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BEITRAG ZUM THEMENSCHWERPUNKT

Konzept und Wirksamkeit
eines Behandlungsprogrammes
fiir Demenzkranke und deren Angehdérige

Ergebnisse aus dem Alzheimer Therapiezentrum

Bad Aibling

Das Konzept der Selbst-Erhal-
tungs-Therapie begriindet dabei
die Erwartung, dass Erfahrungen,
die im Einklang mit den Selbst -
Strukturen und Prozessen des Pa-
tienten bleiben, diese stabilisieren
und bestdtigen, zum Wohlbefinden
der Kranken und zur Reduktion
von psychopathologischen Sym-
ptomen beitragen. In diesem Bei-
trag wurde in einem Prd-Post-De-
sign die unmittelbare Wirkung der
Behandlung bei zwei Patienten-
gruppen: FTLD und AD und deren
Angehorigen erfasst. Die Ergeb-
nisse weisen auf eine klinisch re-
levante Abnahme der Depressivitit
und anderer psychopathologischer
Symptome in den beiden Patien-
tengruppen hin. Dariiber hinaus
zeigte sich eine deutlich positive
Wirkung der Behandlung auf das
psychische Wohlbefinden (De-
pressivitdt, innere Unruhe, chro-
nische Miidigkeit) der begleiten-
den Angehorigen. Diese Ergeb-
nisse, bestdtigen Ergebnisse unse-
rer fritheren Studie, die ebenfalls
zeigte, dass ein grofler Teil der
Demenzkranken und ihrer Ange-
horigen unter psychiatrischen und
psychologischen Beschwerden lei-
det, die wirksam behandelt werden
konnen (24). Eine kontrollierte
Verlaufsstudie wird derzeit mit ei-
ner Unterstiitzung der Deutschen
Alzheimer Gesellschaft durchge-
fithrt, die ersten Ergebnisse sind
2002 zu erwarten.

Schliisselworter Dementia -
Alzheimer -
Frontotemporale Demenz -
Frontotemporale Lobédr
Degeneration - Therapie -
Selbst-Erhaltungs-Therapie

Summary A short-term resi-
dential treatment programme de-
signed to prepare patients with
dementia and caregivers for life
with a progressive disease was
evaluated in a pre-treatment post-
treatment design. The multicom-
ponent programme included:

1) intensive rehabilitation for pa-
tients, based on the concept of
Self-Maintenance Therapy, and

2) an intervention programme for
caregivers. Based on the concept of
Self-Maintenance Therapy, it was
hypothesised that experiences
which are in accordance with pa-
tients’ self-system would support
patients’ well-being, reduce psy-
chopathological symptoms and
facilitate social participation. In
this study treatment effects in
FTLD are analysed and compared
with treatment effects in AD. The
results for both groups show a
consistent improvement in pa-
tients’ depression and in other
psychopathological symptoms,
which can be seen as directly
beneficial for patients. Following
treatment, caregivers also felt less
depressed, less mentally fatigued
and restless, and more relaxed. It
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was predicted that FTLD patients
challenge caregivers in a different
way compared to patients with AD
due to the particular profile of
cognitive and psychiatric prob-

Bei multiplen und fortschreitenden dementiellen Er-
krankungen bieten sich Rehabilitationskonzepte an,
die in einem interdisziplindren Ansatz somatische,
psychiatrische, neurologische, funktionelle und psy-
chosoziale Aspekte der Erkrankung ausreichend
berticksichtigen (2).

Das Alzheimer Therapiezentrum der Neurologi-
schen Klinik Bad Aibling (ATZ) fiihrt in Kooperation
mit der Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psy-
chotherapie der TU Miinchen ein multimodales, zeit-
lich auf 4 Wochen limitiertes Behandlungsprogramm
fiir Demenzkranke und deren Angehorige durch (23,
26). Erste Analysen zeigten eine positive Wirkung
der Behandlung bei einer Gruppe von Alzheimer-
Kranken und Kranken mit einer gemischten Demenz
(N = 43) (25). Dabei wurde eine klinisch relevante Ab-
nahme der Depressivitit und anderer psychopatholo-
gischer Symptome bei den Kranken in einem Ver-
gleich vor und unmittelbar nach der Behandlung er-
fasst. Dariiber hinaus zeigte sich eine deutliche positi-
ve Wirkung der Behandlung auf das psychische Wohl-
befinden (Depressivitit, innere Unruhe, chronische
Miidigkeit) der begleitenden Angehdrigen (25). In
die hier dargestellte Studie wurden zwei neue Patien-
tengruppen aufgenommen: eine Gruppe mit Alz-
heimer-Demenz (ohne gemischte Demenz) und eine
Gruppe mit Frontotemporalen Lobdrdegenerationen
(FTLD). Damit kann die Analyse des Zusammenhangs
zwischen der Demenzform und der Behandlungswir-
kung erweitert werden. Weiterhin kénnen Ergebnisse
der ersten Studie an einer neuen Stichprobe der Alz-
heimer-Kranken {iberpriift werden.

Eine Degeneration der Nervenzellen vorwiegend
im frontotemporalen Bereich gehért, besonders bei
prasenil Erkrankten, zu den hiufigen und gleichzei-
tig oft diagnostisch nicht erkannten Demenzur-
sachen (15). Unterschiedliche Formen einer Degene-
ration der frontotemporalen Lappen (FTLD) wurden
nach den umgearbeiteten Manchester-Lund-Konsen-
suskriterien (18) drei Gruppen zugeordnet: Fronto-
temporale Demenz (FTD), Progressive Aphasie (PA)
und Semantische Demenz (SD). Im Vergleich mit ei-
ner Alzheimer-Demenz stehen bei einer FTD neuro-
psychiatrische Symptome, vor allem Affektstérungen
und Stérungen des Sozialverhaltens im Vordergrund.
Bei einer PA und einer SD sind Sprachfunktionen
herausragend stark beeintrdchtigt, wobei die SD

lems but there are no significant
differences between groups.
Further controlled follow-up stu-
dies are needed to evaluate the ef-
fects of the intervention as de-

mentia progresses and to address
hypotheses about factors respon-
sible for benefits as well as for
treatment resistance.

durch eine fliissige und die PA durch eine nicht-
fliissige, mit Anstrengung und im Telegrammstil vor-
gebrachte Spontansprache gekennzeichnet ist (34).
Im Alltag sind Patienten mit einer FTLD oft linger
als Alzheimer-Kranke relativ selbstindig, kénnen
sich alleine in der Umgebung rdumlich orientieren
und besser praktische Probleme losen. Fiir die be-
treuenden Angehérigen sind die Verdnderungen des
Affektes und des Sozialverhaltens, die vor allem bei
der FTD aber auch bei SD und AP auftreten, beson-
ders belastend. Die Auffilligkeiten reichen vom
nachlassenden Feingefiihl fiir die Bediirfnisse des
Partners bis zu grobem, aggressivem oder anderem
sozial unakzeptablem Verhalten (8).

