
KKoonnsseennssuuss--SSttaatteemmeenntt
CCoonnsseennssuuss  ssttaatteemmeenntt Lewy-Körper-Demenz und ihre

differentialdagnostische Abgrenzung von
Alzheimer’scher Erkrankung:
Ein gemeinsames Konsensus-Statement der
Österreichischen Alzheimer Gesellschaft (ÖAG) und
der Österreichischen Parkinson Gesellschaft (ÖPG)

Gerhard Ransmayr, Regina Katzenschlager, Peter Dal-Bianco, Gregor Wenning,

Christian Bancher, Kurt Jellinger, Reinhold Schmidt und Werner Poewe  

sowie die Teilnehmer der Lewy Body Demenz Konsensuskonferenz

Franz Aichner, Eduard Auff, Ulf Baumhackl, Klaus Berek, Christian Eggers, 

Günter Hochschorner, Christian Jagsch, Peter Kapeller, Marc Keglevic, 

Gunther Ladurner, Josef Marksteiner, Takeshi Nakajima, Christian Lampl, Erwin Ott, 

Georg Psota, Franz Reisecker, Marianne Scala, Franz Schautzer, Christoph Silberbauer, 

Josef Spatt, Volker Tomantschger, Margarethe Uranüs und Adreas Winkler

Neuropsychiatrie, Band 21, Nr. 2/2007, S. 63–74

Schlüsselwörter:
Demenz mit Lewy Körpern – Parkinson

Demenz – Alzheimer Demenz – Richtlinien

– Diagnose – Behandlung 

Keywords:
Dementia with Lewy bodies – Parkinson

dementia – Alzheimer dementia –guideli-

nes – diagnosis – treatment

Lewy-Körper-Demenz und ihre
differentialdiagnostische Abgren-
zung von Alzheimer’scher Er-
krankung

Demenz mit Lewy-Körpern
(DLB) ist für etwa 20% aller Autop-
sie-bestätigten Demenzen des höhe-
ren Lebensalters verantwortlich. Es
ist davon auszugehen, dass in der All-
tagssituation einer Gedächtnisambu-
lanz gegenwärtig die Diagnose einer
DLB bei Patienten mit fehlender oder
geringer Parkinson-Symptomatik zu

selten gestellt wird. Die Österreichi-
sche Alzheimer Gesellschaft und die
Österreichische Parkinson Gesell-
schaft sehen dies als Motivation um
in einer gemeinsamen Initiative über
Kernsymptome, unterstützende Cha-
rakteristika und hinweisende Zeichen
der DLB zu informieren und auf dia-
gnostische Möglichkeiten zur besse-
ren Abgrenzung gegenüber anderen
Demenzformen hinzuweisen. Wir
geben auch Leitlinien zur Behand-
lung der DLB, da gerade die pharma-
kologische Therapie hohe Anforde-
rungen an den behandelnden Arzt
stellt.

Dementia with Lewy Bodies and
its Differentiation from Alz-
heimer’s Disease

Dementia with Lewy Bodies
(DLB) accounts for approximately 
20 % of all autopsy-confirmed de-
mentias in the elderly. Presumably,
DLB is underdiagnosed in patients
without or with only mild Parkinsoni-
an symptoms in the daily routine of
memory clinics. This motivated the

Austrian Alzheimer Society and the
Austrian Parkinson Society to inform
about core features, suggestive featu-
res and supportive clinical findings of
DLB and to provide information on
diagnostic possibilities leading to bet-
ter differential diagnosis. We also
guide in the management of DLB as
pharmacological treatment can pose
difficult dilemmas for the treating cli-
nician.

Einleitung

Parkinson-Demenz (PDD) und
die Demenz mit Lewy-Körpern
(Lewy-Körper-Demenz, DLB) sind
klinisch und neuropathologisch eng
verwandte Manifestationen inner-
halb des Spektrums der Synucleino-
pathien. Das definierende klinische
Kriterium der DLB gegenüber der
PDD ist das frühzeitige Auftreten von
Demenz-Symptomen vor dem Eintre-
ten motorischer Symptome oder spä-
testens innerhalb des ersten Jahres
nach Manifestation eines Parkinson-
Syndroms. Während die Prävalenz
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der PD auf ca. 0.5 % der Bevölkerung
geschätzt wird [1], gilt die DLB mit
einem ca. 20 % Anteil als die zweit-
häufigste degenerative Demenzform
nach der Alzheimer-Erkrankung
(AD). Die McKeith Kriterien 2005
[2] beinhalten neue Empfehlungen
für die pathologische Klassifizierung,
wobei die häufige Koexistenz von
DLB- und AD-Pathologie Berük-
ksichtigung findet.  

Basierend auf dieser häufigen
Koexistenz beider Pathologien ist es
nicht verwunderlich, dass die klini-
sche Abgrenzung der DLB von der
AD, vor allem wenn Parkinson-
Symptome in nur geringem Ausmaß
vorhanden sind, oft schwierig ist.
Trotz der im Bereich der Neurologie
intensiv geführten Diskussion einer
Unterscheidung zwischen PDD und
DLB ist davon auszugehen, dass in
der Alltagssituation einer Gedächtni-
sambulanz gegenwärtig die Diagnose
einer DLB bei Patienten mit fehlen-
der oder geringer Parkinson-Sympto-
matik zu selten gestellt wird. Die
ÖAG und ÖPG sehen es daher als
ihre gemeinsame Aufgabe, in einer
konzertierten Initiative den Kenntnis-
stand über die DLB im ambulanten
Bereich zu verbessern und systemati-
sche Erhebungsinstrumente bereit-
zustellen, die es erlauben eine struk-
turierte Erfassung von Kernsymp-
tomen- und die Diagnose unterstüt-
zenden Symptomen der DLB
durchzuführen und somit eine klini-
sche Abgrenzung von der AD erleich-
tern. Dieses gemeinsame Statement
ist nicht zuletzt auch durch die spezi-
fischen Anforderungen und zu be-
rücksichtigenden Kautelen bei der
Therapie der DLB motiviert.

