischen Gesunden und LKS Patien-

ten aufweisen. Die Ergebnisse der ROC – Analysen zeigen eine größere AUC des ACE-

R (0.83) gegenüber dem MMSE (0.81)auf. Die Differenz war jedoch nicht statistisch 

signifikant (p>0.05) (Abbildung 2 und Tabelle 7). Daraus lässt sich ableiten, dass beide 

Verfahren bei der klinischen Diagnostik gleichwertig einsetzbar sind.  

Der optimale Cut-Off-Wert für eine Unterscheidung beträgt 86/87 beim ACE-R und 

28/29 beim MMSE. 82% der LKS Patienten (Sensitivität) und 68% der Vergleichsgrup-

pe (Spezifität) wurden richtig vom ACE-R selektiert. Die Sensitivität des MMSE war 

78% und die Spezifität 73%. 

 

 ACE-R MMSE 

 
Unterscheidung zwischen Patienten mit LKS und 
der kognitiv gesunden Kontrollgruppe 

  

Optimaler Cut-Off-Wert 86/87 28/29 

Sensitivität 0.82 0.78 

Spezifität 0.68 0.73 

Area Under the Curve (AUC) 0.83 0.81 

Tabelle 7: Optimaler Cut-off-Wert und diagnostischer Nutzen des ACE-R und des 
MMSE zur Identifizierung einer LKS 
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Abbildung 2: ACE-R und MMSE Receiver Operator Curve (ROC) zum Ermitteln von 
Patienten mit LKS 

 

6.2 Unterschiede zwischen Patienten mit leichter Alzheimer-Demenz 
und der Kontrollgruppe 

 

Beide Testverfahren (ACE-R und MMSE) zeigten keinen signifikanten Unterschied bei 

ihrer diagnostischen Treffsicherheit zur Selektion zwischen AD und klinisch gesunden 

Probanden in Übereinstimmung mit der logistischen Regressionsanalyse 

(Likelihoodfunktion Chi2 = 167.68, p<0.0001), mit der klinischen Diagnose (AD vs. 

Kontrollgruppe) als abhängige Variable, dem ACE-R- (Regressionskoeffizient = -0.44, 

p = 0.02) und MMSE-Werten (Regressionskoeffizient = -6,48, p = 0.05) als unabhängi-

ge Faktoren. Bei der Unterscheidung zwischen Patienten mit leichter AD und Probanden 

der Kontrollgruppe lag der Cut-Off-Wert für ein optimales Verhältnis zwischen Sensiti-

vität und Spezifität bei 82/83 für den ACE-R und 27/28 für den MMSE (Abbildung 3, 

Tabelle 8). Verwendet man diesen Cut-Off-Wert, beträgt die Sensitivität für den ACE-R 
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92% und 100% für den MMSE. Die Spezifität war für ersteres Instrument 96% und für 

letzteres 93%. Die AUC zeigte mit 0.99 für beide Tests keinen Unterschied an. 

 ACE-R MMSE 

 
Unterscheidung zwischen Patienten mit leichter 
AD und der kognitiv gesunden Kontrollgruppe 

  

Optimaler Cut-Off-Wert 82/83 27/28 

Sensitivität 0.92 1.00 

Spezifität 0.96 0.93 

Area Under the Curve (AUC) 0.99 0.99 

Tabelle 8: Optimaler Cut-Off-Wert und diagnostischer Nutzen des ACE-R und des 
MMSE zur Identifizierung einer AD 

 

 

Abbildung 3: ACE-R und MMSE Receiver Operator Curves (ROC) zum Ermitteln von 
Patienten mit leichter AD 
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6.3 Unterschiede zwischen Patienten mit Frontotemporaler 
Lobärdegeneration und der Kontrollgruppe 

 