Die Bedeutung der Hilfe fiir Angehorige der De-
menzkranken hingt mit den psychosomatischen, so-
zialen und nicht zu letzt wirtschaftlichen Folgen einer
Uberforderung der betreuenden Angehérigen zusam-
men. Die Uberforderung durch die Betreuung fiihrt
zu stressbedingten Immunreaktionen mit erhohter
Vulnerabilitdt fiir infektiose und andere Krankheiten
(11, 19) und zur vorzeitigen Heimverlegung der Kran-
ken mit Demenz (17). Gezielte Interventionsprogram-
me konnen den Angehorigen helfen, zum gesundheit-
lichen Gleichgewicht zu finden und auch eine Heim-
verlegung verzogern oder verhindern (4, 17). Das Alz-
heimer Therapiezentrum Bad Aibling gehort zu den
ersten Einrichtungen, die Forschungsergebnisse zu
Moglichkeiten einer (Sekundér)privention bei de-
mentiellen Erkrankungen in der klinischen Praxis
umsetzt. Im Unterschied zu den vielenorts bereits
etablierten Angehorigengruppen und -beratungsstel-
len ist das Angehérigenprogramm im ATZ intensiver
und durch den interdisziplindren Ansatz vielseitiger.
Besonders bedeutend ist weiterhin die Integration so-
wohl der Kranken, als auch der betreuenden Angeho-
rigen, in das Programm, was eine individuelle Vor-
bereitung jeder Familie auf das bevorstehende Leben
mit der Erkrankung ermdglicht.

Im Folgenden wird zuerst kurz das Behandlungs-
konzept und -programm und dann die Analyse der
Wirkung der Behandlung in den zwei ausgewahlten di-
agnostischen Gruppen AD und FTLD geschildert. Eine
umfassende Darstellung des psychologischen Behand-
lungskonzeptes (Selbst-Erhaltungs-Therapie) und des
multimodalen Behandlungsprogramms im ATZ ist
an anderen Stellen publiziert (22-25, 32).
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Selbst-Erhaltungs-Therapie (SET)

Einen zentralen Teil des Behandlungsprogramms
stellt die psychologisch fundierte Selbst-Erhaltungs-
Therapie dar, die auf das bestmogliche Aktivieren
von (noch) erhaltenen geistigen und sozialen Fihig-
keiten der Kranken hinzielt. Diese (noch) erhaltenen
psychischen Reserven sind jeweils zu einem System
(dem Selbst-System) von Erinnerungen, Uberzeu-
gungen, Vorstellungen, Gewohnheiten und Erwartun-
gen organisiert und stellen eine Grundlage fiir das
Handeln und Erleben dar. Ein stabiles Selbst-System
stellt eine Voraussetzung dafiir dar, dass die vorhan-
denen psychischen Reserven einer Person optimal
eingesetzt werden konnen. Bei Demenzkranken be-
deutet dies die Erhaltung einer jeweils bestmogli-
chen Kompetenz und die Reduktion vermeidbarer
psychopathologischer Stérungen im Sinne einer Se-
kundérpréavention (22, 24, 25). Personen, die die
Kranken im Alltag begleiten, konnen darauf vor-
bereitet werden, im alltdglichen Umgang und durch
Planung geeigneter Aktivititen zur Stabilisierung
von Selbst-Systemen beizutragen. Zu den wichtigen
Vorgehensweisen gehort dabei eine bestdtigende
Riickmeldung (die Sichtweise der Kranken bestdtigen
statt kritisieren) und die Vermittlung von Moglich-
keiten, sich in Aktivititen ohne Misserfolg engagie-
ren zu konnen (geeignete Beschiftigungen, geeignete
Hilfestellung, individuell geplante Teilnahme am so-
zialen Leben etc.). Stabilisierend wirkt sich weiterhin
das systematische Erinnern von fiir die Person aktu-
ell bedeutenden Lebenserfahrungen aus. Im Rahmen
des ATZ-Behandlungsprogramms wird im ersten
Schritt untersucht und beobachtet, iiber welche Inte-
ressen, Erinnerungen, kognitiven, affektiven und so-
zialen Moglichkeiten der jeweilige Kranke verfiigt
(Diagnose des Selbst-Systems) um in weiteren
Schritten die geeigneten Beschiftigungen, geeigneten
sozialen Aktivititen und Hilfen zur Alltagsplanung
an die Familie zu vermitteln (Empfehlungen im Sin-
ne der SET). Bei der Planung werden auch korperli-
che Belastbarkeitsgrenzen der Kranken, Moglichkei-
ten medikamentéser Behandlung und allgemeiner
Ressourcen der Familie (z.B. weitere Unterstiitzung
im Familien- und Bekanntenkreis, Gesundheits-
zustand des betreuenden Angehorigen, Verfiigbarkeit
professioneller Hilfsangebote vor Ort) beriicksich-
tigt.

ATZ-Behandlungsprogramm

Das multimodale Programm wird interdisziplindr
umgesetzt und umfasst neben der medizinischen Di-
agnostik und Therapie vor allem psychosozial fun-

dierte Ansdtze zur Vorbereitung der betroffenen Fa-
milien auf das bevorstehende Leben mit der schwe-
ren, vorschreitenden Erkrankung. Therapeutische
Einzel- und Gruppensitzungen werden zum Teil nur
mit Patienten bzw. nur mit Angehorigen, zum Teil
im Familiensetting (Kranke und Angehorige) durch-
gefithrt. Behandlungsziele konnen bei zunehmend
hilfsbediirftigen Betroffenen dauerhaft nur mit Un-
terstiitzung von betreuenden Personen erreicht wer-
den.

Das Programm fiir Patienten umfasst in der Regel
vier Stunden pro Arbeitstag.

