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Bei leicht- bis mittelgradiger Alzhei-
mer-Krankheit (AD) wird ein multifak-
torieller Ansatz bestehend aus phar-
makologischen und nichtpharmako-
logischen Interventionsmaf3nahmen
diskutiert. Die Ergebnisse bisheriger
Studien weisen auf die Wirksamkeit
von kognitivem Training bei AD hin.
Dabei ist noch nicht geklart, welche
Art der Intervention fiir welche Ziel-
gruppe optimal ist. Weitere, metho-
disch verbesserte Studien sind notig,
um die Wirksamkeit auf kognitiver,
affektiver sowie funktioneller Ebene
zu evaluieren.

Die Alzheimer-Demenz (AD) ist die hau-
figste psychiatrische Erkrankung im Alter.
Die Prévalenz der Demenz liegt bei tiber
65-Jahrigen in Deutschland im Mittel bei
72% [40]. Die Zahl der Erkrankten liegt
unter Einbeziehung leichter Formen der
Demenz in Deutschland bei etwa 1,1 Mio.
Als Folge der demographischen Entwick-
lung wird die Zahl der Erkrankten von gut
1,5 Mio. im Jahr 2030 auf {iber 2 Mio. im
Jahr 2050 ansteigen. Konnte der Krank-
heitsbeginn der AD z. B. durch eine ge-
zielte Intervention zur Aufrechterhaltung
des globalen Funktionsniveaus im Pro-
dromalstadium - der leichten kognitiven
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Kognitionsbezogene
Interventionen bei
Alzheimer-Krankheit

Aktueller Stand und Perspektiven

Storung (LKS) — nur um 5 Jahre verzogert
werden, so konnte dies die Pravalenz hal-
bieren und damit enorme persénliche, so-
ziale und 6konomische Entlastungen be-
wirken. Konnte das globale Funktionsni-
veau bei Menschen mit leichtgradiger AD
durch eine gezielte Intervention stabili-
siert werden - z. B. in Kombination mit
antidementiv wirkenden Medikamenten
-, sind eine Verzdgerung des Verlustes der
Selbstdndigkeit und somit von Hilfs- und
Pflegebediirftigkeit zu erhoffen.
Ausgangspunkt der Uberlegung zu
kognitionsbezogenen Interventionen
sind Daten, die ein geringeres Demenz-
risiko bei einer besseren kognitiven Re-
serve zeigen. So konnte in einer meta-
analytischen Untersuchung anhand der
Daten von tiiber 29.000 Personen nach-
gewiesen werden, dass eine groflere kog-
nitive Reserve das Risiko verringert, ei-
ne Demenz zu entwickeln [38]. Unter den
Faktoren, die die kognitive Reserve be-
dingen, waren stimulierende geistige Ak-
tivititen der stabilste Faktor. Es stellt sich
die Frage, inwiefern eine gezielte Inter-
vention auch bei kognitiv bereits beein-
trachtigten Menschen im Sinne einer Se-
kundérpravention wirken und das globa-
le Funktionsniveau bei Menschen mit be-
reits manifester Demenz stabilisieren und

den weiteren Verlust von Selbstandigkeit
hinauszogern kann.

Bei gesunden dlteren Menschen konn-
te empirisch nachgewiesen werden, dass
sie Giber eine kognitive Reservekapazi-
tat zur Leistungssteigerung verfiigen [22,
35]. Voraussetzung dafiir ist eine struktu-
relle und funktionelle Plastizitit neuro-
naler Netzwerke, die das Erlernen neu-
er Inhalte sowie den Erwerb neuer Stra-
tegien ermoglicht. Neurodegenerative
Erkrankungen schidigen Nervenzellen
und neuronale Netzwerke und reduzie-
ren bereits in einem frithen Stadium die
Plastizitdt und damit kognitive Kapazi-
tatsreserven [34]. Das Modell der kogni-
tiven Reserve postuliert, dass Hirnscha-
digungen durch den Einsatz vorbestehen-
der kognitiver Verarbeitungs- oder kom-
pensatorischer Methoden zu bewaltigen
sind [34]. Es erhoht damit die Moglich-
keit, dass die kognitive Reservekapazitit
von Betroffenen mittels systematischer
Beanspruchung oder Intervention mog-
licherweise tatsdchlich bei préklinscher,
prodromaler oder schliefSlich manifester
AD gesteigert werden kann. Damit stellt
sich weiter die Frage, ob neurodegenera-
tive Abbauprozesse zumindest teilweise
reversibel sind und sich kognitive Trai-
ningsprogramme in den verschiedenen
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Stadien der Erkrankung als erfolgreich
erweisen konnen.

Theoretische Grundlagen
Begriffsbestimmungen

Hinsichtlich kognitionsbezogener Mafi-
nahmen bei AD werden in der Literatur
Begriffe wie kognitives Training, kogni-
tive Rehabilitation sowie kognitive Stimu-
lierung synonym verwendet. Nach einer
Definition von Clare et al. haben kogni-
tives Training und kognitive Rehabilitati-
on jedoch unterschiedliche Ansétze und
Ziele, die sich wiederum von kognitiver
Stimulierung unterscheiden [10].

Kognitives Training beinhaltet in der
Regel angeleitete Ubungen mit einer Reihe
standardisierter Aufgaben, die bestimmte
kognitive Funktionen wie z. B. Gedécht-
nis, Aufmerksamkeit oder Problemldsen
widerspiegeln. Dabei wird eine Genera-
lisierung von Effekten angenommen, in-
dem {iber eine Verbesserung der kogni-
tiven Fahigkeiten die Bewiltigung alltdg-
licher Aufgaben sowie eine selbstindige
Lebensfithrung unterstiitzt werden.

Kognitive Rehabilitation beschreibt ei-
nen individualisierten, weitaus umfas-
senderen Ansatz zur Unterstiitzung von
Menschen mit Demenz und deren Fami-
lien, indem in Zusammenarbeit mit einem
multiprofessionellen Team patientenbe-
zogene Ziele und entsprechende Strate-
gien ermittelt und eingesetzt werden. Der
Schwerpunkt liegt hierbei nicht auf einer
Leistungssteigerung kognitiver Funkti-
onen an sich, sondern darauf, das Funkti-
onsniveau im alltiglichen Kontext zu ver-
bessern. Im Gegensatz zu kognitiven Trai-
ningsprogrammen liegt hier nicht die An-
nahme zugrunde, dass eine Verdnderung
in einer bestimmten Situation gleichsam
eine Verallgemeinerung auf andere Situ-
ationen impliziert [11].

Kognitive Stimulierung schliefllich be-
zeichnet die Beschaftigung mit einer Rei-
he von Aktivititen und Gesprachen, die
auf eine allgemeine Verbesserung des kog-
nitiven und sozialen Funktionsniveaus
zielen. Dies findet gewdhnlich im Rah-
men eines Gruppenangebots statt.

Eine definitionsgeméfle kategoriale
Einordnung von kognitiven Interventi-
onsmafinahmen ist jedoch schwierig, da
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es in einigen Fillen zu Uberschneidungen
kommen kann. Zur besseren Beschrei-
bung von Trainingsbereichen und -zielen
wire dies fiir die Zukunft jedoch sinnvoll.

Kognitives Training bei
gesunden dlteren Menschen

Ziel einer kognitiven Intervention ist es,
hinsichtlich des kognitiven Alterungs-
prozesses sensible Funktionen durch Trai-
ning beizubehalten, auf das Ausgangsni-
veau zuriickzufithren oder gegeniiber
dem Ausgangsniveau zu optimieren. Die
Grundannahme beruht darauf, dass durch
regelmifliges Uben kognitiver Funkti-
onen iiber eine Verbesserung der kogni-
tiven Fahigkeiten hinaus positive Trans-
fereftekte auf das globale Funktionsniveau
zu erzielen sind. Dadurch sollen Kompe-
tenzen aufgebaut werden, die die Bewlti-
gung alltdglicher Aufgaben und eine selb-
stindige Lebensfithrung unterstiitzen [11,
15]. Im Sinne einer praventiven Mafinah-
me bei AD sind kognitionsbezogene In-
terventionen bei gesunden élteren Men-
schen in Longitudinalstudien, die Effekte
auf die Konversion in eine Demenz abbil-
den, sinnvoll.

Auf der Grundlage von Intelligenztests
sind bei gesunden élteren Menschen Ent-
wicklungsphdanomene der kognitiven Fa-
higkeiten beschrieben worden [15]. Dabei
wird Bezug auf die Theorie der fluiden
und kristallisierten Intelligenz genommen
[8]. Fluide Funktionen umfassen alle Pro-
zesse der Informationsverarbeitung so-
wie abstraktes Denken und Problemlésen
und sind wenig kultur- und bildungsab-
héngig. Sie sind eng an biologische Alte-
rungsprozesse des Nervensystems gebun-
den und unterliegen damit einem alters-
korrelierten Abbau. Dieser zeigt sich in
Form einer Verlangsamung der Denkge-
schwindigkeit, die sich auf die Gedicht-
nisleistung auswirkt.