Prävalenz der Lewy-Körper-
Demenz 

Parkinson-Patienten haben ein
drei- bis sechsfach erhöhtes Risiko,
im Verlauf der Erkrankung Hirnlei-
stungsstörungen zu entwickeln, die
den klinischen Kriterien einer De-

menz entsprechen. Die Prävalenz
liegt zwischen 2 % bei frühem
Erkrankungsbeginn und 81 % bei
betagten Patienten, durchschnittlich
bei etwa 40 % in einer unselektierten
Patienten-Population [3, 4]. Die Inzi-
denz einer Demenz im Rahmen einer
Parkinson-Krankheit steigt ab dem
60. bis 65. Lebensjahr exponentiell
an [5, 6]. Das Demenzrisiko korre-
liert vor allem mit dem Alter und dem
Alter zu Beginn der Erkrankung, in
geringem Ausmaß mit der Dauer der
Erkrankung [7,8]. Indikatoren eines
erhöhten Demenzrisikos sind außer-
dem Dysarthrie und axiale Sympto-
me, Vorherrschen von Rigor und Aki-
nese, Depression und Delir oder
psychotische Symptome auf dopami-
nerge Medikation [3,8]. Wichtig ist
nochmals darauf hinzuweisen, dass
die zeitliche Abfolge von motorischer
Parkinsonsymptomatik und Demenz
im Konzept der DLB ein wichtige
Rolle spielt. Per definitionem tritt die
Demenz vor oder nahezu gleichzeitig
mit der Entwicklung einer motori-
schen Parkinson-Symptomatik auf,
zumindestens aber nicht später als ein
Jahr nach Erstmanifestation des mo-
torischen Parkinson-Syndroms. DLB
und PDD sind nach der AD die zweit-
häufigsten degenerativen Demenzen
und wahrscheinlich annähernd so
häufig wie die vaskuläre Demenz. 

Neuropathologie

Die neuropathologischen Charak-
teristika der DLB sind Lewy-Körper
und Lewy-Neuriten, in höherer Dich-
te, in Neocortex, Gyrus cinguli,
Amygdala, transentorhinalem Kor-
tex, Nucleus basalis Meynert und in
den aminergen Kernen des Hirn-
stamms sowie im Nucleus dorsalis
nervi vagi. In der älteren Literatur
bediente man sich dafür der von
Kosaka geprägten Begriffe diffuse
bzw. limbische (transitionelle) Lewy-
Körper-Erkrankung [9]. Durch die
deutlich höhere Sensitivität der
Immunhistochemie mit Antikörpern

gegen Ubiquitin, vor allem aber
gegen α-Synuklein, lassen sich vor
allem im Cortex Lewy-Körper
wesentlich besser zur Darstellung
bringen als mit der HE-Färbung. Aus
diesem Grund konnte in den ange-
sprochenen Strukturen auch in Gehir-
nen von Parkinson-Patienten ohne
Demenz und bei bis zu 60 % von Alz-
heimer-Patienten Lewy-Pathologie
nachgewiesen werden [2]. Meist blei-
ben diese Veränderungen bei der AD,
insbesondere wenn sie in nur geringer
Dichte vorliegen, asymptomatisch,
insbesondere wenn eine Neurofibril-
len-Degeneration gegenüber Plaques
dominiert. Allerdings weisen rund
20–22 % aller AD-Patienten extrapy-
ramidale Symptome (Rigor, Brady-
kinesia, Gangstörungen) auf, die 
vorwiegend auf einer mit dem
Schweregrad des Braak-Stadiums
zunehmenden Tau-Pathologie in der
Substantia nigra beruhen und in der
Regel erst in fortgeschrittenen Er-
krankungsstadien manifest werden.
[10]

Neueste Untersuchungen weisen
auf eine massive präsynaptische Ab-
lagerung von α-Synuclein als Ur-
sache der Neurodegeneration bei
DLB und damit vermutlich auch der
Demenz hin [11]. Je deutlicher die
Alzheimer-Pathologie, vor allem die
Neurofibrillen-Degeneration ausge-
prägt ist, desto weniger häufig weisen
Patienten für die DLB charakteristi-
sche Symptome auf und desto ähn-
licher ist die Symptomatik jener der
AD [12]

Es gibt also sowohl klinisch 
als auch neuropathologisch einen
fließenden Übergang von der Parkin-
son-Krankheit ohne Demenz (Lewy-
Pathologie, abgesehen vom Bulbus
olfactorius überwiegend im Hirn-
stamm, früher als Hirnstamm-Typ
einer Lewy-Körperchen-Erkrankung
bezeichnet), über die PDD und die
DLB (Lewy-Pathologie in mittlerer
bzw. hoher Dichte in Neokortex, lim-
bischem System, Zwischenhirn und
Hirnstamm) und die Lewy-Körper-
Variante der AD (Alzheimer-Patholo-
gie kombiniert mit einer für diese
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Diagnose relativ hohen Dichte an
Lewy-Pathologie) zur „reinen“ AD
(Alzheimer-Pathologie ohne wesent-
liche Lewy-Pathologie) (Abbildung
1). Allerdings zeigen viele Alzhei-
mer-Gehirne eine ausgeprägte α-
Synuclein-Pathologie, insbesonders
im Nucleus amygdalae [13]. Auch sei
darauf verwiesen, dass neueren
Untersuchungen zufolge doch Unter-
schiede zwischen PDD und DLB
bestehen. Beschrieben wurde ein
häufigerer Befall der Ammonshorn-
sektoren CA2 und 3 durch Lewy-
Körper bei DLB als bei PDD; lokale
Unterschiede der Neuronenausfälle
in der Substantia nigra (PDD eher
ventromedial, DLB eher dorsolate-
ral); sowie massive Ablagerung von
Amyloidplaques im Striatum bei
DLB, die bei PDD trotz ausgeprägter
kortikaler AD-Pathologie kaum anzu-
treffen sind [14]. Auch ein stärkerer
Befall des temporalen Cortex, des
Striatums und frontohippocampaler
Projektionen wurde bei DLB be-
richtet [15].