Die logistische Regressionsanalyse (Likelihoodfunktion Chi2 = 72.28, p<0.0001) für die 

klinischen Diagnosen (FTLD vs. Kontrollgruppe) als abhängige Variable und den Er-

gebnissen des ACE-R (Regressionskoeffizient = -0.28, p=0.01) und des MMSE (Reg-

ressionskoeffizient = -0.85, p = 0.19) als unabhängige Variablen gab an, dass aus-

schließlich der ACE-R eine signifikante Aussagekraft bezüglich der Unterscheidung 

zwischen FTLD-Patienten und gesunden Probanden erbrachte. Abgesehen von den sig-

nifikanten Unterschieden zwischen den Fähigkeiten der beiden Tests, wurde eine weite-

re logistische Regressionsanalyse durchgeführt (Likelihoodfunktion Chi2 = 80.8, 

p<0.0001), um einzuschätzen, welcher Teilbereich des ACE-R zu der signifikanten Un-

terscheidung zwischen FTLD-Patienten und Gesunden beitrug. Die unabhängigen Teil-

bereiche des ACE-R und die klinischen Diagnosen (FTLD vs. Kontrollgruppe) wurden 

als abhängige Faktoren in die neue statistische Bewertung eingeschlossen. Dabei stellte 

sich heraus, dass die Teilbereiche Verbale Flüssigkeit (Regressionskoeffizient = -0.73, 

p=0.01) und Sprache (Regressionskoeffizient = -0.92, p = 0.02) für die Selektionsfähig-

keit zwischen FTLD-Patienten und Gesunden verantwortlich waren und die Exekutiv-

funktionen testen. Hingegen weisen die Teilbereiche Gedächtnis (Regressionskoeffi-

zient = -0.24, p = 0.17), visuell-räumliche Fähigkeit (Regressionskoeffizient = 0.38, p = 

0.37) sowie Aufmerksamkeit und Orientierung (Regressionskoeffizient = -3.31, p = 

0.07) diese Fähigkeit nicht auf. 

Der optimale Cut-Off-Wert, um einen Patienten mit FTLD zu selektieren, betrug 83/84 

für den ACE-R und 27/28 für den MMSE (Abbildung 4, Tabelle 9). Verwendet man 

diesen Cut-Off-Wert, so erreicht der ACE-R eine Sensitivität von 0.88 und eine Spezifi-

tät von 0.96. Dagegen erlangt der MMSE Werte von 0.73 für die Sensitivität und 0.97 

für die Spezifität. Anhand der Grafik in Abbildung 4 lässt sich erkenne, dass der AUC 

des ACE-R (0.97) größer als der des MMSE (0.92) ist, jedoch keine erhebliche statisti-

sche Signifikanz aufweist (p>0.05). 
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 ACE-R MMSE 

 
Unterscheidung zwischen Patienten mit leichter 
FTLD und der kognitiv gesunden Kontrollgruppe 

  

Optimaler Cut-Off-Wert 83/84 27/28 

Sensitivität 0.88 0.73 

Spezifität 0.96 0.97 

Area Under the Curve (AUC) 0.97 0.92 

Tabelle 9: Optimaler Cut-off-Wert und diagnostischer Nutzen des ACE-R und des 
MMSE zur Identifizierung einer FTLD 

 

 

Abbildung 4: ACE-R und MMSE Receiver Operator Curves (ROC) zum Ermitteln von 
Patienten mit leichter FTLD 

 

Betreffend des Nutzens des ACE-R in der Unterscheidung zwischen gesunden Proban-

den und an FTLD erkrankten Patienten mit der frontalen Variante wichen die Ergebnis-

se der Regressions- und der ROC-Analyse nicht von bereits oben erwähnten Ergebnis-
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sen bezüglich aller FTLD-Patienten ab. FTLD-Patienten mit frontaler Beteiligung unter-

scheiden sich nicht durch demografische Eigenschaften von gesunden Probanden. Ent-

sprechend der Regressionsanalyse (Likelihoodfunktion Chi2 = 54.27, p<0.0001) lässt 

sich lediglich mittels des ACE-R (Regressionskoeffizient = -0.27, p = 0.02) eine hoch 

signifikante und präzise Diagnose einer FTLD stellen. Der MMSE (Regressionskoeffi-

zient = -0.77, p = 0.28) erwies sich als ungenügend. Die ROC deckte die Überlegenheit 

des ACE-R gegenüber des MMSE in der Unterscheidung zwischen Gesunden und 

FTLD-Patienten mit frontaler Beteiligung auf (AUC: 0.96 vs. 0.92). Derartige Analysen 

wurden aufgrund einer limitierten Größe der Teilstichprobe nicht für FTLD-Patienten 

mit einer Sprachvariante durchgeführt. 