Unter kristallisierten Funktionen wird
die inhaltliche Ausgestaltung des Denkens
iiber erworbenes Bildungs- und Kultur-
wissen umschrieben. Sie kénnen bis ins
hohe Alter gesteigert oder auf einem sta-
bilen Niveau erhalten werden. Bei gesun-
den dlteren Menschen konnte empirisch
nachgewiesen werden, dass sie tiber kog-
nitive Reservekapazitit zur Leistungsstei-
gerung fluider Intelligenzfunktionen ver-

fiigen [28]. Bei gesunden Alteren zielen
kognitive Trainingsprogramme priméar
auf das Training fluider Funktionen.

Kognitionsbezogene
MaBnahmen bei AD

Das zentrale klinische Symptom der AD
ist — wie in DSM-IV/ICD-10 gefordert —
eine Beeintrachtigung der Gedachtnisleis-
tung. Bei leicht- und mittelgradiger AD ist
derzeit die pharmakologische Behandlung
mit Cholinesteraseinhibitoren (ChEIs) in-
diziert, deren Wirksamkeit hinsichtlich
zeitlich begrenzter symptomatischer Be-
handlung des kognitiven Abbaus und der
Alltagsfahigkeiten nachgewiesen ist [20].
Das Ausmafd der Wirksamkeit wird je-
doch noch nicht als befriedigend einge-
schitzt, so dass intensiv nach neuen und
erganzenden Strategien gesucht wird. Da-
bei wird zunehmend ein multifaktorieller
Ansatz vorgeschlagen, der aus pharmako-
logischen und nichtpharmakologischen
Interventionsmafinahmen bestehen soll.
Inzwischen wird kognitive Rehabilitation
als sinnvolle Interventionsmafinahme im
Katalog der nichtmedikamentdsen thera-
peutischen Ansitze der DGGPP (Deut-
schen Gesellschaft fiir Gerontopsychiatrie
und -psychotherapie e.V., www.dggpp.de)
bei beginnender bzw. leichtgradig demen-
zieller Erkrankung aufgefiihrt. Die NICE-
Guideline zur Behandlung der AD (Leit-
linien des National Institute for Health
and Clinical Excellence, www.nice.org.
uk) empfehlen fiir Patienten mit leicht-
und mittelgradiger AD als nichtmedika-
mentose Intervention die Teilnahme an
kognitiven Stimulierungsprogrammen.
In verschiedenen Studien iiber Ge-
déchtnis und Lernen konnte gezeigt wer-
den, dass Menschen mit Demenz unter
bestimmten Bedingungen, mit entspre-
chender Unterstiitzung sowie ausreichend
Zeit in der Lage sind, zu lernen, d. h. Infor-
mationen aufzunehmen und zu speichern
[2]. Trotz des Ausmaf3es der Beeintrachti-
gungen des expliziten Gedichtnisses (be-
wusste Erinnerungen) bei bereits leicht-
gradigem Stadium der AD sind bestimm-
te Bereiche des impliziten Gedéichtnisses
(unbewusste Erinnerung) noch relativ in-
takt. Betrachtet man das Gedachtnis als
System mit verschiedenen Subsystemen,
so ist vor allem das episodische Gedécht-
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nis, in dem Erlebnisse der eigenen Auto-
biographie mit klarem Raum- und Zeitbe-
zug abgespeichert sind, im frithen Stadi-
um der AD betroffen [3]. Andere Subsys-
teme wie beispielsweise das semantische
Gedichtnis (Fakten- und Allgemeinwis-
sen), das Priming (bessere Wiederer-
kennensleistung von zuvor [unbewusst]
Wahrgenommenen) sowie das prozedu-
rale Gedéchtnis (motorische Fertigkeiten
und routinierte Bewegungen) scheinen
dagegen noch weitgehend intakt zu sein.

Betrachtet man das Gedéchtnis als Ab-
lauf von Prozessen der Einspeicherung,
Konsolidierung und des Abrufs von Ge-
dédchtnisinhalten, so liegen die Haupt-
schwierigkeiten bei leichtgradiger AD bei
Einspeicherung und Bildung neuer Ge-
déchtnisinhalte. Kognitionsbezogene In-
terventionen sollten auf Strategien und
Methoden abzielen, die auf weitgehend
erhaltenen Bereichen der Gedichtnis-
leistung aufbauen sowie alternative We-
ge zur Kompensation besonders beein-
trachtigter Geddchtnisleistungen erarbei-
ten. Angesichts des progredienten Cha-
rakters der AD und dem Prodromalsta-
dium LKS muss die Erfolgsdefinition da-
hingehend erfolgen, dass eine kognitions-
bezogene Intervention nicht nur dann als
erfolgreich eingestuft wird, wenn die the-
rapeutische Mafinahme zu einer Verbes-
serung der Leistungsfihigkeit fithrt, son-
dern auch dann, wenn eine Stabilisierung
im Sinne gleich bleibender Leistungen im
Verlauf erreicht werden kann.

Methoden und Strategien

Das theoretische Ziel von Gedéchtnisstra-

tegien ist die Verbesserung oder Unter-

stiitzung beeintrachtigter Funktionen,

um neues Lernen zu ermdglichen. Eini-

ge Strategien zielen auf die Unterstiitzung

von Einspeicherungsprozessen:

= ,encoding specificity strategies”
(spezifische Einspeicherung); Interak-
tion von Einspeicherung und Abruf,
indem zusitzliche Stichworter aus
dem Kontext mitgespeichert werden,

= ,errorless learning approach”
(fehlervermeidendes Lernen); Ver-
meidung von Fehlern (Interferenzen)
bereits im eigentlichen Lernvorgang
und damit Vermeidung von Frustrati-
on und Demotivation,
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== ,Visual imagery“
(bildhaftes Vorstellen); gleichzeitige
Verkniipfung von zu lernendem ver-
balem Material (semantisches Ge-
dachtnis) mit bildhaften Assoziati-
onen bei der Einspeicherung.

Andere Strategien unterstiitzen Abrufpro-

zesse:

= ,spaced retrieval technique*
(schrittweise Ausdehnung der Behal-
tensintervalle); richtig erinnerte In-
formationen werden nach zuneh-
mend lidngeren Intervallen wiederholt
abgefragt

= ,Vanishing cues technique“
(Ausschleichen von Hinweisreizen);
schrittweise Entfernung der jeweils
letzten Buchstaben eines zunéchst
vollstindig dargebotenen Wortes

= ,external memory aids“
(externe Gedachtnishilfen) in elektro-
nischer (z. B. Notebook) und nicht
elektronischer (z. B. Notizbuch/Ka-
lender, Klebezettel) Form.

Sonstige Strategien sind:

= ,Sensorimotor skill stimulation”
(Stimulierung sensomotorischer Fer-
tigkeiten); Einiiben einfacher und
komplexer Aktivititen des taglichen
Lebens wie z. B. Putzen, Vorbereiten
und Verzehr von Mahlzeiten, Telefo-
nieren u. 4. zur Verbesserung der All-
tagsfahigkeit,

= ,dyadic approach” Einbeziehung von
Angehorigen oder Bezugspersonen
bei der stetigen Anwendung verschie-
dener Strategien zur Verbesserung
kognitiver und Gedéchtnisleistungen.

Die verschiedenen Techniken konnen in-
dividuell oder in Kombination angewen-
det werden. So wird beispielsweise der
Ansatz des ,errorless learning“ haufig mit
»spaced retrieval kombiniert oder die An-
gehorigen erginzend zu einem kognitiven
Training mit Einsatz verschiedener Strate-
gien als Kotherapeuten miteinbezogen.

Kognitives Training bei LKS

Fiir das Prodromalstadium einer AD, die
leichte kognitive Stérung (LKS), existie-
ren zahlreiche Definitionen, die sich hin-
sichtlich des kognitiven Status, Methoden

der Operationalisierung, Grad der All-
tagsbeeintrichtigung sowie Beeintrachti-
gung in Nicht-Gedachtnisbereichen un-
terscheiden [33]. Nach Petersen und Kol-
legen [23] ist LKS definiert als eine subjek-
tivempfundene und objektiv nachweisbare
kognitive Stérung, die keine wesentliche
Beeintrachtigung der Alltagsfihigkeit so-
wie der psychosozialen Kompetenz zur
Folge hat und damit nicht die Kriterien
fiir den Nachweis einer Demenz nach
ICD-10 oder DSM-IV erfiillt. Die Pra-
valenzzahlen fiir LKS liegen zwischen 3
und 19% bei den tiber 65-Jdhrigen [16].
15% der LKS-Patienten entwickeln pro
Jahr eine Demenz, so dass LKS-Patienten
im Vergleich zur altersgleichen Normal-
bevolkerung (2% entwickeln pro Jahr ei-
ne Demenz) als Risikogruppe anzusehen
sind. Aus epidemiologischen Griinden ist
die Mehrzahl der sich entwickelnden De-
menzen durch die AD verursacht.