Klinische Charakteristika

Es handelt sich bei der DLB um
einen progredienten dementiellen
Prozess, der schleichend, oft auch
rasch und in Form deliranter Ver-
wirrtheit einsetzen kann, charakteri-
siert durch deutliche Schwankungen
seiner Ausprägung von Tag zu Tag
oder während eines Tages, gestörte
Aufmerksamkeit und Vigilanz,
Lethargie, verworrenen Gedanken-
fluss, Störungen der Wortflüssigkeit,
frontal-exekutiver und räumlich-
visueller intellektueller Funktionen
bei möglicherweise anfangs relativ
geringer Beeinträchtigung von Ge-
dächtnis und Merkfähigkeit [2]. Die-
se Schwankungen lassen sich häufig
erst durch detaillierte Befragung,
Fremdanamnese oder Anwendung
von spezifischen Ratings und neuro-
psychologischen Tests objektivieren.
Zusammen mit wiederholten, konkre-
ten visuellen Halluzinationen, meist
in Form von Tieren oder Menschen,
illusionären Verkennungen und

einem spontanen (nicht medikamen-
tös oder durch andere Faktoren her-
vorgerufenem) Parkinson-Syndrom
ist eine progrediente  Demenz dieser
Charakteristik die Kernsymptomatik
der DLB. Bei – neben der Demenz
(Kernsymptom) – Vorliegen von min-
destens zwei der drei Kernsympto-
men (Fluktuationen der Kognition,
wiederholte visuelle Halluzinationen
bzw. motorische Parkinson-Sympto-
matik) ist die Diagnose einer DLB
wahrscheinlich. Das Parkinson-Syn-
drom zeigt häufig eine Betonung  der
Körperachse (mit Stand- und Gang-
störungen, deutlichem Antekollis,
Nackenrigor, starrem Gesichtsaus-
druck, deutlicher Dysarthrie). Ruhe-
tremor wird bei DLB seltener als bei
der Parkinson-Krankheit ohne De-
menz beobachtet. Meist sprechen die
motorischen Parkinson-Symptome
der DLB schlechter auf L-Dopa-The-
rapie an als bei PDD und Parkinson-
Patienten ohne Demenz [16]. REM-
Schlaf-assoziierte Verhaltensstörun-
gen, eine ausgeprägte Sensitivität
gegenüber Neuroleptika mit erhöhter
Morbidität und Mortalität infolge
akuten Beginns oder Exazerbation
einer Parkinsonsymptomatik und von
Bewusstseinsstörungen, und ein
pathologischer Dopamintransporter-
SPECT oder Dopamin-PET sind
weitere, auf die Diagnose DLB hin-
weisende Symptome bzw. Befunde.
Wenn mindestens einer dieser Befun-
de zusammen mit einem Kernsymp-
tom und dem Zentralsymptom De-
menz vorliegt ist ebenso die Diagno-
se DLB wahrscheinlich. Orthosta-
tische Hypotonie („neurokardiovas-
kuläre Instabilität“), Harninkontinenz
[17], Obstipation, erektile Dysfunk-
tion, Schluckstörungen, sowie syste-
misierter Wahn oder Halluzinationen
anderer Modalität als der visuellen
unterstützen die Diagnose. Eine Zu-
sammenfassung der Symptome gibt
Tabelle 1. 

Die in der Tabelle angeführten
Symptome und Befunde sind nicht
spezifisch für diese Diagnose, son-
dern sind auch Symptome der PDD,

Abbildung 1: Übergreifende morphologische Beziehung zwischen PD-PDD-
DLB-AD.
AD, M. Alzheimer; PD, M. Parkinson; PDD, Parkinson-Demenz; PSP, progressive

supranekleäre Paralyse; DLB, Lewy-Körper Demenz; NFT, Neurofibrilläre Tangle
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wenngleich dort in oft vergleichs-
weise geringerer Ausprägung, sodass
eine willkürliche terminologische
Differenzierung von DLB und PDD
zunehmend in Frage gestellt wird.
Bei spezifischen wissenschaftlichen
Fragestellungen wird diese begriffli-
che Unterscheidung jedoch weiterhin
als sinnvoll erachtet.  Symptome der
DLB und der PDD, wie Schwankun-
gen der kognitiven Leistungen, Vigi-
lanzstörungen, wahnhafte Sympto-
me, Halluzinationen, motorische Par-
kinson-Symptome, orthostatische
Hypotonie und Harn-Inkontinenz
können sich auch im Rahmen der AD
manifestieren. Umgekehrt erfüllen
Patienten mit DLB häufig die klini-
schen Diagnosekriterien einer AD.
Bei der AD kommen diese Symptome
jedoch wesentlich seltener und wenn,
dann erst im deutlich fortgeschritte-
nen Stadium der Erkrankung vor. 

Die wichtigsten Differentialdiag-
nosen zur DLB sind die AD, im Spe-
ziellen ihre Lewy-Körper-Variante,

Zentralsymptom:
Progrediente Demenz

Kern-Symptome („core features“):
Fluktuationen der Hirnleistung 
Wiederholte spontane visuelle Halluzinationen
Parkinson-Syndrom

Symptome, die auf DLB hinweisen („suggestive features“):
REM-Schlaf-Verhaltensstörung
Erhöhte Neuroleptika Sensitivität (sh. auch „Klinische Chrakteristika“ und „Therapie“)
Niedrige Dopamin Transporter Aufnahme in den Basalganglien nachgewiesen mit SPECT oder
PET Imaging

Die Diagnose DLB unterstützende Symptome („supportive features“):
Orthostatische Hypotonie („neurokardiovaskuläre Instabilität“)
Harninkontinenz
Obstipation
Erektile Dyfunktion
Schluckstörungen 
Systemisierter Wahn
Halluzinationen anderer Modalität als der visuellen

Differentialdiagnosen:
Alzheimer Demenz
Subkortikale vaskuläre Enzephalopathie
Progressive supranukleäre Parese (Steele-Richardson-Olszewski-Syndrom)
Frontotemporale Demenz (mit Parkinson-Symptomatik und Enthemmung)
Normaldruckhydrozephalus
Hashimoto-Enzephalopathie
Cortikobasale Degeneration
Creutzfeldt-Jakob Erkrankung

Tabelle 1: Symptome der Demenz mit Lewy-Körpern nach McKeith [2]