Zu den Inhalten des Patientenprogramms geho-
ren: Erinnerungsarbeit, stiitzende psychotherapeuti-
sche Interventionen, lebenspraktische Tétigkeiten,
erlebnisorientierte soziale Aktivitidten, Korper- und
Korperwahrnehmungsiibungen, Entspannungsiibun-
gen und Kunsttherapie. Angehorige nehmen an Ent-
spannungsiibungen und Kunsttherapie wie auch an
stiitzenden psychotherapeutischen Gesprichen, sozi-
alpadagogischen, pflegerischen und medizinischen
Beratungen und psychoedukativen Angehorigen-
gruppen teil. Sie konnen ihre Kompetenz im Umgang
mit den Kranken erweitern und selbst eine Entlas-
tung finden.

Erwartungen zur unmittelbaren Wirkung
der Behandlung

Bei den Patienten (AD und FTLD) wurde von der
Behandlung kurzfristig eine Besserung des psy-
chischen Befindens, insbesondere eine Reduktion
der Depressivitdt und anderer psychopathologischer
Symptome, wie Aggressivitdt, vermehrte Unruhe, un-
kooperatives Verhalten, Antriebsmangel, Wahnvor-
stellungen erwartet. Auch bei den Angehorigen war
in beiden Gruppen eine Besserung des psychischen
Befindens, insbesondere der Stimmung, zu erwarten.
Es gibt keine veroffentlichten Studien zur Belastung
betreuender Angehorigen von Kranken mit einer
FTLD. Bei stirker ausgeprédgten Stérungen des Sozi-
alverhaltens und des Affektes bei FTLD im Vergleich
mit AD, wurde ein stirkerer Leidensdruck (niedrige-
re Stimmung und Befinden) bei den FTLD-Angeho-
rigen erwartet.

Diese Studie erfasst vor allem die gesamte Wir-
kung der multimodalen Behandlung und erlaubt nur
beschrdnkt eine Analyse der einzelnen Einflussfak-
toren. Von einer besonderen Bedeutung ist die An-
nahme, dass die Gesamtwirkung nicht alleine auf die
medikamentose Behandlung sondern viel mehr auf
eine Integration von medikamentdsen und psycho-
sozialen Ansidtzen zuriickzufiihren ist.
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Im Folgenden wird die unmittelbare Wirkung der
Behandlung, bezogen auf die zwei Patientengruppen
und deren Angehorige, analysiert.

Methode

Design

Die unmittelbare Wirkung der Behandlung wurde in
einem Prd-Post-Vergleich fiir Patienten und Angeho-
rige getrennt beurteilt. Eine Kontrollgruppe konnte
zum Zeitpunkt der vorliegenden Studie nicht rekru-
tiert werden. Dies hingt damit zusammen, dass das
Alzheimer Therapiezentrum als Einrichtung der kli-
nischen Versorgung relativ wenig personelle und
zeitliche Kapazititen fiir Forschungszwecke zur
Verfiigung hat. Eine kontrollierte Studie wird den-
noch zur Zeit durchgefithrt und voraussichtlich im
Laufe dieses Jahres beendet sein.

Patienten

In die Auswertung mit einbezogen wurden alle Pa-
tienten mit der Diagnose einer Alzheimer-Demenz
(AD), die am Behandlungsprogramm im ATZ von
Mai bis Dezember 2000 partizipierten, sowie Patien-
ten mit einer Frontotemporalen Lobérdegeneration
(FTLD), die von Mai 1999 bis Dezember 2000 teil-
genommen haben. Patienten mit anderen Demenz-
formen, Kranke, mit einem Aufenthalt kiirzer als 3
Wochen und Kranke, die zum wiederholtem Mal am
Programm teilnahmen, wurden aus der Analyse aus-
geschlossen. Diagnosen wurden nach ICD-10-Kri-
terien gestellt, wobei bei FTLD zusitzlich die von
Neary und anderen (18) umgearbeiteten Manchester-
Lund-Konsensuskriterien (31) berticksichtigt wur-
den. 28 Kranke mit der Diagnose Alzheimer-Demenz
und 13 Kranke mit der FTLD-Diagnose wurden in
die Studie aufgenommen. Fiir einige Personen/Ver-
fahren liegen keine Daten vor, was in unterschiedli-
chen Zahlen der untersuchten Personen in den je-
weiligen Verfahren resultierte. Klinische und demo-
graphische Daten sind in der Tabelle 1 dargestellt.
Die behandelten Patienten waren im Durchschnitt
relativ jung: der Mittelwert betrug bei AD 69, bei
FTLD 66 Jahre (Gruppenunterschiede nicht signifi-
kant). Ein relativ hoher Anteil der Patienten, 57%
der AD-Gruppe und 77% der FTLD-Gruppe war pra-
senil erkrankt. Der Frauenanteil war mit 57% in der
AD-Gruppe hoher als in der FTLD-Gruppe (31%).
Der Demenzschweregrad wurde mit dem Mini-
Mental-State-Test (6) erfasst. Bei den meisten der
AD-Kranken lag ein mittelgradig ausgepréigtes De-
menzsyndrom vor, bei den Frontalhirnpatienten war

Tab. 1  Alter und MMST-Werte bei Patienten mit Alzheimer-Demenz und
Fronto-temporaler Lobardegeneration (FTLD)

AD (n=28) FTLD (n=13) p*
Alter
Median (Min.-Max.) 70 (52-81) 67 (57-79) n.s.
Mittelwert (SD) 68,7 (7,4) 66,2 (7,3)
MMST
Median (Min.-Max.) 16 (4-25) 7,5 (1-25) n.s.
Mittelwert (SD) 14,6 (7,0) 11 (8,9)

* Wilcoxon-Test

die Mehrzahl der Patienten bereits in einem fort-
geschritteneren Stadium (Median AD: 16, FTLP: 7,5)
wobei auch leicht und schwer demente Kranke aus
den beiden diagnostischen Gruppen am Behand-
lungsprogramm teilgenommen haben. Bei der gro-
len Varianz der Werte, insbesondere in der FTLD-
Gruppe, waren die Schweregrad-Gruppenunterschie-
de nicht signifikant (Tabelle 1).