Das klinische Bild der leichten kog-
nitiven Stérung lasst sich in einen amnes-
tischen und einen nichtamnestischen Typ
unterscheiden [23]. Der amnestische Sub-
typ ist entweder durch reine Gedéchtnis-
storungen oder durch Gedéchtnisstérun-
gen und zusitzliche weitere kognitive De-
fizite gekennzeichnet (,,Gedéchtnis plus®),
wobei letzterer am héufigsten vorkommt
und ein hohes Risiko fiir die Entwicklung
einer AD aufweist [23]. Da tiber die Half-
te der Patienten mit amnestischer LKS in-
nerhalb von 5 Jahren eine Demenz und
hierbei meist eine AD entwickelt [16] -
so genannte Konverter -, gilt diese Patien-
tengruppe als Hochrisikogruppe und er-
fordert besondere diagnostische und the-
rapeutische Aufmerksambkeit.

Fir die spezifische Behandlung der
Symptome bei LKS gibt es derzeit kei-
ne zugelassene medikamentdse Therapie.
Weiter existieren bisher keine speziellen
Trainingsprogramme zur Unterstiitzung
beeintrichtigter Hirnleistungsfunktionen.
Bei Patienten dieser Risikogruppe scheint
aufgrund der bereits manifesten Gedécht-
nisbeeintrichtigungen ein Trainingspro-
gramm fiir gesunde dltere Menschen nicht
meh, fiir Menschen mit AD jedoch noch
nicht geeignet zu sein. Aufgrund gerin-
ger kognitiver Einschrankungen sowie
per definitionem keiner bzw. geringfii-
giger Beeintrichtigung von Alltagsfihig-
keiten sind bei AD-spezifischen Erfolgs-
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maflen grundsitzlich ,,Deckeneffekte®
zu befiirchten. Der entscheidende End-
punkt einer kognitionsbezogenen Maf3-
nahme bei LKS ist die Konversion in ei-
ne Demenz. Die Untersuchung des End-
punktes Konversion als entscheidendes
Erfolgsmaf wiirde aber wesentlich gro-
lere Stichproben und lingere Beobach-
tungsdauern voraussetzen.

Wirksamkeitsnachweise
kognitionshezogener
MaBnahmen

Bei gesunden dlteren Menschen

Die Wirksamkeit von kognitivem Trai-
ning konnte bei gesunden élteren Men-
schen mehrfach nachgewiesen werden.
Oswald und Kollegen zeigten in ihrer Si-
mA-Studie (Selbstandigkeit im hoheren
Lebensalter), dass eine Kombination von
Gedéchtnis- und psychomotorischem
Training den kognitiven Status hochsigni-
fikant nach einem Jahr Training verbes-
serte [21]. Dieser Effekt war tiber 5 Jahre
zeitstabil. Unmittelbare sowie zeitstabile
Transfereffekte auf nicht trainierte Funk-
tionen wie z. B. Gesundheit, Selbstidn-
digkeit, Befindlichkeit konnten bei dem
kombinierten Training ebenfalls ermit-
telt werden.

Auch Ball und Kollegen zeigten signi-
fikante Verbesserungen in den jeweils
trainierten Fahigkeiten (Gedéchtnis, lo-
gisches Denken und Problemlésen so-
wie Informationsverarbeitungsgeschwin-
digkeit/geteilte Aufmerksamkeit) fiir al-
le Interventionsteilnehmer tiber 2 Jahre
[4]. Ein fiir 60% der Teilnehmer aus jeder
Gruppe nach 11 Monaten durchgefiihrtes
Booster-Training brachte nochmals si-
gnifikante Verbesserungen im logischen/
schlussfolgernden Denken sowie in der
Verarbeitungsgeschwindigkeit im Bereich
geteilte Aufmerksambkeit. Die beobachte-
ten Effekte zeigten sich auch noch nach
5 Jahren stabil [41]. Im Gegensatz zur Si-
mA-Studie konnten jedoch keine Trai-
ningseffekte auf den Bereich der Aktivi-
taten des téglichen Lebens (,,activities of
daily living®, ADLs) objektiviert werden.
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Bei Patienten mit LKS

Die Uberpriifung von kognitionsbezo-

genen Mafinahmen explizit bei Patienten

mit LKS nach den Petersen-Kriterien er-

folgt erst seit kiirzester Zeit. Fiir die vor-

liegende Ubersichtsarbeit wurden die auf-

gefiihrten Studien hinsichtlich folgender

Kriterien untersucht:

== Studiendesign,

== Behandlungs- vs. Kontrollbedingung,

== Dauer der Intervention,

== Zielgruppe,

== Effekte auf allgemeine kognitive und
nichtkognitive Funktionen sowie

== Zeitstabilitdt der Effekte.

Eine Ubersicht der Studien und ihrer Er-
gebnisse findet sich in @ Tab. 1.

Die ersten Befunde einer kognitions-
und verhaltensbezogenen Intervention
bei LKS im Vergleich zu einer unbehan-
delten Kontrollgruppe konnten ledig-
lich einen Trend zur Verbesserung spe-
zifischer Geddchtnisleistungen nach Be-
endigung des Trainings sowie 6 Mo-
nate spiter zeigen, jedoch keine Verbes-
serung der allgemeinen Gedichtnisleis-
tung in den standardisierten Testverfah-
ren CERAD (Consortium to Establish a
Registry for Alzheimer’s Disease) und
MMST (Mini-Mental Status Test) fest-
stellen. Dafiir verantwortlich machten
die Autoren in erster Linie die geringe
Teilnehmerzahl bei insgesamt zeitlich zu
knapp bemessener Intervention (6 Wo-
chen) ohne praktische Ubungseinheiten.
Signifikante Verbesserungen bei spezi-
fischen Gedichtnisleistungen zeigte da-
gegen ein kognitives Interventionspro-
gramm fiir Personen mit LKS und ge-
sunden Probanden in einem Wartelis-
tedesign [6]. Die Intervention beinhal-
tete schwerpunktmiflig die Vermittlung
verschiedener Gedédchtnisstrategien so-
wie die Wissensvermittlung iber al-
tersgemafle Geddchtnisveranderungen
und computergestiitztes Aufmerksam-
keitstraining. Effekte auf allgemeine kog-
nitive Funktionen konnten nicht objek-
tiviert werden. Signifikant war die Ver-
besserung der subjektiven Einschitzung
der Gedéachtnisleistung sowie des Wohl-
befindens. Personen der Kontrollgruppe
zeigten keinerlei Verbesserungen. Fol-
low-up-Daten wurden nicht erhoben.

Eine Stabilisierung der allgemeinen
Geddchtnisleistung konnte eine Studie aus
Spanien fiir Patienten mit LKS und leicht-
bis mittelgradiger AD ermitteln, die die
Wirksamkeit eines kognitiv-motorischen
Trainingsprogramms in Kombination mit
psychosozialer Unterstiitzung auf den all-
gemeinen kognitiven Status, Alltagsfahig-
keiten sowie die Stimmung mit einer ein-
jahrigen Interventionsmafinahme unter-
suchte [19]. Alle Teilnehmer der Behand-
lungsgruppe erhielten unabhéngig von ih-
rem kognitiven Ausgangsniveau das glei-
che Training. Die Ergebnisse, die fiir Teil-
nehmer mit LKS nicht explizit ermittelt
wurden, zeigten bei der Kontrollgruppe,
die nur psychosoziale Unterstiitzung er-
hielt, eine signifikante Verschlechterung
des allgemeinen kognitiven Status in der
ADAS-cog (Alzheimer’s Disease Assess-
ment Scale - kognitiver Teil) nach der
Hilfte des Trainings. Bei der Verumgrup-
pe blieb der allgemeine kognitive Status
stabil. Des Weiteren konnte eine Verbes-
serung des affektiven Status bei der Be-
handlungsgruppe bei Monat 12 ermittelt
werden. Follow-up-Daten wurden nicht
erhoben.

Insgesamt drei Studien untersuchten
die Wirksamkeit eines computerbasierten
neuropsychologischen Trainingsprogramms
aus Italien (Training Neuropsicologico di
Mario Tonetta, TNP [37]). In der ersten
Studie [9] erhielten LKS-Patienten, Pati-
enten mit leichtgradiger AD sowie Kon-
trollpersonen mit Multisystematrophie
das individualisierte Computertraining.
Im Gegensatz zu LKS-Patienten zeigten
AD-Patienten eine signifikante Verbesse-
rung hinsichtlich des allgemeinen kogni-
tiven Status (MMST). Bei LKS-Patienten
konnte lediglich eine signifikante Verbes-
serung bei Aufgaben zum Arbeitsgedécht-
nis und zum psychomotorischen Lernen
sowie im Bereich der Alttagsfihigkeit er-
mittelt werden. Des Weiteren konnten
keine Verbesserungen im Bereich des af-
fektiven Status ermittelt werden. Die Ef-
fekte werden nicht durch eine vergleich-
bare Patientengruppe unter Kontrollbe-
dingungen gestiitzt, sondern durch das
Nichtprofitieren von Patienten mit Mul-
tisystematrophie. Follow-up-Daten wur-
den nicht erhoben.