Abbildung 2: Kernsymptome der Lewy Körper Demenz und ihre Differentialdiagnose, modifiziert nach Mosimann [18]
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eine höhergradige subkortikale vas-
kuläre Enzephalopathie mit Demenz,
Pseudopbulbärparalyse und subkorti-
kaler („pseudoparkinsonistischer“)
Gangstörung, die progressive supra-
nukleäre Parese (PSP) (da bei DLB
auch Blickparesen beschrieben wur-
den), die frontotemporale Demenz,
wenn sie mit Parkinson-Symptomatik
einhergeht (Frontotemporale Demenz
mit Enthemmung und Parkinson
Symptomatik), der Normaldruckhy-
drozephalus und, unter Umständen
die Hashimoto-Enzephalopathie, die
cortikobasale Degeneration (CBD)
und die Creutzfeldt-Jakob Erkran-
kung. Abbildung 2 informiert über
die Symptome der DLB und die
wichtigsten differentialdiagnosti-
schen Überlegungen [18].

Bildgebung

In den 2005 überarbeiteten Dia-
gnosekriterien für die DLB [2] wird
der Nachweis einer verminderten
Dopamin-Wiederaufnahme in den
Basalganglien mittels SPECT oder
PET als einziges „suggestives“ Ima-
ging Merkmal angeführt, welches bei
Vorliegen von bereits einem Kern-
symptom (fluktuierende Kognition,
visuelle Halluzinationen, Parkinson-
Syndrom) die Diagnose einer wahr-
scheinlichen DLB zuläßt. Weitere
bildgebende Merkmale werden ledig-
lich als unterstützende Kriterien ein-
gestuft, da sie unzureichende diagno-
stische Spezifität aufweisen.  Hierzu
zählen die relative Integrität von Hip-
pocampus und medialem Temporal-
lappen sowie eine putaminale Atro-
phie im MRT. Weitere Kriterien sind
occipitale Hypoperfusion im SPECT
[19] sowie Hypometabolismus in der
PET. Andere bildgebende Verände-
rungen wie Ausmaß und Progres-
sionsrate der generalisierten Hirna-
trophie und Schweregrad subkortika-
ler vaskulärer Läsionen differenzie-
ren nicht zwischen den verschiedenen
Demenzformen. Die Herzszintigra-
phie mittels [I-123] Metaiodobenzyl-

Guanidin (MIBG) erlaubt eine Quan-
tifizierung der postganglionären sym-
pathischen kardialen Innervation und
zeigt eine Reduktion bei DLB gegen-
über Alzheimer Patienten. Aus die-
sem Grund ist auch der MIBG
SPECT als Imaging-Kriterium in den
DLB Diagnose-Guidelines aufge-
führt.

Nachfolgend soll die vorhandene
Evidenz zum MRT sowie funktionel-
len Imaging bei DLB zusammenge-
faßt werden.

MR-Tomographie

Der Befund einer temporomesia-
len Atrophie ist in zahlreichen MRT
Studien bei Alzheimer Patienten
beschrieben worden. Dennoch ist die
temporomesiale Atrophie nicht spezi-
fisch und wird u.a. auch bei vaskulä-
rer Demenz beobachtet. Mehrere
MRT-Vergleichstudien haben eine
relative Integrität des mesialen Tem-
porallappens bei DLB gegenüber der
AD berichtet [2]. In nur einer Studie
wurde dagegen eine Atrophie des
Putamens bei DLB, nicht aber Alz-
heimer Patienten beschrieben. Die
Volumetrie des Nucleus caudatus
ergab keine signifikanten Unterschie-
de zwischen DLB und AD. Bislang
wurden nur wenige MR-basierte
Untersuchungen bei PDD-Patienten
durchgeführt. Mittels voxel-basierter
Morphometrie konnte eine isolierte
Frontalhirnatrophie bei nicht-demen-
ten Parkinson-Patienten gezeigt wer-
den, während bei PDD Patienten dar-
überhinaus eine temporale, parietale
und occipitale Atrophie vorlag, die
sich vom Atrophie Muster der DLB
Patienten nicht unterschied [20,21].
In letzter Zeit sind subkortikale Mar-
klager-Veränderungen bei degenera-
tiven Demenzen ins Blickfeld gerük-
kt. Die Progressionsdynamik dieser
Veränderungen unterscheidet sich bei
den verschiedenen degenerativen
Demenzen offenbar nicht und korre-
liert auch nicht mit der Progression
der kognitiven Defizite [22].

SPECT/PET Evidenz

Zur Charakterisierung und Diffe-
rentialdiagnostik der DLB von ande-
ren Demenzformen wurden die Mes-
sung des cerebralen Glukosestoff-
wechsels mittels [18F] Fluoro-Deo-
xy-D-Glukose (FDG) und PET sowie
die Bestimmung der cerebralen Per-
fusion und der präsynaptischen
Dopamintransporter-Verfügbarkeit
mit SPECT in klinischen Studien
untersucht. Die FDG-PET zeigte bei
autoptisch gesicherten Patienten mit
DLB und AD hypometabole Bereiche
parietotemporal und frontal sowie im
posterioren Cingulum. Im Unter-
schied zur AD war eine signifikante
Reduktion des Glukosemetabolismus
im occipitalen Kortex bei DLB
Patienten auffällig. Anhand dieses
Untersuchungsbefundes konnte die
DLB von der AD mit einer Sensiti-
vität von 90 % und einer Spezifität
von 80 % unterschieden werden [23].
Die Verteilung der mit der SPECT
gemessenen cerebralen Minderperfu-
sion bei der DLB und AD ist mit den
Ergebnissen der FDG-PET vergleich-
bar. Die Sensitivität und Spezifität
der Perfusions-SPECT ist jedoch der
der FDG-PET unterlegen. 