Eine medikamentése Behandlung mit Acetylcho-
linesterasehemmern (AChE-Hemmer) gehort zur
Standardbehandlung bei Alzheimer-Demenz und 25
(89%) Kranke wurden zum Entlassungszeitpunkt mit
Donezepil bzw. mit Rivastigmin behandelt. Drei
Kranke haben wegen Nebenwirkungen andere Anti-
dementiva bekommen. Anders als bei AD, sind De-
fizite des cholinergen Neurotransmittersystems bei
FTLD weniger ausgepragt (27). Bei fehlenden syste-
matischen Studien zeigen Kklinische Erfahrungen,
dass einige Patienten mit FTLD von der Behandlung
mit AChE-Hemmern profitieren. Im Bezug auf diese
klinischen Erfahrungen wurden 54% der untersuch-
ten FTLD-Gruppe mit Donezepil bzw. mit Rivastig-
min behandelt, die restlichen Kranken mit anderen
Antidementiva.

Die Vorgehensweise bei der Behandlung mit
AChE-Hemmern war individuell unterschiedlich und
entsprach - was die Dosis und die Substanz betrifft
- den jeweiligen Indikationen. Nach Bedarf wurden
zusdtzlich zu den Antidementiva auch Antidepressi-
va und Neuroleptika eingesetzt: 54% der AD-Gruppe
und 100% der FTLD wurden in dieser Weise psycho-
pharmakologisch behandelt. Bei FTLD wurden Ag-
gression, Unruhe und Angstlichkeit hdufig mit Tra-
zodon behandelt. Die therapeutische Wirkung dieses
Antidepressivums bei frontotemporaler Demenz wur-
de empirisch belegt (12). Weiterhin wurden bei allen
Patienten begleitende somatische Krankheiten, z.B.
des Herz-Kreislauf-Systems, bei Bedarf behandelt.

Angehérige

Bei den begleitenden Angehérigen handelte es sich
in den meisten Fillen um einen Ehepartner (AD:
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39% Ehefrauen und 46% Eheminner; FTD: 69%
Ehefrauen und 31% Eheminner). 3 Kranke waren
von ihren Kindern, einer von der Lebensgefahrtin
begleitet. Alle Patienten wohnten im eigenen Haus-
halt, mit 3 Ausnahmen (AD), mit dem begleitenden
Angehorigen zusammen.

Messinstrumente

Patienten

Das Befinden von Patienten wurde mit Hilfe von
Fremdbeurteilungsskalen, die den betreuenden An-
gehorigen vorgelegt wurden, ermittelt.

Cornell Depressions-Skala (CDS): Die Stimmung
der Kranken wurde mit der Cornell-Depressions-
Skala (1), einem speziell fiir Demenzkranke ent-
wickelten Verfahren, erfasst. Die Autoren geben als
Interrater-Reliabiltdt einen Wert von k=0.67 an. Der
interne Konsistenzkoeffizient Alpha liegt bei 0.84. In
einer weiteren Ubersichtsarbeit (33) werden fiir die
Interrater-Reliabilitdit Werte von k=0.64-0.99 ange-
geben. Die Inhalts-, Konstrukt- und konvergente
Validitdt sind ebenfalls zufriedenstellend. Es beste-
hen signifikante positive Korrelationen zum Depres-
sionsschweregrad gemessen nach den Research Diag-
nostic Criteria und der Hamilton-Depressions-Skala
(33).

Die CERAD-Verhaltensbeurteilungs-Skala (30),
ein halbstandardisiertes Interview mit dem Angeho-
rigen, wurde eingesetzt, um Verhaltensstérungen
und andere psychopathologische Symptome bei den
Patienten zu erfassen. Beurteilt wurden u.a. ver-
mehrte Unruhe, Aggressivitit, unkooperatives Ver-
halten, Antriebsmangel und Wahnvorstellungen. Die
Interrater-Reliabiltitdit wird mit k=0.77-1.0 angege-
ben. Die Inhalts- und Konstruktvaliditét sind zufrie-
denstellend, in Bezug auf die konvergente Validitdt
bestehen positive Korrelationen mit dem Cohen-
Mansfield-Agitation-Inventory (33).

Angehdrige

Allgemeine Depressions-Skala (ADS), Langform (9):
Die ADS wurde zur Selbstbeurteilung der Depressivi-
tdt eingesetzt. Die interne Konsistenz liegt bei Al-
pha=0.89, die Testhalbierungs-Reliabilitdt ist 0.81.
Die ADS korreliert mit anderen konstruktverwand-
ten Selbst- bzw. Fremdbeurteilungsinstrumenten wie
dem Beck-Depressions-Inventar, der Hamilton-De-
pressions-Skala, dem Inventar Depressiver Sympto-
me, der Befindlichkeitsskala und der Beschwerdenlis-
te hoch und positiv. Die Koeffizienten fiir die Korre-
lation mit diesen Skalen bewegen sich zwischen
r=0.49 und r=0.94.

Mehrdimensionaler Befindlichkeitsfragebogen (29):
Mit diesem gut validierten Selbstbeurteilungsinstru-
ment wurde das aktuelle Befinden auf drei Subskalen
(Stimmung, chronische Miidigkeit und innere Unru-
he) erfasst. Die internen Konsistenzkoeffizienten fiir
die 3 Subskalen bewegen sich zwischen 0.86 und
0.94, die Reliabilitdtsschidtzung nach der Spearman-
Brown-Formel ergibt ebenfalls sehr hohe Werte zwi-
schen r=0.85 und r=0.94. Die Validitdt des Verfah-
rens ist durch hohe Interitem-Korrelationen inner-
halb der Subskalen, Faktorenanalysen und hohe Kor-
relationen mit anderen Befindlichkeitsskalen hinrei-
chend belegt.

Statistische Analyse

Bei allen statistischen Analysen wurden nicht-para-
metrische Verfahren eingesetzt. Um die verschiede-
nen Variablen innerhalb einer Gruppe bei Aufnahme
und Entlassung zu vergleichen, wurde der Wilcoxon-
Signed-Rank-Test verwendet. Zum Vergleich der bei-
den Gruppen kam der Mann-Whitney-U-Test zur
Anwendung. Zusitzlich wurden fiir die jeweiligen
Variablen Effektgroflen berechnet, indem der Mittel-
wert bei Entlassung vom Mittelwert bei Aufnahme
subtrahiert wurde und das Ergebnis durch die Stan-
dardabweichung bei Aufnahme dividiert wurde (16).
Korrelationen wurden mittels der Rangkorrelation
von Spearman ermittelt.