Die gleiche Trainingssoftware wur-
de in zwei weiteren Studien bei Patienten
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mit LKS angewendet. Rozzini und Kolle-
gen [27] verglichen die Wirksambkeit des
Trainings bei LKS-Patienten, die zusitz-
lich mit einem ChEI behandelt wurden,
im Vergleich zu einer reinen ChEI-Be-
handlung und unbehandelten Kontroll-
personen. Drei Monate nach Beendigung
des Trainings zeigte die Trainingsgrup-
pe unter ChEI-Behandlung signifikante
Verbesserungen bei verschiedenen kog-
nitiven Funktionen wie z. B. Geddchtnis
und abstraktes Denken sowie bei depres-
siver Symptomatik, jedoch keine Verbes-
serung beim allgemeinen kognitiven Sta-
tus. Bei der ausschlieSlich mit CHEIs be-
handelten Gruppe ermittelten die Auto-
ren lediglich eine Verbesserung der de-
pressiven Symptomatik. Patienten ohne
Behandlung waren hinsichtlich des ko-
gnitiven und funktionellen Status sowie
des Verhaltens stabil.

Talassi und Kollegen ergéinzten das
Computertraining um ein Alltags- und
Verhaltenstraining [36] bei Patienten mit
LKS und AD. Die LKS-Behandlungsgrup-
pe erzielte im Vergleich zur Kontrollgrup-
pe, die anstelle des computergestiitzten
kognitiven Trainings ein nicht naher be-
schriebenes Training erhielt, eine signi-
fikante Verbesserung im Bereich spezi-
fischer Gedichtnisfunktionen (konstruk-
tive Fahigkeiten, Abruf figurales Gedécht-
nis). Hinsichtlich des allgemeinen kogni-
tiven Status konnte keine signifikante Ver-
anderung festgestellt werden. Bei depres-
siver und Angstsymptomatik zeigte sich
eine signifikante Abnahme. Teilnehmer
der Kontrollgruppe wiesen in keinem Be-
reich signifikante Veranderungen auf. Bei
AD-Trainingsteilnehmern in der Verum-
gruppe ermittelten die Autoren eine signi-
fikante Verbesserung des allgemeinen kog-
nitiven Status sowie eine Reduktion de-
pressiver und dngstlicher Symptomatik.
Follow-up-Daten wurden nicht erhoben.

Fazit. Zusammenfassend ist zu sagen,
dass die bisherigen Befunde zur Evidenz
des kognitiven Trainings bei LKS erste
Hinweise auf Effekte liefern. Es konnten
vereinzelt Verbesserungen im kognitiven
Status sowie in nichtkognitiven Bereichen
wie Stimmung und Verhalten nachge-
wiesen werden. Langzeitstudien von kog-
nitivem Training bei Patienten mit LKS
zur Untersuchung von Effekten auf die
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Zusammenfassung

In Deutschland leiden derzeit {iber 1 Mio.
Menschen an Alzheimer-Demenz (AD). Bis
zum Jahr 2050 wird eine Verdoppelung der
Zahl der Erkrankten erwartet. Die Wirksam-
keit derzeit zugelassener, spezifischer Antide-
mentiva zur symptomatischen Behandlung
der AD ist nicht befriedigend. Fiir ein Prodro-
malstadium der Erkrankung gibt es noch kei-
ne zugelassene Therapie. Es stellt sich die Fra-
ge, ob kognitionsbezogene nichtmedika-
mentdse MalBnahmen eine wirkungsvolle In-
tervention bei AD und ihren Vorstadien dar-
stellen konnen. Der vorliegende Beitrag er-

Current status of cognition-based

lautert die theoretischen Grundlagen von
kognitivem Training und gibt einen Uber-
blick tiber die bisher erbrachten Wirksam-
keitsnachweise. Perspektiven und erforder-
liche weitere Schritte fiir zukiinftige Studien
und die Etablierung kognitiven Trainings wer-
den diskutiert.

Schliisselworter

Kognitives Training - Kognitive Rehabilitation -
Kognitive Stimulierung - Alzheimer-Demenz -
Leichte kognitive Stérung

interventions in Alzheimer’s disease.

Summary

At present more than 1 million patients

in Germany suffer from Alzheimer’s dis-

ease (AD). This number is expected to dou-
ble by 2050. The effectiveness of present-

ly approved specific antidementive drugs for
symptomatic treatment of AD is still not sat-
isfactory. The question arises whether cogni-
tion-based nonpharmacologic measures may
constitute an effective intervention in AD
and its prodromal stages. The paper at hand
defines theoretical general principles of cog-

nitive training and gives an overview of re-
cent findings that provide evidence of its ef-
fectiveness. We finally present recommenda-
tions for future studies and establishment of
cognitive training.

Keywords

Cognitive training - Cognitive rehabilitation -
Cognitive stimulation - Alzheimer’s disease -
Mild cognitive impairment
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Ubersichten

Tab. 1

Kognitives Training bei leichten kognitiven Stérungen

Autor

Rapp et al. [24]

Olanzaran etal. [19]

Belleville et al. [6]

Cipriani et al. [9]

Rozzini et al. [27]

Talassi et al. [36]

Behandlungs- vs. Kontrollbedingung

Kognitives Training (Wissensvermittlung
liber Gedéchtnisbeeintrachtigungen,
Entspannungstraining, Training von
Gedachtnisfunktionen) und Verhaltens-
training (kognitive Umstrukturierung der
Erwartungen hinsichtlich der Gedacht-
nisleistungen) vs. ohne Behandlung

Kognitives und psychomotorisches
Training (Gedachtnis, Aufmerksamkeit,
Sprache, visuokonstruktive Fahigkeiten,
Rechnen und Exekutivfunktionen), Trai-
ning von Alltagsféhigkeiten sowie psy-
chosozialer Aktivitaten vs. psychosoziale
Unterstiitzung

Gruppentraining; Vermittlung ver-

schiedener Gedachtnisstrategien sowie
Wissensvermittlung tiber altersgemafe
Gedachtnisveranderungen und compu-
tergestiitztes Aufmerksamkeitstraining

Individualisiertes, computergestiitztes
TNP fiir alle Teilnehmer

Computergestiitztes TNP (Geddchtnis-,
Aufmerksamkeits- und sprachliches
Training, abstraktes Denken, Visuokons-
truktion) + ChEls vs. ChEls vs. oB

Computergestiitztes kognitives Training,
Alltags-, Verhaltentraining vs. Training
begleitender physischer Pathologie und
Alltags-, Verhaltentraining

Probandenzahl Dauer/Frequenz/
BG/KG Follow-up
LKS9/10 6 Wochen,
Gesamt 19 wochentlich

120 min,

Follow-up nach

6 Monaten
12 LKS 1 Jahr, wochentlich
48 AD leicht 310 min, kein Fol-
24 AD mittel; low-up
40/44
Gesamt 84
(Unklare Anga- 8 Wochen,
ben zuTeilneh-  wochentlich
merzahlen) 120 min,

kein Follow-up
10 LKS 2-mal 4 Wochen,
10 AD leicht 4 Tage/Woche je
3 Multisystem-  13-45 min,
atrophie kein Follow-up
Gesamt 23
15 TNP+ChEls 3-mal 4 Wochen,
22 ChEls 5Tage/Woche je
22 0B 60 min,
Gesamt 59 LKS 3 Monate Follow-up
30 LKS, 24 AD 3 Wochen,
7LKS,5AD 4 Tage/Woche je
Gesamt 54 30-45 min,

kein Follow-up

Ergebnisse (signifikant)

Keine Verbesserung des allgemeinen kog-
nitiven Funktionsniveaus (CERAD, MMST);
Trend zur Verbesserung spezifischer Gedacht-
nisleistungen (unmittelbarer und verzégerter
Abruf Wortliste); Verbesserung der subjek-
tiven Einschdtzung des Geddchtnisses

Verschlechterung des allgemeinen kogni-
tiven Status der KG bei Monat 6; Stabilisie-
rung des allgemeinen kognitiven Status
(MMST, ADAS-cog) der BG bei Monat 6; Stabi-
lisierung/Verbesserung des affektiven Status
(GDS) bei der BG bei Monat 12

Verbesserung beim verzogerten Abruf der
Wortliste, Namen-Gesichter-Assoziieren; Ver-
besserung der subjektiven Einschatzung der
Gedachtnisleistung und des Wohlbefindens;
Effekte auf allgemeines kognitives Funktions-
niveau wurden nicht ermittelt

Verbesserung bei Aufgaben zum Arbeitsge-
déchtnis und psychomotorischem Lernen bei
LKS-Patienten; keine Verbesserungen beim
affektiven und funktionellen Status bei LKS-
Patienten

Verbesserung des allgemeinen kognitiven
Status (MMST) bei AD-Patienten; keine Ver-
besserungen bei Patienten mit Multisystem-
atrophie
3 Monate nach Beendigung des Trainings:

TNP+ChEls: Verbesserung verschiedener
kognitiver Funktionen (Gedachtnis, abstraktes
Denken) sowie depressiver Symptomatik

ChEls: Verbesserung lediglich depressiver
Symptomatik

oB: Stabilisierung des kognitiven und funk-
tionellen Status sowie des Verhaltens
LKS-BG: Verbesserung der Visuokonstruktion
sowie beim figuralen Gedachtnis; Verringe-
rung depressiver und Angstsymptomatik
LKS-KG: keine Verbesserung bei kognitiven
Funktionen, Verhaltensauffalligkeiten sowie
funktionellem Status

AD-BG: signifikante Verbesserung des allge-
meinen kognitiven Status (MMST); Reduktion
depressiver und Angstsymptomatik

AD-KG: Verbesserung bei der Wortfliissigkeit

AD Alzheimer-Demenz, ADAS-cog Alzheimer’s Disease Assessment Scale — Cognitive Subscale, BG Behandlungsgruppe, CERAD Consortium to Establish a Registry for
Alzheimer’s Disease, ChEls Cholinesteraseinhibitoren, G gesunde Probanden, GDS geriatrische Depressionsskala, KG Kontrollgruppe, LKS leichte kognitive Stérung, MMST
Mini-Mental Status Test, oB ohne Behandlung, TNP neuropsychologisches Training.