Durch den Untergang der nigro-
striatalen dopaminergen Bahnen
kommt es bei der DLB im Unter-
schied zur AD zu einer verminderten
Anspeicherung von Dopamintran-
sporter-SPECT Liganden und [18F]
Dopa gemessen mit PET. Der Verlust
an striataler Bindung von Dopamin-
Transporter Liganden ist bei DLB
Patienten mit Parkinson-Syndrom
deutlicher als bei der Parkinson-
Krankheit [24]

In einer Studie wurde die diagno-
stische Wertigkeit des Dopamintran-
sporterliganden [123I] Ioflupan (FP-
CIT) in der Differentialdiagnose der
DLB und AD bei pathologisch verif-
zierten Patienten erhoben [25]. Dabei
zeigte die Abnahme der Dopamin-
transporterverfügbarkeit im Striatum
bei DLB Patienten eine Sensitivität
von 83 % und einer Spezifität von
100 % in der Diskrimination zur AD
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(Abbildung 3). In einer rezenten
Arbeit wird gezeigt dass FP-CIT
SPECT die Diagnosegenauigkeit der
DLB  deutlich gegenüber den rein kli-
nischen Kriterien verbessert [26]. FP-
CIT ist zur Zeit der einzige Dopamin-
transporterligand der als Hilfestel-
lung zur Unterscheidung der DLB
von der AD von der Europäischen
Arzneimittelbehörde EMEA zugelas-
sen wurde.

Neben der Messung von cerebra-
len Stoffwechselalterationen konnte
mit der [123I] Metaiodobenzylguani-
din (MIBG) SPECT bei 37 Patienten
mit klinisch- wahrscheinlicher DLB
im Unterschied zu 42 Patienten mit
AD eine signifikante Abnahme der
postsynaptischen sympatischen In-
nervation am Myokard festgestellt
werden [27].

In dieser Studie, die bei Patienten
ohne pathologische Diagnoseverifi-
kation duchgeführt wurde, erreichte
die MIBG SPECT eine Sensitivität
und Spezifivität von 100 %. 

Zusammenfassend konnte mit der
Dopamintransporter-SPECT und
FDG-PET eine hohe diagnostische
Sicherheit in der Zuordnung bei
autoptisch-gesicherter DLB und AD
erzielt werden. Die diagnostische
Wertigkeit der MIBG-SPECT kann
aufgrund des Fehlens von postmor-
tem-gesicherten Studien nicht ab-
schließend beurteilt werden. Es ist
anzumerken, dass die Befunde der
hier beschriebenen nuklearmedizini-
schen Verfahren bei relativ kleinen
Fallzahlen erhoben wurden. Eine auf
populationsbasierten Daten basieren-
de Empfehlung kann deshalb nicht
gegeben werden. 

Aufgrund der vorliegenden Evi-
denz empfehlen wir gemäß den inter-
nationalen DLB Diagnose-Kriterien
neben einer 1.5 T-Schädel-MRT-
Untersuchung zum Ausschluss symp-
tomatischer Demenzursachen die
Anwendung einer DAT SPECT-
Untersuchung bei Demenz-Patienten
mit klinischem Verdacht auf DLB.
Ein generelles DAT SPECT-Scree-
ning aller Patienten mit Verdacht auf
ein degeneratives Demenz-Syndrom

Abbildung 3: Die funktionelle Bildgebung mittels SPECT und 123I-FP-CIT
zeigt bei einem DLB Patienten eine deutlich verminderte striatale
Dopamintransporterbindung (rechts) verglichen mit einem AD
Patienten

DaTSCANTM-Bild
Transversaler Schnitt
durch das Striatum

DaTSCANTM-Bild
Transversaler Schnitt
durch das Striatum

Alzheimer-Krankheit

Normale Verteilung
von DaTSCANTM

(symmetrisches Striatum)

Lewy-Körper-Demenz

Abnormale Verteilung
von DaTSCANTM

(asymmetrisches Striatum)

Tabelle 2: Differentialdiagnostische Abgrenzung von Lewy-Körper-Demenz
(DLB), Parkinson-Demenz (PDD) und Alzheimer-Demenz (AD)
anhand von Kernsymptomen und hinweisenden Charakteristika

Kern- und Stütz-
symptome der DLB 

Schwankungen in Kognition
und Wachheit (siehe auch
Fluktuationsfragen)

Wiederholt visuelle Halluzi-
nationen ab Demenzfrüh-
stadium (konkret z.B.: Per-
sonen, Gegenstände)

Parkinsonsymptomatik
(bei DLB selten Tremor)

REM – Schlafstörung

Schwere Neuroleptika 
Sensitivität

Visuell-Räumliches Defizit 
ab Demenzfrühstadium
(dispropotional schwer)

geringe striatale Dopamin-
transporter-Aufnahme in
SPECT/PET Imaging 

DLB

ja

ja

Parkinson- und 
Demenzbeginn

innerhalb 
eines Jahres

ja

ja

ja

ja

PDD

ja

ja

zumindest 
1 Jahr vor

Demenzbeginn

möglich

ja

ja

ja

AD

kaum

nein

im Spätstadium

nein

nein

nein

nein
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ist nicht indiziert. Der Nachweis einer
dopaminergen Dysfunktion erhärtet
die klinische Verdachtsdiagnose DLB
vor allem dann, wenn klinische
Symptome eines Parkinson-Syn-
droms fehlen oder gering ausgeprägt
sind. Die weiteren bildgebenden Ver-
fahren inklusive spezialisierte MRT-
Methoden oder MIBG-Szintigraphie
sind noch nicht ausreichend etabliert,
sodass keine generelle Empfehlung
für die Anwendung in der Routine
ausgesprochen werden kann.

Differentialdiagnose im
ambulanten Bereich

Die Schwierigkeiten in der Diffe-
rentialdiagnose der DLB, PDD und
AD wurden in den vorangehenden
Abschnitten deutlich gemacht. Die
Autoren des Konsensusstatement
geben daher in Tabelle 2 eine Hilfe-
stellung zur klinischen Abgrenzung
von DLB, PDD und AD anhand von
Kernsymptomen und auf die Diagno-
se DLB hinweisenden Charakteristi-
ka und präsentieren in Tabelle 3 einen
kurzen, einfach zu handhabenden
systematischen Erhebungsbogen für
den Einsatz im ambulanten Bereich
mit dem Ziel, die klinische Abgren-
zung der DLB von der AD zu unter-
stützen. Grundlage für die differenti-
aldiagnostischen Überlegungen ist
das Vorliegen eines progredienten
kognitiven Abbaues. Der Bogen ist
nicht validiert.