Ergebnisse
Besserung des Befindens bei Kranken mit AD

Ein Vergleich des Patientenbefindens vor und nach
der Behandlung ergab die erwarteten signifikanten
Unterschiede (Tabelle 2). Die Depressivitit, mit der
Cornell-Skala erfasst, konnte in der Gruppe reduziert
werden, die mit der CERAD-Skala beurteilten psy-
chopathologischen Symptome haben bedeutend ab-
genommen. Eine zusidtzliche Analyse zeigte die Kkli-
nische Relevanz sowohl der Depressivititsauspra-
gung vor der Behandlung als auch der Depressivi-
tatsreduktion. 44% der Kranken wiesen vor der Be-
handlung einen Cornell-Skala-Wert von mehr als 11
Punkten (cut-off Wert fiir moderate Depressivitit)
auf. Nach der Behandlung wurden moderat auffillige
Werte bei nur 12% erfasst.

Die Beurteilung der Effektgroflen (Tabelle 2) er-
gab eine moderat ausgepriagte Wirkung der Behand-
lung auf die Depressivitit der Kranken (Cornell-Ska-
la) und eine stark ausgepridgte Wirkung auf die mit
CERAD erfassten psychopathologischen Symptome.
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Tab.2 AD: Vergleich der Symptomauspragung vor und nach der Behand-
lung

Tab. 3 AD-Angehdrige: ein Vergleich des Befindens vor und nach der Be-
handlung

Aufnahme  Entlassung  P* Effekt-
groBe

Cornell-Depressions-Skala
(n=25)
Median (Min.—Max.) 10 (2-28) 5(0-21) <0,001 -0,52
Mittelwert (SD) 11 (5,6) 58 (51)
CERAD Behavior Rating
Scale (hn=15)
Median (Min.-Max.) 37 (7-59) 19 (1-44) 0,001 -1,08
Mittelwert (SD) 36,1 (14,9) 20,1 (12,3)

* Wilcoxon-Test. Hohere Werte auf der Cornell-Depressions-Skala (Maximum
38) bedeuten mehr depressive Symptome. Hohere Werte auf der CERAD-Skala
(Maximum 160) bedeuten mehr psychopathologische Symptome

Auspragung der psychopathologischen Symptome:
Zusammenhang mit dem Alter, und dem Demenz-
schweregrad

Um den Zusammenhang zwischen den untersuchten
Krankheitssymptomen und sowohl dem Alter als
auch dem Demenzschwergrad zu analysieren, wurde
eine Korrelationsanalyse durchgefiihrt. Die Cornell-
Depressions-Skala und die CERAD-Skala korrelierten
nur bei der Entlassung mit dem MMST (R=-0.65
und R=-0.85, respektive). Dabei waren die psycho-
pathologischen Symptome bei leichter Demenz eher
weniger ausgeprdgt. Kein Zusammenhang wurde
zwischen dem Patientenalter und der Ausprdgung
von psychopathologischen Symptomen (CERAD,
Cornell-Skala) festgestellt.

Psychophamarkologische Behandlung
und die gesamte Behandlungswirkung

Um den Einfluss einer psychopharmakologischen
Behandlung mit Neuroleptika und Antidepressiva
auf die gesamte Behandlungswirkung zu beurteilen,
wurden zwei Subgruppen verglichen: Patienten mit
einer psychopharmakologischen Behandlung (PP,
n=13) und ohne psychopharmakologische Behand-
lung (nPP, n=15). Die zu erwartenden Gruppen-
unterschiede in der Ausprigung psychopathologi-
scher Symptome fanden sich weder vor- noch nach
der Behandlung. Auch im Hinblick auf die MMST-
Werte haben sich die Gruppen nicht unterschieden.
In beiden Subgruppen konnte eine Besserung des
Befindens erfasst werden (signifikante Unterschiede
in Pri-Post-Vergleichen in der PP-Gruppe: Cornell-
Skala: z=-2,091, p=0,036; in der nPP-Gruppe:
Cornell-Skala: z=-2,94, p=0,003, CERAD-Skala:
z=-2,668, p=0,008).

Aufnahme  Entlassung  P* EffektgroBe
Allgemeine Depressions-
Skala (n=20)
Median (Min.—-Max.) 19 (4-46) 10,5 (1-46) <0,001 -0,57
Mittelwert (SD) 19 (10,2) 13,2 (11,2)
MDBF-,Stimmung”
(n=20)
Median (Min.—Max.) 28 (11-40) 33 (5-40) n.s. 0,19
Mittelwert (SD) 28,4 (7,6) 29,8 (9,6)
MDBF-, Miidigkeit"
(n=21)
Median (Min.—Max.) 26 (12-38) 33 (11-40) 0,008 0,56
Mittelwert (SD) 26,1 (8,2) 30,6 (8,9)
MDBF-,Unruhe”
(n=20)
Median (Min.-Max.) 25 (8-40) 32 (11-40) 0,002 0,62
Mittelwert (SD) 256 (82) 307 (7,2)

* Wilcoxon Test. Hohere Werte auf der Allgemeinen-Depressions-Skala (Maxi-
mum 63) bedeuten mehr depressive Symptome. Hohere Werte auf den
MDBF-Subskalen (Mdgliche Streubreite: 8-40) bedeuten bessere Befindlichkeit

Besserung des Befindens bei Angehdrigen
der Kranken mit AD

Ein Vergleich der Stimmung und des aktuellen Be-
findens der betreuenden Angehorigen vor und nach
der Behandlung zeigte signifikante Unterschiede in
der gewiinschten Richtung. Niedrigere Werte in der
ADS nach der Behandlung deuten darauf hin, dass
die Depressivitit in der Angehorigengruppe redu-
ziert werden konnte. Vor der Behandlung wurden
bei etwa 35% der Untersuchten auffillig hohe Werte
erfasst (iiber dem kritischen Wert von 23 Punkten),
bei der Entlassung nur noch bei 15% (3 Personen).

Die Werte in den drei Unterskalen des MDBF (Ta-
belle 3) zeigten keine Verbesserung der Stimmung,
jedoch eine Abnahme der chronischen Midigkeit
und des Unruhegefiihls. Effektgrofien sind fir die
beiden Subskalen und fiir die ADS moderat aus-
gepragt (Tabelle 3).