 

6.4 Unterschiede zwischen Patienten mit leichter FTLD und leichter 
AD 

 

Seitdem die Unterschiede in den FTLD und AD Patientengruppen im Hinblick auf die 

Teilbereiche Gedächtnis und Verbale Flüssigkeit sichtbar wurden, wurden ein ACE-R 

Gedächtnis/Verbale Flüssigkeit- Verhältnis (M/VF) ermittelt. Die Verhältniswerte wa-

ren in der FTLD-Gruppe signifikant höher als in der AD Gruppe (Ø±SD: 4.13 ±2.77 vs. 

2.18±2.07, t = -2.87, p = 0.01). Die logistische Regressionsanalyse (Likelihoodfunktion 

Chi2 = 9.91, p = 0.02) mit den klinischen Diagnosen (FTLD vs. AD) als abhängige Va-

riable und dem ACE-R M/VF-Verhältnis (Regressionskoeffizient = 0.35, p = 0.01), 

ACE-R Gesamtwert (Regressionskoeffizient = 0.03, p = 0.35) sowie dem MMSE-Wert 

(Regressionskoeffizient = -0.06, p = 0.61) als unabhängige Faktoren deckte auf, dass 

einzig das ACE-R M/VF Verhältnis als signifikanter Einflusswert zur klinischen Diag-

nosebestimmung herangezogen werden kann. Gemäß der ROC zeigte das ACE-R M/VF 

Verhältnis (AUC = 0.77, optimaler Cut-Off-Wert = 2.30/2.31, Sensitivität = 0.70, Spe-

zifität = 0.76) eine höhere Nützlichkeit bei der Unterscheidung zwischen FTLD und AD 

als der ACE-R Gesamtwert (AUC = 0.60) oder der MMSE (AUC = 0.64) (Abbildung 

5). Die nicht signifikanten Unterschiede der AUCs zwischen den ACE-R Gesamtwerten 

gegenüber jenen des MMSE von 0.5 (p>0.05) wiesen darauf hin, dass keine bessere 

Aussagekraft zum Identifizieren einer FTLD oder AD, im Vergleich zu einer Zufallsdi-

agnose, bestehe. Beide können lediglich ein mögliches Vorhandensein der Erkrankun-

gen voraussagen. 
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Abbildung 5: ACE-R Gedächtnis/Verbale Flüssigkeit - Verhältnis (M/VF), ACE-R und 
MMSE Receiver Operator Curves (ROC) zur Unterscheidung zwischen 
Patienten mit leichter FTLD und leichter AD 
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7 Diskussion 
 

Die Betrachtung der neurokognitiven Fähigkeiten spielt eine zentrale Rolle in der Diag-

nostik der kognitiven Beeinträchtigungen des Alters. Aus diesem Grund wurde diese 

Validierungsstudie durchgeführt. Sie bewertet die Treffgenauigkeit der deutschen Ver-

sion des ACE-R in der Fallunterscheidung zwischen Leichten kognitiven Störungen, 

Frontotemporalen Lobärdegeneration, der milden Alzheimer Demenz und der kognitiv 

gesunden Vergleichsgruppe. 

 

Der ACE-R wurde nicht geschaffen, um Patienten mit leichten kognitiven Störungen 

genauer als der MMSE von der kognitiv gesunden Kontrollgruppe zu unterscheiden. Die 

hohen Werte des AUC beider Tests (0.83 für den ACE-R und 0.81 für den MMSE) und 

die signifikante Verknüpfung zwischen den ACE-R und MMSE Punktwerten (beide 

<0.0001) zusammen mit den klinischen Diagnosen entsprechen den Regressionsanaly-

sen, die eine gute Genauigkeit in der klinischen Praxis implizieren. Diese Ergebnisse 

sollten dennoch mit Vorsicht interpretiert werden, da der MMSE nicht für die Identifi-

kation von leichten kognitiven Störungen geeignet ist [23, 104]. Diese Erkenntnis spie-

gelt ein bekanntes Problem in der Rekrutierung von älteren Kontrollpersonen wieder. 