Konversion in eine AD existieren bisher
nicht. Die diagnostische Heterogenitat
der Gruppe der LKS-Patienten erschwert
die Vergleichbarkeit der bisher durchge-
fithrten Studien und reduziert die Mog-
lichkeit, Therapieeffekte bezogen auf den
Endpunkt Konversion in eine Demenz
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nachzuweisen. Daher wird es in Zukunft
notwendig sein, klinische Risikogruppen
nicht nur aufgrund des kognitiven Pro-
fils, sondern auch auf der Basis von bio-
logischen Markern, wie z. B. erhéhtem
T-Protein im Liquor oder spezifischen
Mustern der Hirnatrophie, zu definieren

[13]. Diese Ergebnisse stehen im Ubrigen
im Einklang mit einer aktuellen Ubersicht
tiber kognitives Training bei LKS [5].
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Bei AD-Patienten

Ubersichtsarbeiten zu kognitiven
InterventionsmalBnahmen

Im Folgenden werden bisher publizierte
Metaanalysen bzw. Ubersichtsarbeiten
zum Thema kognitionsbezogene Maf3-
nahmen bei AD aufgefiihrt.

Die ersten Metaanalysen von Spector
und Kollegen zu Realititsorientierung
(ROT) und Reminiszenztherapie, die auf
eine Verbesserung der zeitlichen, o6rt-
lichen und personellen Orientierung
zielen, lieferten erste Hinweise auf eine
Wirksamkeit bei demenziellen Erkran-
kungen [30, 31]. Dabei wurde hinsicht-
lich der Atiologie der Demenz noch kei-
ne Differenzierung vorgenommen. Fiir
Patienten mit AD oder vaskuldrer De-
menz und deren Angehorige wurden in
einer weiteren Arbeit Daten aus 6 rando-
misierten kontrollierten Studien erhoben,
die kognitives Training und Vergleichs-
bedingungen unterschiedlicher Art un-
tersuchten [11]. Aufgrund fehlender statis-
tisch signifikanter Effekte, konnte jedoch
nur eine geringe Evidenz fiir den Einsatz
kognitiver Trainingsinterventionen fiir
demenziell erkrankte Menschen ermittelt
werden. In Anbetracht der geringen An-
zahl verfligbarer Studien und ermittelter
methodischer Méangel fordern die Autor-
en zukiinftige, gut geplante Studien, um
eine endgiiltige Aussagen tiber die Wirk-
sambkeit zu treffen.

Frank und Konta ermitteln aus 33 Ein-
zelarbeiten — Untersuchungen zur Wirk-
sambkeit kognitiver Trainingsverfahren zur
Behandlung von kognitiven Stérungen
bei Demenzen, zerebralen Schadigungen
und schizophrenen Psychosen - bei etwa
einem Drittel der eingeschlossenen Stu-
dien Verbesserungen der kognitiven Leis-
tungen [15]. Die Autoren folgern, dass kei-
ne Aussage iiber die generelle Wirksam-
keit der Methoden gemacht werden kann,
zumal die beschriebenen Trainingsme-
thoden hinsichtlich ihrer Inhalte, des zeit-
lichen Ablaufs und der Ergebnisparame-
ter sehr heterogen sind. Dariiber hinaus
weisen manche Arbeiten methodische
Mingel auf. Aufgrund der hohen Variabi-
litat hinsichtlich Art und Dauer der Trai-
ningsformen lésst sich zudem keine Aus-
sage dariiber machen, welche Methode
am erfolgreichsten ist.

Wirksamkeitsnachweise unter
Verwendung bestimmter
Methoden und Techniken
Zwei weitere Ubersichtsarbeiten von 2001
und 2003 klassifizierten die bis dato verof-
fentlichten Studien aus theoretischer Sicht
hinsichtlich der angewendeten Metho-
den und Techniken und evaluierten ihre
Wirksambkeit ausschliefllich bei Patienten
mit AD. De Vreese und Kollegen [12] re-
cherchierten Veréffentlichungen von 1995
bis 2000 zu gedichtnisbezogenen Inter-
ventionen bei AD. Die Autoren schlussfol-
gern, dass alternative und innovative We-
ge der Gedichtnisrehabilitation fiir Pati-
enten mit AD in der Tat klinisch effektiv
oder praktisch niitzlich sein kénnen. Nach
Einschitzung der Autoren haben sie das
Potenzial, Leistungsgewinne mittel- bis
langfristig aufrecht zu erhalten. Als Kri-
tikpunkt ist anzumerken, dass die heran-
gezogenen experimentellen Studien nicht
explizit aufgefithrt werden, so dass Studi-
endesigns, Behandlungs- und Kontroll-
bedingungen, Zielvariablen sowie Ergeb-
nisse wage bleiben, was die Nachvollzieh-
barkeit der Ergebnisse schwierig macht.
Grandmaison und Kollegen [17] kate-
gorisierten 17 Studien anhand der verwen-
deten Methoden und Techniken und be-
werten diese hinsichtlich ihrer Wirksam-
keit zur Behandlung der AD. Alle einge-
schlossenen Studien zeigten unmittelbare
Verbesserungen der kognitiven Leistun-
gen in den entsprechenden Verfahren. Die
Autoren schlieflen daraus, dass es grund-
satzlich moglich ist, das Gedéchtnis bei
Patienten mit AD erfolgreich zu stimulie-
ren. Dabei scheinen die Methoden ,,error-
less learning", ,,spaced retrieval® und ,va-
nishing cues® zusammen mit dem ,,dya-
dic approch® mit absteigender Wirksam-
keit am vielversprechendsten zu sein.
Ebenfalls einen Uberblick iiber be-
wihrte Methoden und Techniken, die sich
bei der Gedachtnisrehabilitation bei AD
als wirksam erwiesen haben, zeigen Wer-
heid und Thone-Otto [39]. Sie schlussfol-
gern, dass Gedichtnistherapie bei leicht-
bis mittelgradiger AD erfolgreich sein
kann, wenn sie individuell zugeschnit-
ten ist und sich auf vorhandene kognitive
Ressourcen der Patienten stiitzt.
Acevedo und Lowenstein geben
schlieffllich einen Einblick in bewdhr-
te Einzelstrategien nichtpharmakolo-



gischer kognitiver Interventionen im Al-
ter und bei Demenz und zeigen anhand
einiger ausgewdhlter Studien die Wirk-
samkeit multimodaler kognitiver Rehabi-
litationsparadigmen fiir AD-Patienten [1].
Sie kommen zu dem Schluss, dass weitere
randomisierte kontrollierte Studien no-
tig sind, die die Wirksamkeit hinsichtlich
Verbesserungen des allgemeinen kogni-
tiven und funktionellen Status nachweisen.
Dariiber hinaus fordern sie erstmals eine
Berticksichtigung ethnischer und sprach-
licher Grundlagen von Betroffenen.

Kompensatorische vs.
restaurative Strategien
In einer systematischen Ubersichtsarbeit
sichteten Sitzer und Kollegen Effektstér-
ken fiir insgesamt 17 kontrollierte Studi-
en hinsichtlich der Wirksambkeit von kog-
nitivem Training bei AD [29]. Zur Klas-
sifizierung der eingeschlossenen Studien
legten die Autoren eine Unterteilung in
kompensatorische und restaurative kog-
nitive Strategien zu Grunde. Kompensa-
torische Strategien zielen auf die Vermitt-
lung neuer Wege, die die Gedichtnisleis-
tung sozusagen um die kognitiven De-
fizite herum verbessern sollen wie z. B.
die Neuorganisation von Informationen
durch Kategorisieren oder Visualisieren.
Restaurative Strategien wie beispielswei-
se die ,,Spaced-retrieval-Technik® hinge-
gen sollen die Funktionsfihigkeit in spe-
zifischen Bereichen mit dem Ziel verbes-
sern, in diesen Bereichen das praimorbide
Funktionsniveau wieder herzustellen.
Grundsitzlich stellen die Autoren
fest, dass an AD erkrankte Menschen
von einem kognitiven Training profitie-
ren konnen. Wenngleich fiir alle unter-
suchten Studien eine geringe Effektstirke
ermittelt werden konnte, zeigen sich bei
Studien mit einer Wartegruppe als Kon-
trollbedingungen stérkere, jedoch statis-
tisch nicht signifikante Effekte als bei sol-
chen, bei denen der Faktor Aufmerksam-
keit/Zuwendung kontrolliert wurde. Pro-
gramme mit allgemeiner kognitiver Sti-
mulierung zeigten sich denen mit ge-
zieltem Training spezifischer Hirnleis-
tungsfunktionen tiberlegen, wobei auch
dies statistisch nicht signifikant war. Dar-
iiber hinaus ergaben sich Hinweise darauf,
dass der Einsatz kompensatorischer Tech-
niken weniger effektiv hinsichtlich kogni-

tiver und allgemein funktioneller Fahig-
keiten war als restaurative Strategien. Dar-
auf deuteten bereits auch die Ergebnisse
von De Vreese und Kollegen [12]. Hohere,
jedoch nicht signifikante Effektstirken
fanden sich auch fiir Untersuchungen mit
individuellen Trainingsbedingungen im
Vergleich zu Gruppenangeboten. Unklar
bleibt dabei, ob die Einzelbedingung tat-
sichlich besser auf die individuellen Be-
diirfnisse der Probanden zugeschnitten ist
oder ob besondere Aufmerksamkeit und
Zuwendung im Einzelsetting fiir den beob-
achteten Effekt verantwortlich sind.