Zusammenhinge zwischen dem Befinden der AD
- Patienten und dem Befinden ihrer Angehérigen

Es ist zu erwarten, dass das Befinden von Angehori-
gen zum Teil von der Ausprigung affektiver und an-
derer psychopathologischer Symptome bei den
Kranken abhingig ist. Gleichzeitig kann das Befin-
den von Angehoérigen einen Einfluss auf die Beurtei-
lung des Patienten in den Fremdbeurteilungsskalen
haben und einen Wahrnehmungsbias verursachen.
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Tab. 4 FTLD: Vergleich der Symptomauspragung vor und nach der Behand-
lung

Tab.5 FTLD-Angehdrige: ein Vergleich des Befindens vor und nach der Be-
handlung

Aufnahme  Entlassung p* Effekt- Aufnahme  Entlassung p* Effekt-
groBe groBe
Cornell-Depressions-Skala Allgemeine Depressions-
(n=13) Skala (n=11)
Median (Min.—Max.) 8 (2-18) 6 (2-14) 0,004 -0,6 Median (Min.—Max.) 22 (10-38) 13 (6-21) 0,01 -1,01
Mittelwert (SD) 9,5 (5,0) 6,5 (3,8) Mittelwert (SD) 22,6 (8,8) 13,8 (54)
CERAD Behavior Rating MDBF-,Stimmung*
Scale (n=9) (h=12)
Median (Min.-Max) 55 (20-80) 32 (11-61) 0,015 0,87 Median (Min-Max) 25,5 (10-40) 33,5 (19-40) 0,04 043
Mittelwert (SD) 50,1 (18,6) 34 (14,1) Mittelwert (SD) 271392  313(7,0)
MDBF-,Miidigkeit” (n=12)
* Wilcoxon-Test. Hohere Werte auf der Cornell-Depressions-Skala (Maximum Median (Min.—Max.) 25,5 (9-40) 28,5 (13-40) 0,03 0,32
38) bedeuten mehr depressive Symptome. Hohere Werte auf der CERAD-Skala Mittelwert (SD) 25,4 (10,1) 30,6 (8,1)
(Maximum 160) bedeuten mehr psychopathologische Symptome MDBE-, Unruhe”
(n=12)
Median (Min.-Max.) 26 (10-40) 32,5 (14-40) 0,02 0,67
Die Patienten-Depressivitit (Cornell-Skala) korre- Mittelwert (SD) 254 (89) 314 (7))

lierte moderat mit der Angehorigen-Depressivitit
(ADS) vor der Behandlung (R=0.50) und mit in-
nerer Unruhe bei den Angehorigen (MDBF-Unruhe)
nach der Behandlung (R=0.54).

Besserung des Befindens bei Kranken mit FTLD

Auch in dieser diagnostischen Gruppe ergab ein Ver-
gleich des Patientenbefindens vor und nach der Be-
handlung vorwiegend die erwarteten signifikanten
Unterschiede (Tabelle 4). Depressivitit, mit der Cor-
nell-Skala erfasst, konnte reduziert werden, die mit
der CERAD-Skala beurteilten psychopathologischen
Symptome haben bedeutend abgenommen. 5 Kranke
(38,5 %) wiesen vor der Behandlung einen Cornell-
Skala-Wert von mehr als 11 Punkten (cut-off Wert
fir moderate Depressivitdt) auf. Nach der Behand-
lung wurden moderat auffillige Werte bei nur 2 Pa-
tienten (15%) erfasst. Die Beurteilung der Effekt-
groflen (Tabelle 4) ergab eine moderate Wirkung der
Behandlung auf die Depressivitdt der Kranken (Cor-
nell-Skala) und eine stark ausgeprigte Wirkung auf
die mit CERAD erfassten psychopathologischen
Symptome.

Auspragung der psychopathologischen Symptome:
Zusammenhang mit dem Alter
und dem Demenzschweregrad

Eine Korrelationsanalyse ergab, dass eine leichte
Demenz (hohe MMST-Werte) eher mit weniger
ausgeprdgten  psychopathologischen  Symptomen
(CERAD) einherging (R=-0.88). Dieser starke Zu-
sammenhang lief§ sich nur nach der Behandlung er-
fassen. Kein Zusammenhang wurde zwischen dem

* Wilcoxon Test. Hohere Werte auf der Allgemeinen-Depressions-Skala (Maxi-
mum 63) bedeuten mehr depressive Symptome. Hohere Werte auf den
MDBF-Subskalen (Mdgliche Streubreite: 8—40) bedeuten bessere Befindlichkeit

Patientenalter und den erhobenen klinischen Mafien
(CERAD, Cornell-Skala) festgestellt.

Besserung des Befindens bei Angehdrigen
der Kranken mit FTLD

Ein Vergleich der Stimmung und des aktuellen Be-
findens der betreuenden Angehorigen vor und nach
der Behandlung zeigte signifikante Unterschiede in
der gewiinschten Richtung (Tabelle 5). Niedrigere
Werte in der ADS nach der Behandlung deuten da-
rauf hin, dass die Depressivitdt in der Angehorigen-
gruppe reduziert werden konnte. Vor der Behand-
lung wurden bei etwa 50% der Untersuchten auffillig
hohe Werte erfasst (iiber dem kritischen Wert von
23 Punkten), bei der Entlassung nur noch bei 14%
(4 Personen).

Hohere Werte in den drei Unterskalen des MDBF
zeigten eine Verbesserung der Stimmung wie auch
eine Abnahme der chronischen Miidigkeit und des
Unruhegefiihls (Tabelle 5). Die Prd-Post-Unterschie-
de waren statistisch signifikant.

Effektgroflen waren stark (ADS) bzw. leicht bis
moderat (MDBF) ausgeprigt (Tabelle 5).
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Zusammenhidnge zwischen dem Befinden
von Kranken mit FTLD und dem Befinden
ihrer Angehorigen

Die Patienten-Depressivitit (Cornell-Skala) kor-
relierte moderat mit der Angehorigen-Depressivitit
(ADS) vor und nach der Behandlung (R=0.73 bzw.
R=0.67, respektive), sowie mit der inneren Unruhe
der Angehorigen (MDBE-Unruhe) vor der Behand-
lung (R=-0.60). Die CERAD-Werte bei der Aufnah-
me, nicht jedoch bei der Entlassung, korrelierten
ebenfalls mit der Depressivitit (R=0.75) und der in-
neren Unruhe der Angehorigen (R=-0.69).