Diese Kontrollgruppe wird typischerweise aus einer selektierten Gruppe von sehr ge-

sunden und im hohen Grad körperlich funktionellen älteren Menschen repräsentiert. Im 

Gegensatz dazu stehen die stärker morbiden älteren Menschen und im Besonderen die 

für uns relevanten Individuen mit einem dementiellen Hintergrund [2-5, 171]. Studien 

mit deutlich kognitiv beeinträchtigten und kognitiv normalen Stichproben steigern die 

Deutlichkeit der Testergebnisse [26]. Aus der klinischen Perspektive sollte somit ein 

Augenmerk auf die fehlende Überlegenheit des ACE-R über den MMSE in der Unter-

scheidung geistig Gesunder von Patienten mit leichten kognitiven Störungen gelegt 

werden. 

 

Gemäß unserer Ergebnisse erbrachte der deutsche ACE-R sowie der MMSE eine sehr 

hohe Genauigkeit im Erkennen von milden Formen der Alzheimer Demenz entspre-

chend der ROC Analyse (beide AUCs 0.99). Dieses extrem hohe Level der Treffgenau-

igkeit sollte jedoch ebenfalls mit Vorsicht genossen werden, da jüngste wissenschaftli-
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che Studien diesen hohen Nutzen des MMSE in der Erkennung von milden AD nicht 

aufzeigen konnten [73]. Die ACE-R Auswertung war anhand der logistischen Regressi-

onsanalyse (p = 0.02) signifikant mit den klinischen Diagnosen assoziiert. Der ACE-R 

erstreckt sich von Lernaufgaben über eine Serie diverser Tests bis zur Komponente des 

zeitversetzen Abrufens von Wissen. Es war zu erwarten, dass der ACE-R dem MMSE 

im Auffinden von milden AD überlegen ist. Dennoch stellte sich infolge der ROC Ana-

lysen heraus, dass der kürzere MMSE, mit einem P-Wert von 0.05, die klinische Diag-

nose einer milden AD mit einer hohen Genauigkeit voraussagte. Unsere Resultate stim-

men mit den Beobachtungen, dass bisweilen keine kurze kognitive Testbatterie gefun-

den wurde, die im Auffinden von AD anderen Tests klinisch überlegen ist, überein [50]. 

In Anbetracht der begrenzten Testungszeit im klinischen Alltag und der gleichen Aussa-

gekraft im Aufzeigen von milden AD erscheint der ACE-R jedoch eher Abschreckend 

für den klinischen Gebrauch. 

 

Der ACE-R zeigt laut der Regressions- und ROC-Analysen eine Überlegenheit gegen-

über dem MMSE im Erkennen von milden FTLD. Ebenso unterschieden sich die AUCs 

der beiden Testbatterien (AUC= 0.97 vs. 0.92) voneinander, jedoch in keinem statistisch 

signifikanten Maß. Das Ausbleiben der statischen Signifikanz kann mit der relativ klei-

nen Probandengruppe der FTLD Patienten erklärt werden. Die Überlegenheit des ACE-

R kann seinen Testbestandteilen zugeschrieben werden, welche die bei FTLD betroffe-

nen Bereiche (z.B. exekutive Funktionen, verbale Flüssigkeit) bewerten. Der MMSE 

hingegen kann diese Bereiche nicht aufdecken. Die Regressionsanalyse offenbart eine 

hoch signifikante Assoziation zwischen der klinischen Diagnose und den Punktwerten 

bei der verbalen Flüssigkeit der ACE-R Teilkomponente (p=0.01) und dem Sprachtest 

(p=0.02), welche der MMSE nicht oder nur anteilig erfasst.  