Die Wirksamkeit von kognitivem Trai-
ning auf verschiedene Leistungsbereiche
zeigte ein hohes Maf an Variabilitit bei
den untersuchten Studien. Der grofite all-
gemeine Effekt konnte im Bereich der All-
tagsfahigkeiten ermittelt werden. Ein ins-
gesamt mittlerer Effekt wurde fiir die kog-
nitive Leistungsfahigkeit ermittelt. Gerin-
gere Effekte fanden sich bei der Selbstbe-
urteilung, was moglicherweise auf die ein-
geschriankte Wahrnehmung der eigenen
Defizite von Alzheimer-Patienten zuriick-
zufiihren ist.

Insgesamt stellen die Autoren fest, dass
nur wenig verdffentlichte, gut kontrollier-
te Studien fiir ihre Analyse zur Verfiigung
standen. Es konnte jedoch nachgewiesen
werden, dass kognitives Training bei der
Behandlung der AD eine Wirksambkeit
mit hauptsdchlich mittleren Effektstér-
ken zeigt. Dabei konnten positive Effekte
im Bereich Lernen, Gedichtnis, exekuti-
ve Funktionen, Aktivititen des taglichen
Lebens, allgemeiner kognitiver Schwierig-
keiten, depressiver Storungen und selbst
eingeschitzten Funktionsniveaus ermit-
telt werden.

Aktuelle Interventionsstudien

zu kognitionsbezogenen
Interventionen

Der Schwerpunkt fritherer Studien lag
auf dem Nachweis von Effekten auf spe-
zifische Gedachtnisleistungen unter An-
wendung bewahrter Methoden und Stra-
tegien mit zumeist kleinen Stichpro-
ben. Jingste Studien fassten ihren Blick-
winkel weiter, indem sie kognitiv stimu-
lierende Programme bei grofleren Stich-
proben einsetzten und deren Wirksam-
keit auf den allgemeinen kognitiven und
funktionellen Status sowie auf nichtkog-

nitive Effekte wie z. B. Stimmung, Verhal-
ten, Lebensqualitét hin tiberpriiften. Im
Folgenden werden Studien aufgefiihrt, die
entweder aufgrund ihres Erscheinungsda-
tums in die Auswertung der oben genann-
ten Ubersichtsarbeiten nicht eingeschlos-
sen wurden oder die aufgrund ihrer Be-
deutung im Rahmen kognitionsbezo-
gener Interventionen bei AD explizit be-
sprochen werden. Wie bei den Untersu-
chungen zur Zielgruppe LKS wurden die
Studien hinsichtlich der Kriterien Studi-
endesign, Behandlungs- vs. Kontrollbe-
dingung, Dauer der Intervention, Ziel-
gruppe, Effekte auf allgemeine kognitive
und nichtkognitive Funktionen sowie
Zeitstabilitat der Effekte untersucht. Eine
Ubersicht findet sich in @ Tab. 2.

Wirksamkeitsnachweis von
kognitiver Stimulierung

Spector und Kollegen testeten die Hy-
pothese, dass ein eigens entwickeltes kog-
nitives Stimulationsprogramm Kogniti-
on und selbst eingeschitzte Lebensquali-
tdt von AD-Patienten aus verschiedenen
Pflegeheimen und Tagespflegen verbes-
sern kann [32]. Teilnehmer der Kon-
trollbedingung gingen fiir die Dauer des
Gruppentrainings ihren gewohnten Akti-
vitdten nach, was bei Pflegeheimen in der
Regel Nichtstun, bei Tagespflegen Spielen,
Musizieren, Singen, Basteln und Grup-
penaktivierung beinhaltete. Nach Ablauf
der Intervention zeigten sich signifikante
Verbesserungen der Behandlungsgruppe
hinsichtlich des allgemeinen kognitiven
Status gemessen mit MMST und ADAS-
cog sowie bei der selbst eingeschitzten Le-
bensqualitit.

Die Ergebnisse hinsichtlich der ADAS-
cog lassen sich nach Angabe der Auto-
ren [32] auf Basis der Analyse zur Anzahl
notwendiger Behandlungen (,number
needed to treat, NNT) mit denen von
Medikamentenstudien mit ChEIs (Do-
nepezil, Rivastigmin, Galantamin) ver-
gleichen. Es zeigt sich, dass das kogni-
tive Stimulierungsprogramm hinsicht-
lich geringer Verbesserungen oder kei-
ner Verschlechterung weniger effek-
tiv ist (NNT 8) als Rivastigmin (NNT 4),
Donepezil (NNT 5) oder Galantamin
(NNT 5). Bei deutlicher Verbesserung (4
oder mehr Punkte in der ADAS-cog) war
das Training (NNT 6) Galantamin eben-

Der Nervenarzt 3 - 2009 ‘ 283



Ubersichten

Tab. 2 Aktuelle Studien zu kognitiven InterventionsmaBnahmen bei Alzheimer-Demenz

Autoren Probandenzahl  Dauer/Frequenz
BG/KG
Spector et al. Leicht/mittel AD 7 Wochen,
[32] 115/86 2-mal wochentlich,
Gesamt 201 45 min (insgesamt
14 Einheiten),
kein Follow-up
Olanzaran et Ergebnisse fiir AD-Patienten s. Tab. 1
al.[19]
Requenaetal.  Leicht/mittel AD 12 Monate 5-mal
[25] .20 ChEls+kog.S  wdchentlich 45

1. 30 ChEls min, Kleingruppen
I1l. 18 kog. S IV. von 5 Personen,
18 0B Follow-up nach
Gesamt 86 1 Jahr

Requenaetal.  I.14 ChEls+kog. S

[26] (Follow-up  II. 20 ChEls
zu[25]) lll. 14 kog. S
IV.30 0B
Gesamt 68
Cipriani et Ergebnisse fiir AD-Patienten s. Tab. 1
al.[9]
Bottino et 6/7 AD leicht 5 Monate, wo-
al.[7] Gesamt 13 chentlich 90 min,
kein Follow-up
Farina et al. 32 leicht/mittel 6 Wochen,
[14] AD Follow-up nach
6 Monaten
Talassi et al. Ergebnisse fiir AD-Patienten s. Tab. 1
[36]
% Tab. 1.

Mini-Mental Status Test, oB ohne Behandlung.

Behandlungsbedin-
gung
Realitatsorientierung,
kognitive Stimulierung
(eigens entwickeltes
Programm)

ChEl-Behandlung (Do-
nepezil 5-10 mg/Tag) +
kognitive Stimulierung
(Orientierung, Kérper-
wahrnehmung, Familie
und Gesellschaft, Sor-
gen fiir sich selbst, Erin-
nerung, Haushalt, Tiere,
Menschen und Dinge)

Follow-up zu Raquena et al. (2004)

ChEl-Behandlung +
kognitive Rehabilitation
+ Unterstiitzung der
Angehdrigen

Globale Stimulierung
(,Freizeitgestaltung”)

Kontrollbedingung

Wahrend des Grup-
pentrainings ge-
wohnte Aktivitaten

ChEl-Behandlung
(Donepezil 5-10 mg/
Tag) vs. Fernsehen

ChEl-Behandlung

Spezielles kognitives
Programm (proze-
durales Gedachtnis-
training alltaglicher
Funktionen, neuro-
psychologische
Rehabilitation noch
bestehender Funkti-
onen)

Signifikante Ergebnisse
(BG im Vergleich KG)

Verbesserung der BG beim allgemeinen
kognitiven Status (MMST, ADAS-cog.)
Verbesserung der subjektive Lebens-
qualitat (Qol-AD)

Keine Veranderungen im Verhalten

Effekte vergleichbar mit ChEl-Medika-
mentenstudien

Gruppe | und Gruppe llI: Verbesserung
in MMST, ADAS-cog und FAST

Gruppe lI: Verbesserung affektiver Symp-
tomatik (GDS)