Therapie

Das Management der DLB ist
komplex, weil – ähnlich wie bei der
PDD – die Therapieziele vielfältig
sind. Eine der Herausforderungen für
die Behandlung  besteht darin, dass
durch medikamentöse Therapie eines
Zielsymptoms ein anderes Schlüssel-
symptom der Erkrankung verschlech-
tert werden kann. Die Therapie der
motorischen Symptome kann zur

Tabelle 3: Klinischer Erhebungsbogen bei progredienter Demenz zur Differenti-
aldiagnose DLB/Alzheimer Demenz (Anamneseergänzung für die
Patientendatei, nicht validiert)
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Verschlechterung der neuropsychia-
trischen Symptomatik führen, umge-
kehrt aber die Behandlung psycho-
tischer Symptome motorische Symp-
tome verschlechtern. Die Konse-
quenz dieser speziellen Therapie-
situation besteht in der Notwendig-
keit zu einer exakten Definition des
Zielsymptoms, das zuerst behandelt
werden soll, mit einer dann folgenden
seriellen Intervention. Das bedeutet,
dass Interventionen nacheinander mit
genügend langen Zeitabständen zur
Abschätzung der Therapieantwort
und nicht parallel erfolgen sollen. 

Folgender Stufenplan ist bei The-
rapieeinleitung zu empfehlen [18]: 
1. Identifikation des Schlüsselsymp-

toms; 
2. Erhebung der kognitiven, extra-

pyramidalen und neuropsychiatri-
schen Symptome, 

3. Nicht-pharmakologische Inter-
ventionen 

4. Pharmakologische Therapie 

Reduktion von Polypharmakothe-
rapie, Ausrichtung auf das Schlüssel-
symptom, und sorgfältiges Follow-up
sind wichtige Voraussetzungen beim
Einsatz jeder medikamentösen 
Therapie.

Nicht-pharmakologische Inter-
ventionen

Trotz Fehlens systematischer
Untersuchungen ist in Analogie zu
anderen Demenzerkrankungen eine
positive Wirkung stimulierender
Methoden und ausreichender sozialer
Interaktion anzunehmen. Hör- und
Sehschwächen sollten wenn möglich
korrigiert werden, da diese Faktoren
ebenso wie interkurrente Effekte,
Dehydrierung oder metabolische Stö-
rungen bei der Entstehung von
psychotischen Symptomen  eine Rol-
le spielen. Auf Sturzgefahren im
Wohnbereich der Patienten bzw. eine
entsprechende Unterstützung durch
Gehhilfen oder Hilfspersonen ist zu
achten. Langsames Aufrichten sowie

Kompressionsstrümpfe können eine
Rolle bei der Vermeidung orthosta-
tisch bedingter Stürze und Synkopen
spielen.

Pharmakologische Interven-
tionen

Der potentielle Nutzen einer The-
rapie ist sorgfältig gegen das allfälli-
ge Risiko abzuwägen. Alle anticholi-
nerg wirksamen Substanzen sollen
vermieden werden, dazu gehören
Neuroleptika, tri- und tetrazyklische
Antidepressiva, anticholinerge Par-
kinsonmittel und Spasmolytika. Die
drei Schlüsselsymptome, die medika-
mentöser Therapie zugänglich sind,
sind die motorischen, die kognitiven
und neuropsychiatrischen Folgen der
Erkrankung.

A.Therapie der motorischen
Symptome (Antiparkinsontherapie)

Monotherapie mit L-Dopa ist zu
bevorzugen, weil unter dieser Medi-
kation das geringste Risiko einer
Induktion oder Verschlechterung
psychotischer und kognitiver Proble-
me besteht. COMT-Hemmer, die zu
einer Verlängerung der L-Dopa-Wir-
kung führen, ohne ein eigenständiges
psychotogenes Potential zu besitzen,
können bei motorischen Fluktuatio-
nen eingesetzt werden. Nur in ausge-
wählten Fällen, bei jüngeren Patien-
ten und bei milder Symptomatik sind
ergänzend kleinere Dosen von Dopa-
minagonisten sinnvoll. Anticholiner-
gika müssen in jedem Fall vermieden
werden. 

B. Therapie der kognitiven und
neuropsychiatrischen Symptome

Cholinesterasehemmer

Cholinesterasehemmer sind
effektiv und relativ sicher in der The-
rapie kognitiver, aber auch neuropsy-
chiatrischer Symptome bei DLB. Die

typischen vegetativen Nebenwirkun-
gen (Nausea, Inappetenz, Erbrechen)
sind jedoch zu beachten.

Neben einigen kleinen Pilotstu-
dien wurde die Wirksamkeit von
Rivastigmin (12mg/Tag) in einer gro-
ßen plazebokontrollierten Studie bei
120 PatientInnen über 20 Wochen
untersucht. Rivastigmin-behandelte
PatientInnen zeigten im Vergleich zu
Placebo signifikante Besserungen
bezüglich Apathie, Angst, Verwirrt-
heit und Halluzinationen. Die Unter-
schiede für globale klinische Ände-
rung und MMSE waren nicht signifi-
kant im Vergleich zur Placebogruppe
[28]. Eine spätere Subanalyse zeigte
Hinweise darauf, dass bei Patienten
mit Halluzinationen die Verbesserun-
gen im Bereich der Aufmerksamkeit
deutlicher waren als bei nicht halluzi-
nierenden Patienten [29], und eine
prospektive Studie bestätigte signifi-
kant bessere kognitive Ergebnisse bei
halluzinierenden Patienten [30]

Ähnliche Effekte zeigte Rivastig-
min bei PDD. In einer großen plaze-
bokontrollierten, doppelblinden Stu-
die mit 541 Patienten bestand signifi-
kant bessere Wirksamkeit bezüglich
Kognition, Verhaltensauffälligkeiten
und globalem klinischem Eindruck.
Auf der Unified Parkinson’s Disease
Rating Skala (UPDRS) kam es zu
keiner Verschlechterung der Motorik,
allerdings berichteten signifikant
mehr mit Rivastigmin als mit Plazebo
behandelte Patienten über Tremor als
Nebenwirkung [31].

