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Einfach nur Vergesslichkeit

oder friih einsetzender Alzheimer?
M.N. Rossor, N.C. Fox~
Annals of Neurology, 2000; 47; 4: 419-420
bearbeitet von A. Wettstein, libersetzt von V. Schneider

Duc de la Rochefoucauld bemerkte vor zwei Jahrhunderten, dass "sich je-
dermann iiber das Gedichtnis beklagte, niemand aber iliber das Urteilsver-
mogen", eine Beobachtung, die von epidemiologischen Studien bestétigt
wird, die darauf hinweisen, dass die meisten iiber 70-Jdhrigen Gedichtnis-
schwierigkeiten eingestehen. Es erstaunt deshalb nicht, dass Klagen iiber
Gedichtnisschwiche von den Arzten leicht genommen werden.

Leider zeigt sich aber, dass sich einige der tiber ihr Gedédchtnis Klagenden in
Alzheimer-Friihstadien befinden. Noch vor zehn Jahren wire das nicht von
Belang gewesen. Patienten mit Tumoren, Normaldruck-Hydrozephalus oder
metabolischen Storungen wurden rasch herausgefiltert, und es hitte wenig
gebracht, die Ursache der degenerativen Demenz genauer zu identifizieren.

Nachdem es jedoch moglich geworden ist, symptomatische Behandlungen
durchzufiihren und da neue Medikamente einen Krankheitsaufschub ver-
sprechen, sind wir gezwungen, die Alzheimerkrankheit nun im Friihstadi-
um zu diagnostizieren.

Es gibt keine einfachen diagnostische Tests fiir M. Alzheimer. Die definitive
Diagnose beruht noch immer auf dem histopathologischen Nachweis einer
geniigend grossen Anzahl von Amyloidplaques und eng verknéduelten Neuro-
fibrillen (Tangles), was zu Lebzeiten der Patienten normalerweise nicht
moglich ist. Klinische Kriterien haben die diagnostische Treffsicherheit auf
etwa 80% erhoht. Um jedoch diese Kriterien zu erfiillen, miissen die Patien-
ten bereits dement sein, also schwer kognitiv beeintrachtigt und sowohl bei
der Arbeit als auch im Leben behindert. Ganz klar ist die Krankheit in die-
sem Stadium bereits recht fortgeschritten, sie benachteiligt bedeutend stérker
als einfache Gedichtnisschwierigkeiten. Um M. Alzheimer frither diagnosti-
zieren zu kénnen, bevor die klinischen Kriterien erfiillt werden, richtete sich
das Interesse auf die genetische Pradisposition, periphere biologische Marker
und neurologisch-bildgebende Verfahren. Periphere Marker miissen zu-
nichst noch ihre Versprechen einlésen und obschon der Apolipoprotein E4-
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Genotyp zunichst ein wichtiger Pradikator zu sein schien, wurde dies nicht
von allen Studien bestitigt. Neuroimaging erméglicht die Identifizierung von
friihen metabolischen und strukturellen Verdnderungen. Der volumetrische
MRI mit seiner hohen Auflésung und exzellenter Darstellung von Stoffkon-
trasten ermoglicht das Aufspiiren von Gewebeverlusten, die das mégliche
Einsetzen der Alzheimerkrankheit voraussagen konnen.

Wo konnen wir diese Verdnderungen finden? Neuropathologische Studien
legen als Ausgangsort der Krankheit die medialen Schlifenlappen nahe,
speziell den entorhinalen Kortex und den Hippokampus, bevor die Ausbrei-
tung in die neokortikalen Regionen erfolgt. Neuropsychologische Studien
bestitigen eine frithe Beeintrichtigung dieser mit dem Gedéchtnis verbunde-
nen medialen Schlidfenlappenstrukturen, mit dem Ergebnis, dass episodische
Gedichtnisverluste einem breiten kognitiven Verfall bei fritheinsetzendem
M. Alzheimer vorangehen.

Bei erwiesener Krankheit legen strukturelle Bilder eine frithe Mitbeteiligung
der medialen Schlidfenlappen nahe. Mittels MRI-Studien wurde nachgewie-
sen, dass bei Patienten mit milder Alzheimerkrankheit die Volumina der
hippokampalen und entorhinalen Kortices typischerweise um mehr als 25 %
reduziert waren (MMS >.29/30). Eine Atrophie dieser Strukturen kann auch
gemessen werden bei Patienten mit leichter kognitiver Beeintrachtigung, die
sich spater zu einer Demenz entwickelt, und sogar in asymptomatischem
Krankheitsstadium.

Heute, wo sich das therapeutische Fenster endlich auch fiir M. Alzheimer
offnet, miissen wir dafiir besorgt sein, dass es fiir so viele unserer Patienten
wie moglich offen bleibt und se frih wie méglich im Krankheitsverlauf
zum Einsatz kommt, wann noch am meisten zu retten ist.
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