Vergleich der erfassten Krankheitsfolgen
bei AD und FTLD

Vor der Behandlung haben sich die beiden diagnosti-
schen Gruppen weder im Hinblick auf das Alter und
Demenzschweregrad (Tabelle 1) noch im Hinblick
auf die erfassten Krankheitsfolgen (Cornell-Skala,
CERAD, NOSGER) unterschieden. Nach der Behand-
lung waren psychopathologische Symptome (CERAD)
in der AD-Gruppe weniger ausgepragt als bei FTLD
(z=-3,356, p=0,02).

Das Wohlbefinden der betreuenden Angehérigen
(ADS, MDBF) unterschied die Gruppen weder vor
noch nach der Behandlung.

Diskussion

Hinweise auf klinisch relevante Besserung
des Befindens bei Kranken mit AD und FTLD

Ein Vergleich des Befindens von Kranken mit zwei
Demenzformen, Alzheimer-Demenz und Frontotem-
porale Lobdrdegeneration, vor und nach der Teilnah-
me an einem multimodalen, stationiren Behand-
lungsprogramm ergab in den beiden diagnostischen
Gruppen das Folgende (vgl. Tabelle 2 und Tabelle 4):

1. Reduktion der mit der Cornell-Skala erfassten
Depressionswerte.

2. Reduktion der mit der CERAD-Skala erfassten
psychopathologischen Symptome wie Apathie, Unru-
he, Wahnvorstellungen, Halluzinationen und Aggres-
sivitit.

Effektgroflen waren moderat (Cornell-Skala) bzw.
stark (CERAD) ausgeprdgt. Bedeutend erhohte
Depressionswerte (>11 Cornell-Skala-Punkte) wiesen
vor der Behandlung 44% der AD-Gruppe und 38,5%
der FTLD-Gruppe auf. Nach der Behandlung redu-
zierte sich der Anteil in den beiden Gruppen auf

12% (AD) bzw. 15% (FTLD). Dies zeigt zusitzlich
die klinische Relevanz sowohl der Depressivititsaus-
pragung vor der Behandlung als auch der Depressi-
vititsreduktion nach der Behandlung.

Die vorliegende Studie erfasst in erster Linie die
Gesamtwirkung der Behandlung und erlaubt nur be-
schrankt eine Analyse der einzelnen Einflussfak-
toren. Von den untersuchten Einzelfaktoren ist der
medikamentdsen Behandlung eine besondere Bedeu-
tung beizumessen.

Psychopharmakologische Behandlung
und die Gesamtwirkung der Behandlung
bei AD und FTLD

Die medikamentdse Behandlung mit Antidepressiva
und Neuroleptika, die angepasst an den jeweiligen
individuellen Bedarf durchgefiihrt wurde, hat mit Si-
cherheit zum erfassten Behandlungserfolg beigetra-
gen. Allerdings konnte auch in der Subgruppe der
Alzheimer-Kranken, in der keine dieser Psychophar-
maka angewandt wurden (nPP-Gruppe), eine Bes-
serung der Symptomatik erfasst werden. Dies legt
nahe, dass neben der medikamentdsen Behandlung
auch psychosoziale Einflussfaktoren des Rehabilitati-
onsprogramms zur Gesamtwirkung wesentlich bei-
getragen haben. Bisherige Studien haben eine aller-
dings nur beschridnkte Wirkung der alleinigen medi-
kamentésen Behandlung auf neuropsychiatrische
Symptome bei AD belegt (5). Zusitzliche Moglich-
keiten bieten Behandlungsprogramme, die medika-
mentdse und psychosoziale Ansitze integriert haben
(7).

Die héufig bei FTLD auftretenden Symptome, wie
Antriebslosigkeit, Unruhe, Aggression, zwanghaftes
Verhalten oder Depression werden in Zusammen-
hang mit Serotonin-Mangel gebracht und mit Sero-
tonin-Wiederaufnahme-Hemmern (SSRI) symptoma-
tisch behandelt (14). Atypische Antidepressiva, wie
Trazodon, konnen helfen, Unruhe, Reizbarkeit und
Aggression so zu reduzieren, dass auf die Behand-
lung mit Neuroleptika ganz oder zum Teil verzichtet
werden kann (10, 12). Alle in unserer Studie unter-
suchten Kranken mit einer FTLD (und nur 46% der
AD) wurden mit einem Antidepressivum und/oder
einem Neuroleptikum behandelt. Nach der Behand-
lung kam es, wie geschildert, zu einer Reduktion der
Psychopathologie in beiden Gruppen, wobei die mit
der CERAD-Skala erfassten Symptome bedeutend
starker bei FTLD als bei AD ausgeprédgt waren. Dies
liefert einen Hinweis auf eine groflere Behandlungs-
resistenz der neuropsychiatrischen Symptomatik bei
FTLD.
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Antidementive Behandlung
und die Gesamtwirkung der Behandlung
bei AD und FTLD

Von einer Behandlung mit AChE-Hemmern kann eine
gewiinschte Wirkung auf kognitive und nicht kogniti-
ve Symptome bei AD erwartet werden, wobei eine Bes-
serung nur zu Beginn der Therapie gezeigt werden
konnte (13). Zur Wirkung von AChE-Hemmern bei
FTLD fehlen systematische Untersuchungen, jedoch
zeigen klinische Erfahrungen, dass einige Patienten
mit FTLD von einer Behandlung mit AChE-Hemmern
profitieren. In unserer Studie wurden beinahe 90% der
untersuchten AD-Gruppe und 54% der FTLD-Gruppe
mit Donezepil bzw. mit Rivastigmin behandelt, in den
meisten Fillen bereits seit mehreren Monaten. Ein
Beitrag der AchE-Hemmer zur erfassten Besserung
ist besonders bei den Kranken, bei denen eine neue
Einstellung dieser medikament6sen Behandlung vor-
genommen wurde, zu erwarten.

Hinweise auf klinisch relevante Besserung
des Befindens bei Angehorigen
in den beiden Gruppen

Bedeutend gebessert hat sich auch das Befinden der
begleitenden und betreuenden Angehérigen und
zwar im Hinblick auf Depressivitit (ADS) wie auch
auf chronische Miidigkeit und innere Unruhe
(MDBF). Effektgroflen waren vorwiegend moderat
ausgeprdgt. Zusdtzlich zu den signifikanten Grup-
penunterschieden (Tabelle 3 und Tabelle 5) deutet
der reduzierte Anteil der Angehérigen mit relevant
erh6hten Depressionswerten (>23 ADS-Punkte) da-
rauf hin, das die (Mit)betroffenen einen bedeuten-
den persénlichen Gewinn aus dem Interventionspro-
gramm ziehen konnten (vor der Behandlung: AD-
Angehorige 38%, FTLD-Angehorige: 50%, nach der
Behandlung: 15% und 14%, respektive). Auch andere
Studien zeigten wiederholt die stark belastenden
Folgen einer dementiellen Erkrankung fiir die mit-
betroffenen Angehorigen (3, 35) und begriinden die
Notwendigkeit einer wirksamen Hilfestellung.