Für Donepezil gibt es bei der Par-
kinsondemenz eine kleine randomi-
sierte, plazebokontrollierte Cross-
over-Studie. Unter 10 mg Donepezil
kam es zu einer signifikanten Besse-
rung im Mini Mental State Examina-
tion (MMSE) Score und im Caregiver
Interview Based Impression of Chan-
ge Score gegenüber Placebo, wäh-
rend sich das Neuropsychiatric
Inventory nicht signifikant unter-
schied. Die UPDRS-Skala zeigte
auch hier keine motorische Ver-
schlechterung unter dem Cholineste-
rasehemmer [32].

Ransmayr, Katzenschlager, Dal-Bianco, Wenning, Bancher, Jellinger, Schmidt, Poewe et al. 70



Bei DLB wurde Donepezil in
mehreren offenen Studien und Fall-
berichten untersucht, die Hinweise
auf kognitive Verbesserungen aber
auch auf mögliche motorische Ver-
schlechterungen ergaben. 

Insgesamt reichen die bisher ver-
öffentlichten Donepezildaten in der
Indikationsstellung DLB und PDD
nicht an die Qualität der Rivastigmin-
studien heran, sodass Rivastigmin in
diesen Indikationen als Mittel erster
Wahl gilt [33]. Dies wird auch durch
EU-Zulassung von Rivastigmin bei
der PDD dokumentiert. 

Da die Therapie mit Cholinestera-
sehemmern sich bei Patienten mit DLB
auch günstig auf die psychotischen
Symptome auswirkt, ist es wahrschein-
lich – wenngleich der wissenschaftli-
che Nachweis bisher nicht geführt
wurde –, dass zum Teil damit Neuro-
leptika eingespart werden können.

Die antipsychotischen Effekte
sind aber bei floriden psychotischen
Symptomen meist nicht ausreichend,
um mit Cholinesterasehemmern das
Auslangen zu finden. 

Neuroleptika

Bei psychotischen Symptomen
und Verhaltensstörungen wird – ana-
log zu ähnlichen Problemen beim 
M. Parkinson and anderen Demenz-
formen – folgender Stufenplan emp-
fohlen:

1. Auslösende Faktoren beseitigen:
z.B. Infektionen, Dehydratation,
primäre Schlafstörungen, aber
auch chronische Faktoren, wie
Sehschwäche oder Hörminde-
rung.

2. Medikamentöse Faktoren berük-
ksichtigen: Sedativa, Anxiolytika,
anticholinerg wirksame Medika-
mente (z.B. Antidepressiva, den
M. Detrusor vesicae hemmende
Substanzen)

3. Absetzen von Antiparkinsonmit-
teln mit hohem psychotogenem
Risiko in folgender Reihenfolge: 
– Anticholinergika,

– Amantadin, 
– MAO-B Hemmer
– Dopaminagonisten,  
– gegebenfalls Reduktion von

L-Dopa 
4. Cholinesterasehemmer, bevor-

zugt Rivastigmin
5. Atypische Neuroleptika

Klassische Neuroleptika wie z.B.
Haloperidol sind bei allen neurode-
generativen Parkinsonsyndromen
grundsätzlich kontraindiziert. Dies
gilt allerdings in ganz besonderem
Ausmaß für diejenigen Patienten, die
die klinisch-diagnostischen Kriterien
für DLB erfüllen. In dieser Patienten-
gruppe werden auf die Einnahme von
Neuroleptika häufig schwerwiegende
Beeinträchtigungen der Motorik mit
Fallneigung, vor allem aber auch des
Orientierungs- und Wachheitsgrades
bis hin zu komatösen Zuständen
beobachtet. Eine neuropathologisch
gesicherte Studie berichtete das Auf-
treten dieser als Neuroleptika-Sensi-
tivität bezeichneten Reaktion bei 13
von 30 Patienten [34]. Auch ein
malignes Neuroleptika-Syndrom
wurde bei DLB-Patienten beobachtet.
Neuroleptika-Sensitivität ist zwar ein
differentialdiagnostisches Charakte-
ristikum der DLB gegenüber der AD,
ein Einsatz von Neuroleptika zur dia-
gnostischen Zwecken ist aber strikt
abzulehnen. Die Mortalität bei Neu-
roleptikagabe ist bei DLB PatientIn-
nen auf das 2-3-Fache erhöht.

Auch die atypischen Antipsycho-
tika sind nur nach genauer Nutzen/
Risiko-Abwägung einzusetzen. Es
gibt zum Einsatz von atypischen
Neuroleptika bei DLB-Patienten mit
psychotischen Symptomen bislang
relativ wenige Daten aus randomi-
sierten Studien.

Clozapin gilt als eines der Neuro-
leptika der Wahl bei psychotischen
DLB-Patienten. Dies beruht einer-
seits auf Hinweisen auf Effektivität in
anekdotischen Berichten und in der
klinischen Praxis, andererseits auf
Analogieschlüssen zu den Ergebnis-

sen bei der Parkinson-Psychose, wo
neben mehreren offenen Studien eine
randomisierte, plazebokontrollierte
Studie über 14 Monate gute antipsy-
chotische Wirksamkeit nachweisen
konnte [35] 

Clozapin dürfte von allen derzeit
erhältlichen Neuroleptika die Parkin-
sonsymptomatik am wenigsten ver-
schlechtern. Wegen des Risikos einer
Agranulozytose ist jedoch unter jeder
Clozapin-Therapie engmaschiges
Monitoring (entsprechend den An-
gaben des Herstellers) erforderlich. 

Quetiapin ist mit Clozapin phar-
makologisch eng verwandt. Zahlrei-
che offene, unkontrollierte Studien
zeigen Hinweise auf antipsychotische
Wirksamkeit bei Parkinson-assoziier-
ter Psychose mit oder ohne Demenz,
mit unterschiedlichem aber meist
geringem Auftreten einer uner-
wünschten Wirkung auf die Motorik.
Bei PDD gibt es häufiger Hinweise
auf motorische Verschlechterungen
unter Quetiapin als bei nicht-demen-
ten Parkinson-Patienten. 

