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Hirnleistungsstörung mit Defizit in kognitiven, 
emotionalen und sozialen Fähigkeiten, die zu einer 
Alltagsbeeinträchtigung sozialer und beruflicher 
Funktionen führt und gegenüber einem früheren 
Leistungsniveau eine deutliche Verschlechterung darstellt. 

Definition der Demenz im DSM-IV 



Demenz ist ein Überbegriff für eine Vielzahl von 
Erkrankungen. Allen etwa 55 Unterformen der 
Demenz ist gemeinsam, dass sie zu einem 
Verlust der Geistes- und Verstandesfähigkeiten 
(Intelligenz) führen.  
Demenzrisiko im Alter signifikant erhöht!  

Demenz:  
Hirnleistungsminderung mit vielen  
möglichen Ursachen 



MMSE (Folstein, 1975) Clock drawing test 

15 : 00 







BrainCheck 

• Ärztliche Befragung (drei Fragen) 
• Uhrentest 
• Befragung der Angehörigen (7 Fragen)  

Ehrensperger et al. Alzheimers Res Ther 2014 



Ärztliche Befragung 

3 Fragen 

1. Haben Sie in der letzten Zeit erlebt, dass Ihre Fähigkeit 
sich neue Dinge zu merken, nachgelassen hat? 

2. Haben Angehörige oder Freunde Bemerkungen 
gemacht, dass Ihr Gedächtnis schlechter geworden sei? 

3. Sind Sie in Ihrem Alltag durch Gedächtnis- oder 
Konzentrationsschwierigkeiten beeinträchtigt? 

 

Ehrensperger et al. Alzheimers Res Ther 2014, (in press) 



Trennschärfen 

MMSE 3 Fragen + 
Uhrentest 

IQCODE 
7 items 

Sensitivität 80% 86% 81% 97% 

Spezifität 83% 74% 76% 82% 

Trennschärfe 81% 80% 79% 89% 

Ehrensperger et al. Alzheimers Res Ther 2014 



Clinical Assessment of Brain Function 



Demenz – Diagnostik 

• (Fremd-)Anamnese 
• Psychopathologischer 

(Emotion, Hirnleistung), neu-
rologischer, geriatrisch-
internistischer Befund 

• Laboruntersuchungen 
(Basislabor, HIV, Lues, TSH, 
B12, Folsäure, Vitamin D) 

• CCT, MRT 

• Motorische Analyse (Gang, 
Dual-Tasking) 

• Liquordiagnostik (Tau, 
Phosphotau, ß-Amyloid) 

• APO-E 
• PET (FDG, ß-Amyloid) 
• SPECT 

Obligat Fakultativ 



Basel Mobility Center 

Normal Walking 

Velocity: 123 cm/sec  
Cycle time CV: 1% 

M.B., 72 years 
Multiple falls  
 

Kressig RW, Beauchet O. Guidelines for clinical applications of 
spatio-temporal gait analysis in older adults. Aging Clin Exp Res 
2006;18:174-6.  



Basel Mobility Center 

Working Memory Task 
 Backward 

counting out 
loud 

Velocity: 24 cm/sec 
Cycle time CV: 74% 

M.B., 72 years 
Multiple falls 

MCI 
Mild Cognitive 

Impairment 

Kressig RW, Beauchet O. Guidelines for clinical applications of 
spatio-temporal gait analysis in older adults. Aging Clin Exp Res 
2006;18:174-6.  



Dual task-related gait variability increases as 
cognition worsens 

MCI  =  Mild  Cognitive  Impairment;;  AD  =  Alzheimer’s  Dementia 
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Cognition 

Normal walking
Dual task

Bridenbaugh SA, Monsch AU, Kressig RW. How does gait change as cognitive decline progresses in the elderly? 
Alzheimer’s  Association  International  Conference,  Vancouver  (Can),  July  14  – 19, 2012  

N = 1153 

Dual-Task Gait Variability 



Galantamine improves dual-task-related gait performance  
in  patients  with  Alzheimer’s  disease 

Assal F, Allali G, Kressig RW et al. Galantamine improves gait performance in patients with 
Alzheimer’s  disease.  J  Am  Geriatr  Soc  2008;;56:946-7. 