Befinden von AD- und FTLD-Angehérigen:
ein Vergleich

Die im Hinblick auf das Krankheitsbild bei FTLD er-
wartete groflere Belastung der Angehorigen haben
wir in unserer Studie nicht zeigen konnen. Die er-
fasste Psychopathologie unterschied sich allerdings
in den untersuchten diagnostischen Gruppen nicht
deutlich. Aufgrund einer ungleichen Auspriagung der

psychopathologischen Symptome wéire eine unter-
schiedliche Belastung der Angehérigen in Abhéngig-
keit von Subformen einer FTLD zu erwarten, mit
einer besonders starken Belastung bei Angehorigen
der Kranken mit einer frontotemporalen Demenz
und eher weniger Belastung durch die Folgen einer
semantischen Demenz. Weitere Studien zu den Fol-
gen einer FTLD fir die betreuenden Angehorigen
und zu Hilfestrategien sind in diesem noch nicht
ausreichend untersuchten Forschungsbereich not-
wendig.

In den beiden diagnostischen Gruppen lief} sich
der zu erwartende Zusammenhang zwischen dem
Befinden der Angehérigen und der Ausprigung af-
fektiver und anderer psychopathologischer Sympto-
me bei den Kranken in Korrelationsanalysen erken-
nen. So korrelierten die angewandten Mafle fiir An-
gehorigen-Depressivitit (ADS) und fiir innere Un-
ruhe (MDBEF-Subskala) zum Teil mit den Maflen der
Patienten-Psychopathologie (Cornell Skala und CE-
RAD). Korrelationsanalysen waren durch fehlende
Daten, insbesondere fiir die CERAD-Skala, er-
schwert. Eine Beurteilung mittels der CERAD-Skala
erwies sich wiederholt als nicht praktikabel wegen
des Zeitaufwandes und der Uberforderung der An-
gehorigen, die zum Teil nicht in der Lage waren, die
verlangte differenzierte Auskunft zu geben.

Bedeutung der Studie

In den hier dargestellten Analysen lieflen sich die
Ergebnisse der ersten Studie (25) fiir zwei neue Pa-
tienten- und Angehorigen-Gruppen im Wesentlichen
replizieren. Dabei wurden Hinweise auf die thera-
peutische Wirkung der Behandlung bei FTLD - ei-
ner Demenzform, die oft mit besonders belastenden
Symptomen einhergeht, erbracht. Die Behandlung
von so genannten ,nichtkognitiven“ psychopatholo-
gischen Symptomen wie Depressivitdt, Reizbarkeit,
Wahnvorstellungen u.a. ist besonders wichtig, weil
diese haufig bei Demenz auftretenden Krankheitsfol-
gen mit vermehrtem Leid und hoher Belastung fiir
alle Betroffenen einher gehen und die Hauptursache
fiir eine Heimunterbringung darstellen (20, 28).

Methodische Einschrankungen und Ausblick

Aufgrund des Fehlens einer Kontrollgruppe kann
nur eingeschridnkt beurteilt werden, ob die fest-
gestellte Besserung auf die Wirkung von spezifischen
Faktoren (z.B. spezifische therapeutische Interven-
tionen wie Kunsttherapie oder psychologische Co-
ping-Hilfen, Anregung sozialer Aktivititen, Medika-
tion) oder auf andere Faktoren, wie statistische Re-
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gression zur Mitte oder Placeboeffekte zuriickzu-
fithren ist (fiir eine genauere Diskussion der Fehler-
quellen siehe: 25). Die erfassten Zusammenhinge
lassen sich auf dem Hintergrund des Wissens iiber
die Folgen einer Demenzerkrankung jedoch sinnvoll
interpretieren, was wiederum Hinweise liefert, dass
die festgestellte Besserung zu einem wesentlichen
Teil auf eine spezifische Wirkung der Behandlung
zuriickgefiihrt werden kann. So haben Angehorige,
wie in der zuvor analysierten Patientengruppe (25),
von mehr psychopathologischen Symptomen (CE-
RAD, CDS) bei Kranken mit objektiv (MMST)
schwerer ausgepragter Demenz berichtet. Auch in
anderen Studien wurde eine hohere Inzidenzrate von
Verhaltensauffilligkeiten in den mittleren und fort-
geschrittenen Demenzstadien erfasst (21).

Eine Beurteilung der Wirksamkeit des hier vor-
gestellten Behandlungsprogramms erfordert weitere,
kontrollierte Studien, die auch die Dauerwirkung im

Verlauf erfassen konnten. Bei dem chronisch-fort-
schreitenden Krankheitsbild einer Demenz ist die
angestrebte, dauerhafte Wirkung einer zeitlich limi-
tierten Intervention von einer besonderen Bedeu-
tung. Eine kontrollierte Verlaufsstudie wird derzeit
mit Unterstiitzung der Deutschen Alzheimer-Gesell-
schaft durchgefiihrt, die ersten Ergebnisse sind 2002
zu erwarten. Unsere systematischen Erfahrungen, die
in zukiinftigen Studien erweitert werden sollten, be-
stitigen die Einsicht, dass ein grofler Teil der De-
menzkranken und ihrer Angehérigen unter psychi-
atrischen und psychologischen Beschwerden leidet,
die wirksam behandelt werden kénnen. Das Konzept
der Selbst-Erhaltungs-Therapie begriindet dabei die
Erwartung, dass Erfahrungen, die im Einklang mit
den Selbst-Strukturen und Prozessen des Patienten
bleiben, diese stabilisieren und bestéitigen, zum
Wohlbefinden der Kranken und zur Reduktion der
psychopathologischen Symptome beitragen.

Forbes DA (1998) Strategies for
managing behavioral symptomatol-
ogy associated with dementia of the
Alzheimer type: a systematic over-
view. Can ] Nurs Res 30:67-86

What are the obstacles for an accu-
rate diagnosis of Pick’s disease? A
clinicopathologic study. Neurology
49:62-69
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