Es besteht kein Agranulozytoseri-
siko, allerdings steht ein wissen-
schaftlich belegter Wirkungsnach-
weis noch aus. Mittlerweile liegen
zwei randomisierte, kontrollierte Stu-
dien bei Parkinson-Krankheit vor, die
keine signifikante antipsychotische
Wirksamkeit im Vergleich zu Plazebo
nachweisen konnten. Auch die moto-
rischen Symptome verschlechterten
sich nicht. Eine endgültige Beurtei-
lung des Stellenwertes von Quetiapin
ist aber aufgrund eher kleiner Fall-
zahlen und niedriger verwendeter
Dosierungen in diesen beiden Studien
noch nicht möglich [36, 37].

Bei DLB gibt es zu Quetiapin nur
offene, unkontrollierte Studien und
Fallserien, die unter Dosierungen von
meist 50 mg/Tag großteils signifikan-
te Verbesserungen gegenüber dem
Ausgangsstatus berichteten [38, 39]. 

Für Olanzapin liegt eine plazebo-
kontrollierte Studie bei 29 DLB-
Patienten mit visuellen Halluzinatio-
nen vor [40]. Signifikante neuropsy-
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chiatrische Effekte ohne motorische
und kognitive Verschlechterung
bestanden für Dosierungen von 5mg
und 10mg. In mehreren kontrollierten
Studien bei der Parkinson-assoziier-
ten Psychose (und auch bei nicht-
psychotischen, dyskinetischen Pa-
tientInnen) hat sich Olanzapin aller-
dings wegen massiver motorischer
Verschlechterung nicht bewährt und
sollte daher bei Parkinson – und
DLB-PatientInnen in der Regel ver-
mieden werden. 

Für Risperidon und Aripipazol
liegen wenige Daten vor, motorische
Verschlechterungen bei Parkinsonpa-
tienten wurden beschrieben. Beide
Substanzen sind, wenn überhaupt,
nur mit größter Vorsicht bei degene-
rativen Parkinsonsyndromen einsetz-
bar. Auf allgemeine Warnhinweise
und Dokumentationspflicht bei Neu-
roleptikagabe wird verwiesen [33].

C. Therapie anderer klinischer
Probleme

Rapid eye movement sleep beha-
vior disorder (RBD):

RBD tritt bei Synucleinopathien
häufig auf, einschließlich M. Parkin-
son, DLB und MSA, und es bestehen
Hinweise auf eine besonders hohe
Prävalenz bei DLB-Patienten. Wenn
die im Schlaf auftretenden Verhal-
tensänderungen störend sind, ist eine
medikamentöse Therapie indiziert.
Hier hat sich Clonazepam in einer
abendlichen Dosis von 0.5-1 mg
bewährt, allerdings gibt es keine spe-
zifischen Studien zu RBD bei M. Par-
kinson oder DLB.

Autonome Dysfuntion

Hier liegen keine Studien speziell
über DLB vor, und das Management
richtet sich nach den Erfahrungen mit
autonomer Dysfunktion bei M. Par-
kinson und anderen Grunderkrankun-
gen.

• Orthostatische Regulationsstö-
rung: Allgemeinmaßnahmen um-

fassen ausreichende Flüssigkeits-
zufuhr, mehrere kleine Mahlzei-
ten, langsames Aufrichten aus
dem Liegen oder Sitzen und
Kompressionsstrümpfe. Dompe-
ridon kann durch eine medika-
mentöse Parkinsontherapie be-
dingte Hypotonie bessern. Mido-
drin ist ein Alpha-Rezeptoren-
Agonist mit Wirkung auf das
periphere Gefäßsystem. Mehrere
kleine Studien zeigten Hinweise
auf Wirksamkeit, jedoch können
hypertensive Werte auftreten. Zu
Fluodrohydrocortison liegt bei M.
Parkinson eine offene Studie vor,
die relevante Blutdruckanstiege
zeigte. Weitere Möglichkeiten
umfassen Yohimbin, Etilefrin und
Indomethacin.

• Blasenfunktionsstörungen: Medi-
kamentöse Maßnahmen bei Urge-
Symptomatik oder häufigem
Harndrang umfassen die anticho-
linerg wirksamen Substanzen
Oxybutinin and Tolterodin. Diese
hemmen eine Detrusorhyperrefle-
xie, wobei das Risiko einer Res-
tharnbildung besteht. Zentrale
anticholinerge Nebenwirkungen

wie Sedierung und Zunahme von
Verwirrtheit und Kognitionsstö-
rung ist gerade bei dementen
Patienten zu bedenken, und ein
Einsatz bei DLB-Patienten sollte
nur mit größter Vorsicht versucht
werden. Einmalkatheterisierung
oder das Anlegen eines suprapu-
bischen Katheters können Alter-
nativen sein. Andere mögliche
Ursachen wie Prostatahyperplasie
oder Medikamentennebenwir-
kungen müssen bedacht werden.
Auch die primäre motorische Ein-
schränkung kann zum Problem
beitragen. Eine zusammenfassen-
de Darstellung der medikamentö-
sen Therapie bei DLB nach
Schlüsselsymptom und Evidenz-
grad wird in der Tabelle 4 gege-
ben [41].

Dieses Projekt wurde durch einen
Unrestricted Grant von GE
HEALTHCARE Handels GmbH und
Novartis Pharma GmbH unterstützt.

Klinisches Problem

Kognitive Dysfunktion

Psychose/Verhaltens-
störung

Depression

Parkinsonismus

RBD

Autonome Dysfuntion

Tabelle 4: Übersichtsdarstellung zur Therapie der Lewy Körper Demenz [38]

Optionen

CHE-Hemmer
(Rivastigmin)
Training/nicht-
medikamentöse 

Maßnahmen

CHE-Hemmer
Atypische Neuroleptika

SSRIs

L-Dopa ± COMT-Hemmer
Physiotherapie

Clonazepam

Midodrin, Tolterodin, 
Trospiumchlorid, 

Sildenafil, Diät, Stützstrümpfe

Evidenzgrad

1

3

1
3

3

3
3

3

3

Management der DLB
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