  

Wichtigste Demenzursachen 

Mendez & Cummings (2003). Dementia. A clinical approach. 
3rd Ed. Philadelphia: Butterworth Heinemann, Elsevier Science. 
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AAIC 2014 Copenhagen 





Jul 15, 2014 
Alzheimer’s  disease  can  be  delayed 
through lifestyle: New large study joins 
growing chorus 
 
By: Sharp Brains 

Breaking News: 



RESEARCH ADVANCES FROM 2014 ALZHEIMER'S ASSOCIATION 
INTERNATIONAL CONFERENCE 
 
Two-Year Clinical Trial of Multifaceted Lifestyle-Based Intervention 
Provides 
Cognitive Benefits for Older Adults at Risk of Dementia 
COPENHAGEN, DENMARK, July 13, 2014 – Positive results presented at 
the Alzheimer's Association International Conference® 2014 (AAIC® 2014) 
in Copenhagen include data from a two-year clinical trial in Finland of a 
multi-component lifestyle intervention, known as the Finnish Geriatric 
Intervention Study to Prevent Cognitive Impairment and Disability (FINGER 
Study). 



The study with 1,260 older adults at risk for cognitive 
impairment and Alzheimer's showed that physical 
activity, nutritional guidance, cognitive training, 
social activities and management of heart health 
risk factors improved cognitive performance, both 
overall and in separate measures of executive 
function, such as planning abilities, and the 
relationship between cognitive functions and physical 
movement. 







Stable prevalence of dementia from the late 1980s to the early 2000s in Sweden, 
whereas survival of patients with dementia increased! 
 

Decrease of dementia incidence! 

Qiu C et al. Twenty year changes in dementia occurence suggest decreasing incidence  
in central Stockholm, Sweden. Neurology 2013;80:1888-94. 
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FRAMINGHAM Studie 1978 - 2006 

1978 1989 1996 2006 

Ref. 

-22% 
- 38% 

- 44% 

Durchschnittsalter bei  
Demenzbeginn (Jahre) 80 82 84 85 

Satizabal CL, Boston University School of Medicine 



Norton S et al. Lancet Neurol 2014;13:788-94. 

Around a third of Alzheimers’ 
diseases cases worldwide 
might be attributable 
to potentially modifiable 
risk factors…   
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Norton S et al. Lancet Neurol 2014;13:788-94. 



Dr. Alois Alzheimer, German Psychiatrist and Neuropathologist 
(1864 – 1915) 

Auguste Deter 
1901 

„Presenile  Dementia“ 

“a  peculiar 
disease  of  the  cerebral  cortex”, 

Thinner cerebral cortex 
Neurofribrillary tangles 



Neurobrillary tangles (triangular shapes) : Tau Protein 
Amyloid plaques (round, less dense structures): amyloid-beta 

Gewebe von der Hippocampus-Region im Hirn 

“Plaque” 
ß-Amyloid 

“Tangle” 
Tau-Protein 



Lancet Neurol. 2010 Jan;9(1):119-28. 
Hypothetical model of dynamic biomarkers of the Alzheimer's pathological cascade. 

Jack CR Jr, Knopman DS, Jagust WJ, Shaw LM, Aisen PS, Weiner MW, Petersen RC, Trojanowski JQ. 





Kressig RW. Der informierte Arzt 2013;3(08):18-21. 