 

Der ACE-R prüft einen breiten Bereich von kognitiven Fähigkeiten und stellt somit ei-

nen umfangreichen Querschnitt der kognitiven Funktionen bzw. Dysfunktionen dar. Er 

trägt dazu bei, sich ein Bild der kognitiven Ausfälle mit Hilfe der stützenden Diagnose 

und Differentialdiagnose zu schaffen. In dieser Studie wurde deutlich, dass der ACE-R 

Unterschiede in den Teilkomponenten Gedächtnis und verbale Flüssigkeit zwischen der 

AD- und FTLD-Gruppe aufzeigt. AD-Patienten führten den Bereich der verbalen Flüs-
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sigkeit besser aus als die FTLD-Patienten. Hingegen erreichten die FTLD-Patienten sig-

nifikant mehr Punkte in Gedächtnisaufgaben. Diese Beobachtungen in der Abweichung 

der verschiedenen kognitiven Beeinträchtigungen in diesen beiden klinischen Entitäten 

stimmen mit der Beschreibung in der Fachliteratur überein. Bei gleichen Leveln der 

allgemeinen kognitiven Abnahme weisen FTLD-Patienten einen relativen Erhalt ihres 

Gedächtnisses auf, zeigen dafür jedoch stärkere Defizite in frontalen Funktionen als AD 

Patienten [25]. Anhand des ACE-R M/VL-Quotient lässt sich ein weiteres Indiz mit 

ausreichender Treffgenauigkeit (AUC = 0.77) für die Unterscheidung von AD und 

FTLD berechnen. 

 

Der deutsche ACE-R wurde erstellt, um frühe Formen der FTLD effektiver aufzudecken 

und durch den ACE-R M/VF Quotienten signifikant besser zwischen FTLD- und AD- 

Patienten zu unterscheiden als der MMSE. Es zeigte sich kein Unterschied zwischen 

beiden Tests im Auffinden von LKS und milden AD. Es stellt sich die Frage, in welchen 

Bereichen des klinischen und diagnostischen Konzepts der ACE-R bestmöglich einge-

setzt werden kann, da er mit seiner 15-minütigen Durchführungszeit einen größeren 

Zeitaufwand fordert als der MMSE mit nur ca. 8 Minuten [173]. Durch den ACE-R 

kann ein breites Spektrum an kognitiven Fähigkeiten getestet werden und beinhaltet 

desweiteren Aufgaben und Fragen von wechselndem Schwierigkeitsgrad, die somit ei-

nen objektiven und differenzierten Gesamteindruck der kognitiven Fähigkeiten des Pati-

enten erstellen können. Dies könnte in speziellen Kliniken bzw. Zentren unterstützend 

als unabhängiges Testinstrument in einer umfangreichen Diagnoseuntersuchung einge-

setzt werden. Stützend könnte eine Ermittlung über Verhalten und Funktionalität z.B. 

im Rahmen eines informativen Befundes sowie einer Neurobildgebung sein [190]. 

 

Die Studie zeigte auch einige Grenzen auf. Die Studienteilnehmer wurden aus universi-

tären Einrichtungen rekrutiert und spiegeln somit eine selektive Gruppe wieder. Eine 

weitere Erhebung von Daten in der Allgemeinbevölkerung wäre zur exakten Darstellung 

der Anwendbarkeit und Reliabilität des ACE-R erforderlich. Die Beurteilung der Test-

leistung war auf Patienten mit LKS, AD und FTLD begrenzt und ermöglichte daher kein 

weiteres Abschätzen der Effektivität des ACE-R in der Erfassung anderer Demenzfor-

men wie z.B. die Lewy-Body oder vaskuläre Demenz. Die Aussagekraft des ACE-R 
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bezüglich Reproduzierbarkeit und Wiederholbarkeit wurde in dieser Studie nicht bewer-

tet, jedoch konnten kognitive Funktionen in einer gut standardisierten und objektivierten 

Art und Weise aufgezeigt werden, die eine Rater-Related-Bias mit einer geringen Wahr-

scheinlichkeit ergibt. Die statistische Auswertung der positiven und negativen prädikti-

ven Werte wurde nicht bestimmt, da die Patientengruppen und die gesunde Kontroll-

gruppe unabhängig voneinander und nicht ausgehend von einer Population rekrutiert 

wurde und ebenso kein Vergleich zwischen zwei unterschiedlichen Diagnosetests, wie 

dem ACE-R und dem MMSE, getroffen werden kann [146]. Außerdem wurden die kli-

nischen Diagnosen, welche auf umfangreichen Diagnoseverfahren und internationalen 