Schlechtere Scores bei allen Messungen
zwischen Gruppe IV und allen anderen
Gruppen

Il Unterschied in FAST zu | und Il und in
ADAS-cog. zu |
keine Unterschiede zwischen | und IlI

Verbesserungen beim MMST sowie bei
Zahlenspanne (rlickwarts)

Reduktion psychiatrischer Symptome
bei Angeharigen (nichtsignifikant)

Reduktion von Verhaltensauffalligkeiten
Verbesserung bei Alltagsfunktionen
Verbesserung der verbalen Fliissigkeit
Follow-up nach 6 Monaten: signifikante
Verbesserung bei Belastung der Ange-
hérigen

Verbesserung der selbstbeurteilten all-
taglichen Kompetenz bei KG

AD Alzheimer-Demenz, ADAS-cog Alzheimer's Disease Assessment Scale — Cognitive Subscale, BG Behandlungsgruppe, ChEls Cholinesteraseinhibitoren, FAST Func-
tional Assessment Staging of Alzheimer’s Diesease, G gesunde Probanden, GDS geriatrische Depressionsskala, KG Kontrollgruppe, kog. S. kognitive Stimulierung, MMST

biirtig (NNT 6) und erfolgreicher als Ri-
vastigmin (NNT 13) und die geringere
Dosis Donepezil 5 mg (NNT 10). Ledig-
lich die hohere Dosis Donepezil 10 mg
erforderte eine geringere Anzahl zu be-
handelnder Personen (NNT 4). Bemer-
kenswert dabei ist, dass die Effekte nach
einem nur 7 Wochen andauernden kogni-
tiven Stimulierungsprogramm nachweis-
bar waren, im Gegensatz zu 24-, 26- oder
30-wdchigen Medikamentenstudien. Fol-
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low-up-Daten zur Untersuchung der Zeit-
stabilitdt ermittelter Effekte wurden nicht
erhoben.

Eine nachfolgende Studie von Woods
und Kollegen konnte weiter zeigen, dass
durch die Teilnahme an der Interventi-
onsmafinahme eine Verbesserung der Le-
bensqualitit erzielt werden konnte, die
wiederum auf Verbesserungen kognitiver
Funktionen infolge der Intervention zu-
riickzufithren waren [42]. Obwohl die

Einschitzung der Lebensqualitdt unab-
hingig vom kognitiven Funktionsniveau
zu sein scheint, konnen Interventions-
mafinahmen, die auf eine Verbesserung
der kognitiven Funktionen zielen, einen
direkten Effekt auf die Lebensqualitit ha-
ben. In einer weiteren Untersuchung wur-
de das kognitive Stimulierungsprogramm
einer Kosten-Nutzen- Analyse hinsichtlich
Verbesserungen beim MMST (primére
Zielvariable) und Lebensqualitit (sekun-



dére Zielvariable) unterzogen [18]. Dabei
ergab sich eine hohe Wahrscheinlichkeit
dafiir, dass sich das angewandte kogni-
tive Stimulierungsprogramm kostenef-
fektiver hinsichtlich der erzielten Verbes-
serungen darstellte als die gew6hnlichen
Aktivititen.

Einen direkten Vergleich zwischen
einem einjahrigen stimulierenden Trai-
ning und dem ChEI Donepezil (jeweils
allein, in Kombination sowie ohne jegli-
che Behandlung) hinsichtlich der Wirk-
samkeit auf kognitive und affektive Ef-
fekte unternahmen Requena und Kol-
legen [25]. Die Ergebnisse zeigen, dass
sich sowohl Teilnehmer unter kombi-
nierter Behandlung (Gruppe I), als auch
Probanden, die ausschliellich kognitive
Stimulierung erhielten (Gruppe III), im
MMST, in der ADAS-cog, in der GDS
(Geriatric Depression Scale) sowie in der
FAST(Functional Assessment staging of
Alzheimer’s Diesease) signifikant inner-
halb eines Jahrs verbesserten. Bei Pati-
enten, die nur die medikamentdse Thera-
pie erhielten (Gruppe II), konnte die affek-
tive Symptomatik verbessert, jedoch kein
Einfluss auf kognitive Prozesse erreicht
werden. Die Follow-up-Untersuchung
nach einem weiteren Jahr ermittelte, dass
sich die Teilnehmer der Gruppe I und III
nach Ablauf von 2 Jahren unter gleichen
Interventionsbedingungen stetig in Rich-
tung des kognitiven Ausgangsniveaus zu
Beginn der Studie verschlechterten [26].
Teilnehmer unter alleiniger Gabe von Do-
nepezil (Gruppe II) sowie Teilnehmer oh-
ne Behandlung (Gruppe IV) verschlech-
terten sich stetig im gleichen Zeitraum bei
MMST, ADAS-cog und FAST. Diese Er-
gebnisse fithren zu der Schlussfolgerung,
dass der kognitive Abbau bei AD durch
eine Behandlung langfristig nicht aufge-
halten werden kann. Der Abbau bei Men-
schen, die gar keine Behandlung erhalten,
ist jedoch besonders deutlich.

Auch Bottino und Kollegen konn-
ten anhand einer Studie zeigen, dass ei-
ne kombinierte antidementive Behand-
lung (ChEIs) mit kognitivem Rehabili-
tationstraining sowie Unterstiitzung der
Angehorigen den kognitiven und funkti-
onellen Status bei Patienten mit leichtgra-
diger AD - im Vergleich zu einer nur mit
ChEIs behandelten Kontrollgruppe - sta-
bilisieren oder auch verbessern kann [7].

Dariiber hinaus ermittelten sie Hinweise
auf eine Reduktion psychiatrischer Symp-
tome bei Angehoérigen. Follow-up-Daten
wurden nicht erhoben.

Allgemeine vs. spezifische

kognitive Stimulierung

Die Wirksamkeit von zwei unterschied-
lichen Gruppenprogrammen fiir Pati-
enten mit leicht- bis mittelgradiger AD
untersuchten Farina und Kollegen [14].
Dabei wurde , Freizeitgestaltung® im
Sinne einer globalen Stimulierung mit
einem spezifischen kognitiven Programm
verglichen. Teilnehmer des globalen Sti-
mulierungsprogramms zeigten eine signi-
fikante Reduktion von Verhaltensauffil-
ligkeiten, bessere Leistungen bei Alltags-
funktionen sowie eine Verbesserung der
verbalen Fliissigkeit. Patienten, die das
spezifische Training erhielten, verbes-
serten sich signifikant nur hinsichtlich
der selbstbeurteilten alltdglichen Kompe-
tenz. Follow-up-Daten ermittelten fiir den
Zeitraum von 6 Monaten fiir Teilnehmer
des globalen Stimulierungsprogramms
hinsichtlich der Verhaltensauffilligkeiten
eine signifikante Verbesserung der Belas-
tung der Angehoérigen. Nach Ansicht der
Autoren unterstiitzen die Ergebnisse die
Behauptung, dass eine allgemein stimulie-
rende Behandlung zu signifikanten Ver-
besserungen in sowohl verhaltensbezo-
gener als auch funktioneller Hinsicht bei
Patienten mit AD fiihren kann. Zu einer
vergleichbaren Feststellung waren auch
schon Sitzer und Kollegen in ihrer Uber-
sichtsarbeit gekommen [29].

Zusammenfassung und Ausblick

Bei gesunden dlteren Menschen konn-
te die Wirksambkeit von kognitiven Trai-
ningsprogrammen wiederholt nachgewie-
sen werden. Bei Patienten mit LKS nach
den Petersen-Kriterien, die eine Risiko-
gruppe fiir die Entwicklung einer AD im
Verlauf darstellen, lassen sich erste Hin-
weise auf Evidenz ermitteln. Hier sind
nachfolgende Studien nétig, die den Nach-
weis zeitstabiler Effekte mit dem Ziel, eine
Konversion in eine AD zu verhindern bzw.
hinauszuzogern, erbringen.

Fiir Menschen mit leicht- bis mittel-
gradiger AD konnte die Wirksambkeit kog-
nitionsbezogener Mafinahmen hinsicht-

lich unmittelbarer Effekte auf kognitive
und nichtkognitive Bereiche nachgewie-
sen werden. Es konnten erste Wirksam-
keitsnachweise auf allgemeine Funktionen
wie z. B. kognitives Funktionsniveau, All-
tagsfahigkeiten, Verhaltensauffalligkeiten
sowie Lebensqualitit erbracht werden. Es
ist jedoch noch unklar, welche Faktoren
in welchem Ausmaf} dafiir mafigeblich
sind. Auch hier sind nachfolgende Stu-
dien mit geeigneten Trainingsprogram-
men mit groflen Stichproben nétig, die
Evidenz hinsichtlich einer Verbesserung
bzw. Stabilisierung des globalen Funkti-
onsniveaus und damit eine Verzégerung
der Progredienz der AD zeigen.