Therapie-Forschung: Ausblick 2015 

Gantenerumab (Marguerite Road) (Roche) 
Crenezumab (AC Immune, Roche) 
CAD-106, BACE Inhibitor (Novartis) 
Pioglitazone (Takeda)  



Pioglitazone 

Datenanalyse  basierend  auf  Patientenregister  mit  über  145’700  kognitiv  gesunden 
Diabetespatienten (Alter 60 +): 
 
Reduzierte Demenzinzidenz über 6 Jahre bei Einnahme von Pioglitazone 

Tommorow Studie (Takeda): Prospektive Präventivstudie über 7 Jahre mit 
minimaler Dosis von Pioglitazone (0.5mg/d) bei kognitiv gesunden, aber 
APO-E4 positiven Probanden! 



Therapie Alzheimer Demenz: 
  

State of the Art 2015 



Demenztherapie: multifaktorieller Approach 

Kressig RW. Therapeutische 
Umschau 2015; 72(4) in press  





European Psychiatry 2014 [Epub ahead of print] 

Setting: 15 nursing homes in Berlin 
N = 117 dementia patients with apathy 
Intervention: brief activites once a week for 
10 months («biographically oriented mobilization») 



Efficacy of musical interventions in dementia:  
evidence from a randomized controlled trial. 

Narme P et al. J Alzheimer Dis 2014;38(2):359-69. 

Intervention: to compare the effects of music versus cooking interventions 

A single-center randomized controlled trial  
N = 48 patients with Alzheimer's disease or mixed dementia 

Each intervention lasted four weeks (two one-hour sessions a week) 

Results: Both music and cooking interventions led to positive changes in the 
patients' emotional state and decreased the severity of their behavioral 
disorders, as well as reduced caregiver distress, but no benefit on the cognitive 
status. 
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START: STrAtegies for RelaTives 

Intervention: Manual-basierte psychologische Intervention für betreuende 
Familienmitglieder durch Psychologiestudenten (Wissensvermittlung zu Demenz, 
Betreuerstress, herausforderndem Verhalten, Umkehr von negativem Denken etc.) 
 
Randomisiert-kontrolliertes Design, n = 260 betreuende Familienmitglieder 
 
Interventionsdauer: 8 Sessionen über 2 – 4 Monate 
 
Resultat: Interventionsgruppe bessere Resultate hinsichtlich Depression, Anspannung, 
Betreuungskosten. Herauszögerung der Institutionalisierung, Einsparung von 
zusätzlichen Betreuungskosten. 



ChEI treatment shows clinical efficacy 
in  “Very  Mild”  AD 

• Two trials (1 donepezil; 1 galantamine) have 
shown the efficacy of ChEI treatment in 
patients with very mild AD 

Seltzer B, et al. Arch Neurol. 2004;61:1852-6;  
Orgogozo J-M, et al. Curr Med Res Opin. 2004;20:1815-20. 





Wirksamkeit in ADCS-iADL  

Signifikant stärkerer Effekt von Exelon Pflaster 13,3mg/24h 
in den Wochen 16 bis 48 

Cummings J. et al. Dement Geriatr Cogn Disord 2012; 33: 341-353 



Erhöhung von Exelon Patch-10 auf Patch-15 

Rivastigmin-Pflaster 13,3 mg/24 h im September 2013 in der Schweiz zugelassen.  
 
Bei Patienten, die die Behandlung mit der niedrigeren Rivastigmin-Dosis (9,5 mg/24 h)  
mindestens sechs Monate lang gut vertragen und einen kognitiven  
(z. B. auf der MMSE-Skala) und/oder funktionellen Abbau (nach Beurteilung durch  
den behandelnden Arzt) zeigen,  
 
kann die Dosierung auf 13,3 mg/24 h erhöht werden! 
 

SWISSMEDIC/Kompendium 2013 





      Dosisabhängiger Einfluss von Ginkgo biloba auf kognitive Fähigkeiten 



 Ginkgo biloba extract EGb 761®: 
 Activities of Daily Life (dementia) 

0                                     12                                        24 
                                    Week 

0                                     12                                      24 
                                     Week 

Ihl et al., Journal of the Neurological Sciences 299 (2010) 184–187,  
Herrschaft et al. International Journal of Geriatric Psychiatry (2012) 



  
Ginkgo biloba extract EGb 761® 
in comparison and in combination with ACHIs:  
NNT analysis NPI and CGI 
 

Meta-analysis (Rainer et al. 2013) of dementia data with EGb 761® : 

- NNT values in relation to the decrease in NPI score (by at least 4 points) comparable with ACHIs 

- NNT values in relation to the improvement in overall clinical impression (by at least 4 points) are 
comparable with those with ACHIs 

 

Rainer M et al. Wien Klin Wochenschr 2013;125:8-15. 