Diagnosekriterien basieren, als ultimativer Goldstandard verwendet. Trotz der hohen 

Validität der Diagnosekriterien bestätigt sich die klinische Diagnose nicht immer bei der 

Autopsie. Folglich muss eine mögliche Fehlerquote in der klinischen Beurteilung be-

rücksichtigt werden. Die Validität des ACE-R könnte somit niedriger sein als unsere 

Ergebnisse anzeigen. 

 

Die Diagnose- und Differentialdiagnosestellung der Demenzen bleibt somit ein klinisch-

integrativer Prozess, der durch, auf die Krankheit hinweisende, kognitive Tests unter-

stützt wird. Der ACE-R, ein kurzer und leicht durchführbarer Test, spiegelt breite Berei-

che von kognitiven Fähigkeiten wieder, bietet ein differenziertes objektives Bild der 

kognitiven Schädigung und erkennt Patienten mit frühen Formen der FTLD mit höherer 

Genauigkeit als der verbreitete MMSE. Er zeichnet sich somit als valides 

Screeningverfahren zur Unterstützung bei der klinischen Diagnosefindung aus, das im 

Rahmen von klinischen und diagnostischen Konzepten in spezialisierten Zentren mögli-

cherweise zum Einsatz kommen könnte. 
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8 Zusammenfassung 
 

Die Validierung des Addenbrooke´s Cognitive Examination (ACE-R) basierte auf der 

englischsprachigen Testbatterie, die ins Deutsche übersetzt wurde. Die diagnostische 

Genauigkeit der deutschen Version im Erkennen von Leichten Kognitiven Störungen 

(LKS), milder Alzheimerdemenz (AD) und Frontotemporaler Lobärdegeneration 

(FTLD) wurde im Vergleich zum konventionellen MMSE bewertet.  

Die Vergleichsgruppe setzte sich aus 76 geistig gesunden Probanden zusammen. Das 

Patientenkollektiv bestand aus 75 LKS-, 56 AD- und 22 FTLD-Patienten. Die Diagno-

sen wurden durch umfassende klinische Diagnostik gestellt. Die statistischen Analysen 

wurden anhand der Receiver Operator Characteristics Methode, die sich in der Receiver 

Operator Curve darstellen lässt (ROC- Kurv), und der Regressionsanalyse erstellt. 

 

Der optimale Cut-Off-Wert des ACE-R zur Erkennung von LKS, AD und FTLD lag bei 

86/86, 82/83 und 83/84. Der ACE-R stellte sich somit bei der Erkennung der FTLD dem 

MMSE als überlegen dar (AUC 0.97 vs. 0.92). Die Genauigkeit im Erkennen von LKS 

und AD erbrachte keinen nennenswerten Unterschied zwischen den beiden Tests. Die 

Werte in den ACE-R-Teilbereichen Gedächtnis und Verbale Flüssigkeit trugen signifi-

kant zum Unterscheiden zwischen AD und FTLD bei (optimaler Cut-Off-Wert 

2.30/2.31, AUC 0.77), wobei die Gesamtwerte des ACE-R und MMSE keine Unter-

scheidung ermöglichten.  

 

Abschließend kann gesagt werden, dass die deutsche Version des ACE-R im Erkennen 

von FTLD und in der Unterscheidung zwischen AD und FTLD dem MMSE überlegen 

ist. In der Zukunft könnte der ACE-R ein wertvolles Instrument zur Ergänzung umfas-

sender klinischer Diagnoseerhebungen darstellen, die in spezialisierten Kliniken oder 

Demenzzentren eingesetzt werden könnten. 
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9 Anhang 
9.1 Mini Mental State Examination 
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9.2 Addenbrooke´s Cognitive Examination (ACE-R) 
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9.3 Bayer-ADL 
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