Sinnvoll und nachgewiesenermafien
effektiv bei Menschen mit kognitiven Be-
eintrachtigungen ist eine allgemein sti-
mulierende, alltagsrelevante kognitive
Intervention. Dies umfasst die Kombi-
nation unterschiedlicher Bausteine (z. B.
alltagsrelevante Ubungen zu verschie-
denen Hirnleistungsbereichen, vertie-
fende Ubungen fiir zu Hause) unter An-
wendung bewihrter Methoden und Tech-
niken (z. B. ,.errorless learning®), um auf
verschiedenen Ebenen (Kognition, Emoti-
onalitit, soziale Teilhabe) unter Einbezie-
hung verschiedener Modalititen (sprach-
lich, visuell, akustisch, sensorisch) zu in-
tervenieren. Es zeigt sich, dass kognitions-
bezogene Mafinahmen eine effektive In-
tervention bei AD darstellen konnen, die
in ihrer Wirksamkeit méglicherweise mit
der einer antidementiven Behandlung zu
vergleichen sind. Neuere Studien deu-
ten darauf hin, dass sich in einer kombi-
nierten Behandlung mit einem Antide-
mentivum (ChEIs) beide Behandlungs-
strategien erganzen.

Grundsitzlich ist anzumerken, dass
ein Vergleich der Studien aufgrund der
Unterschiedlichkeit der Trainingspro-
gramme hinsichtlich Inhalten, Methoden,
Zielgruppe, Dauer und Frequenz sowie
beziiglich der verwendeten Zielvariab-
len nur eingeschriankt moglich ist. Nach-
dem die meisten kontrollierten Studien
ein Wartelistendesign verwenden, wird
der Faktor Aufmerksamkeit/Zuwendung
durch den Trainer nicht berticksichtigt
und kontrolliert. Von daher bleibt unklar,
inwieweit ermittelte Trainingsgewinne
tatsachlich auf die Trainingsbedingung
zuriickgefiithrt werden kénnen.
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Ubersichten

Weiter stellt das Fehlen detaillierter
Beschreibungen von Trainingsprogram-
men und Kontrollbedingungen sowie de-
finierter Trainingsziele und -bereiche ei-
ne Schwiche der meisten bisher veroffent-
lichten Studien dar. Bei einer komplexen,
dem Krankheitsbild der AD gerecht wer-
denden Intervention, ist eine genaue Be-
schreibung dessen unabdingbar, was
(Trainingsbereiche), mit wem (Zielgrup-
pe), unter welchen Bedingungen (Einzel-/
Gruppentraining), mit welchen Metho-
den (z. B. ,,errorless learning®), wie héaufig
und wie lang (Dauer, Frequenz), mit wel-
chem Ziel (Verbesserung bzw. Stabilisie-
rung in allgemeinen/spezifischen Berei-
chen) und welchen Ergebnissen (statisti-
sche Auswertung, Interpretation) durch-
gefithrt und evaluiert wird. Ahnliches gilt
fiir die Beschreibung und Begriindung
theoretischer Grundlagen.

Ein weiterer Kritikpunkt an bisherigen
Untersuchungen zu kognitivem Training
bei AD ist der fehlende Nachweis zeitsta-
biler Effekte. Gemeint sind damit Effekte,
die iiber das eigentliche Training aufrecht-
erhalten werden, das globale Funktionsni-
veau stabilisieren und eine Verschlechte-
rung und damit Hilfs- und Pflegebediirftig-
keit hinauszogern kénnen. Aussagen iiber
Veranderungen des globalen Funktionsni-
veaus mit Schweregradeinteilung gehoren
bisher nicht zur standardisierten Evaluati-
on kognitiver Interventionsmafinahmen.

Die angewandten Interventionsmaf3-
nahmen stellen sich sehr heterogen dar,
so dass sich die zielgerichtete Interpretati-
on der Erfolgsparameter schwierig gestal-
tet. Dartiber hinaus ist eine Aussage iiber
die generelle Wirksamkeit der Metho-
den schwierig, da beispielsweise bei der
Anwendung ein und derselben Methode
Dauer und Intensitit sowie die gewéhlten
Messmethoden stark variieren konnen.

Perspektive fiir
zukiinftige Studien

Obwohl die Evidenz von kognitionsbezo-
genen Interventionsmafinahmen bei AD
anhand verschiedener Untersuchungen
nachgewiesen wurde, bleibt unklar, wel-
che Art der Intervention z. B. individuelles,
computergestiitztes Training oder kogni-
tive Stimulierung als Gruppenangebot die
besten Ergebnisse erzielt. Es sind weitere
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Studien notwendig, die verschiedene ko-
gnitive Trainingsprogramme methodisch
einwandfrei hinsichtlich ihrer Wirksam-
keit mit entsprechend grofien Fallzahlen
und homogenen Priifstichproben evalu-
ieren. Dabei sind gut beschriebene theo-
retische Grundlagen und eine detaillier-
te Beschreibung von sowohl Trainingsbe-
reichen und -zielen als auch nachvollzieh-
und im Idealfall reproduzierbaren Trai-
ningsmanualen gefragt.

In den meisten Studien kommt ein ein-
ziges Trainingsprogramm fiir Patienten
mit unterschiedlichem Schweregrad zur
Anwendung, was z. B. bei der Zielgrup-
penbeschreibung leicht- bis mittelgradi-
ge AD eine Bandbreite im allgemeinen
kognitiven Status z. B. mittels MMST je
nach Definition von bis zu 12 Punkten
(von insgesamt 30 Punkten) ausmachen
kann. Entsprechend der verschiedenen
Schweregrade der AD, eingeschlossen
dem Prodromalstadium LKS, sollten zu-
kiinftige Trainingsprogramme stadienspe-
zifisch konzipiert und durchgefithrt wer-
den. Je fortgeschrittener die Erkrankung
ist, desto stérker sollten allgemein kogni-
tiv stimulierende MafSnahmen sowie die
Bewiltigung alltdglicher Fihigkeiten im
Fokus stehen und desto weniger sollten
beeintrichtigte kognitive Funktionen di-
rekt trainiert werden.

Im Training sollte die Konfrontati-
on mit den eigenen kognitiven Defiziten
vermieden werden. Die Interventions-
mafinahme orientiert sich vielmehr an
den Ressourcen der Teilnehmer und bie-
tet die Moglichkeit, neue alltagsrelevante
Gedéichtnisstrategien zu erlernen und an-
zuwenden und noch weitgehend unbeein-
trachtigte Leistungsbereiche zu (re-)akti-
vieren. Ein stadiengerechtes kognitives
Trainingsprogramm stellt hohe Anforde-
rungen an die therapeutischen Kompe-
tenzen und verlangt die Anwendung der
aktuellen Erkenntnisse iiber Inhalte, Stra-
tegien und Techniken und nicht zuletzt ei-
ne klientenzentrierte Methodik.
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Netzwerk verbessert Betreuung
Demenzerkrankter

An Demenz erkrankte Menschen haben ei-
ne Vielzahl von Problemen und Schwierig-
keiten, die weit tiber die nachlassende Leis-
tungsfahigkeit hinausgehen. Die Erkrankung
miindet in der vollstandigen Hilflosigkeit. Das
iberfordert Erkrankte wie Angehérige. Und:
Es gibt keine Heilung. Medikamente kénnen
das Fortschreiten der Krankheit derzeit nur
voriibergehend hinauszégern. Deshalb ist es
so wichtig, dass Betroffene und Angehdorige
schon friih alle verfiigbaren Hilfen erhalten.
Die Arztpraxis, die zur Versorgung vieler Pati-
enten auf einen maglichst reibungsarmen Ar-
beitsablauf angewiesen ist, ist mit der Kom-
plexitat der Schwierigkeiten in der Versor-
gung Demenzkranker oft liberfordert.
Kernpunkt des DemenzNetzes Aachen ist die
Zusammenarbeit zwischen dem Hausarzt als
erstem Ansprechpartner und dem Geronto-
psychiatrischen Zentrum (GPZ) des Alexianer
Krankenhauses, das eine Gerontopsychia-
trische Geddchtnisambulanz und eine kos-
tenfreie Beratungsstelle umfasst. Von der Be-
ratungsstelle konnen samtliche ambulanten
und hauslichen HilfsmalBnahmen eingeleitet
werden (Pflegestufe, Pflegedienste, Tages-
pflege und ehrenamtliche Hilfen). Hier wird
eine genaue Versorgungsanalyse erstellt,
SchulungsmalBnahmen werden angeboten
und Betroffene, wenn gewiinscht, tiber den
gesamten Erkrankungszeitraum begleitet.
Alle durchgefiihrten MaBnahmen werden
dokumentiert und an die anderen Behand-
lungspartner zurlickgemeldet, sodass die
Umsetzung der Behandlungsziele jederzeit
verfolgt werden kann. Ziele sind eine friihe
Diagnosestellung, der Erhalt der Lebensqua-
litdt der Betroffenen, die Entlastung der An-
gehorigen und die Vermeidung von Kranken-
hausaufenthalten und Heimeinweisungen.
Aktuell beteiligen sich bereits rund 75 der
insgesamt etwa 190 Aachener Hausérzte am
DemenzNetz Aachen. Betroffene und Ange-
horige konnen sich ab sofort kostenlos fiir
das Projekt einschreiben.

Quelle und weitere Informationen:
DemenzNetz Aachen
www.demenznetz-aachen.de
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