Number needed to treat 

• Cholinesterase-Hemmer: 3-10 
• Memantine: 7-10 
• EGb 761:                           3 - 6  

Livingston & Katona. Int J Ger Psychiatry 2000;15:203-7. 
van Dyck et al. Am J Geriatr Psychiatry 2006;14:428-37. 
Rainer M et al. Wien Klin Wochenschr 2013;125:8-15. 



Kombination von Memantin und  
Cholinesterasehemmer bei Alzheimer Demenz: 
 
Pflegeheimeintritte nach Therapiegruppe 

Lopez OL et al. Long-term effects of the concomitant use of memantine with cholinesterase 
inhibition in Alzheimer disease. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009;80:600-7. 



12.24.2014 | Investors 

Actavis and Adamas Announce FDA Approval of Namzaric™,   
a Fixed-Dose Combination of Memantine Extended-Release  
and Donepezil Hydrochloride 
 
Indicated for Treatment of Moderate to Severe Alzheimer's Disease  

 



Einsatz Antidementiva: State of the Art 2015 

Mild Cognitive Impairment 
Minor Cognitive Disorder Ginkgo-Extrakt 2x120mg 

Early Dementia (mild stage) + Cholinesterasehemmer  
   (Maximaldosierung, Rivastigmin 10) 

Klinische Verschlechterung 
(frühestens nach 6 Monaten) 

Erhöhung Dosis 
Cholinesterasehemmer 
(Rivastigmin 15) 

MMSE < 20 + Memantine (20mg) 
(«Kombinationstherapie»*) 

End of life stage  Stop  

Krankheitsstadium Medikamentöser Therapieansatz 

* Limitatio, zulässig aber 
      nicht kostenpflichtig! 

Kressig RW. Therapeutische 
Umschau 2015; 72(4) in press  





DHA 1200 mg  
EPA 300 mg  
UMP 625 mg  
Choline 400 mg  
Folic acid 400 µg  
B6 1 mg  
B12 3 µg  
Vit C 80 mg  
Vit E 40 mg  
Se 60 µg  
Phospholipids 106 mg  

Designed to support  the 
formation of synapses 

UMP 
Omega-3 fatty acids 
Choline 
Phospholipids 
B vitamins 
Antioxidants 

Souvenaid – food for thought? 

Souvenaid is a Food for Special Medical 
Purposes for the dietary management of 
early AD 
 
Indication: For the dietary management 
of early AD 





Association of vitamin D deficiency with  
cognitive impairment in older women 

Annweiler C, Schott AM, Allali G, Bridenbaugh SA, Kressig RW,  
Allain P, Herrmann FR, Beauchet O. Neurology 2010; 74:27-32. 
 



COGNITIVE EFFECTS OF VITAMIN D SUPPLEMENTATION IN OLDER 
OUTPATIENTS VISITING A MEMORY CLINIC: A PRE–POST STUDY 

Annweiler C et al. J Am Geriatr Soc 2012;60:793-5. 
N = 44 
Follow up: 16 months 



Effective Multifactorial Management of AD 

Early detection, 
education, 

communication, 
care coordination 

& support 

Non-Pharmacological: 
behavioral strategies; 
ongoing monitoring of 

health & safety and 
providing support to 
patient & caregivers  

Pharmacological: 
reduce potential 

for harm; slow clinical 
decline 

Provide meaningful benefits to 
patients, families & caregivers 

Atri A. Am J Manag Care. 2011. 


