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Frontotemporale Degeneration

Frontotemporale
Demenz

Eine Erkrankung mit vielen Facetten

Dr. Dipl. Psych. Sarah Straub
Universitatsklinikum Ulm Abteilung Neurologie
Deutsche Gesellschaft flir frontotemporale Degeneration



= Zweithaufigste Demenzform vor dem 65. Lebensjahr

= Klinisch werden 2 Haupterkrankungen unterschieden:
1. Verhaltensvariante der frontotemporalen Demenz (bvFTD)
2. Primar progrediente Aphasie (PPA)
1. Nicht-flissige Variante der primar progredienten Aphasie (nfvPPA)
2. Semantische Variante der primar progredienten Aphasie (svPPA)

3. [logopenische Variante der primar progredienten Aphasie (IvPPA)]

= Bei bis zu 50% der FTD-Patienten finden sich Familienangehorige mit vergleichbarer Symptomatik,
mit unklaren Demenzerkrankungen, ALS oder atypischen Parkinsonsyndromen.

" Ca. 15% haben eine einzelne ursachliche Genmutation fir die Erkrankung



doi:10.1093/brain/awr179 Brain 2011: 134; 2456-2477 | 2456

Die frontotemporale Demenz Si ool

Sensitivity of revised diagnostic criteria for the

D i e Ve rh a Ite nsva ri a nte d er FTD . behavioural variant of frontotemporal dementia

Katya Rascovsl;y,’ John R. Hodges,? David Knopman,® Mario F. Mendez,*® Joel H. Kramer,®
. . . John Neuhaus,” John C. van Swieten,® Harro Seelaar,® Elise G. P. Dopper,® Chiadi U. Onyike,’

Argye E. Hillis,"® Keith A. Josephs,® Bradley F. Boeve,” Andrew Kertesz,"” William W. Seeley,®
I a g n O S e r I te rl e n Katherine P. Rankin,® Julene K. Johnson,'? Maria-Luisa Gorno-Tempini,® Howard Rosen,®

Caroline E. Prioleau-Latham,® Albert Lee,® Christopher M. Kipps,'*'* Patricia Lillo,?

Olivier Piguet,? Jonathan D. Rohrer,’® Martin N. Rossor,"® Jason D. Warren,"® Nick C. Fox,"®

Douglas Galasko,®"” David P. Salmon,’® Sandra E. Black,'® Marsel Mesulam,®

Sandra Wei b,"® Brad C. Dick 2 Janine Diehl-Schmid,?’ Florence Pasquier,*

Vincent Deramecourt,” Florence Lebert,* Yolande Pijnenburg,®® Tiffany W. Chow,?*2*

Facundo Manes,?® Jordan Grafman,?’ Stefano F. Cappa,?®?° Morris Freedman,?*3°

Murray Grossman™* and Bruce L. Miller®*

Drei der folgenden Symptome (a-f) sind erforderlich (anhaltend oder wiederkehrend, nicht vereinzelt oder

selten auftretend)

a. Friihe Enthemmung

b. Friihe Teilnahmslosigkeit / Apathie oder Tragheit

c. Friiher Verlust der Anteilnahme oder des Einfiihlungsvermogens

d. Frih auftretendes, perseveratives, stereotypes oder zwanghaft anmutendes / ritualisiertes Verhalten
e. Hyperoralitat und verandertes Essverhalten

f. Neuropsychologisches Profil: Exekutive Defizite bei relativ geringer Beeintrachtigung von Gedachtnis

und visuell-raumlichen Fihigkeiten .
Mogliche bvFTD

Auftreten des jeweiligen Symptoms innerhalb der ersten drei Jahre nach Beschwerdebeginn

Rascovsky et al., 2011, Brain



Wahrscheinliche bvFTD:
mogliche bvFTD + frontale und/oder anterior temporale Atrophie im cMRT oder cCT

frontale Hypoperfusion oder frontaler Hypometabolismus in PET oder SPECT

bvFTD mit definitiver FTLD-Pathologie:

mogliche bvFTD + passender Bildgebungsbefund + Histopathologischer Nachweis einer FTLD durch

Biopsie oder Autopsie oder Vorliegen einer bekannten pathogenen Mutation

Rascovsky et al., 2011, Brain



Herr M.A., ¥1960, selbstandiger Kaufmann

= Vernachlassigung beruflicher Pflichten seit ca. 2019

= Ruckzug vom Familienleben, vermehrte Sorglosigkeit

= Wiederholte Arztbesuche seit 2020, Diagnose: Depression

= Stationare Aufenthalte in psychosomatischen Kliniken ohne Zustandsbesserung

= Seit ca. 2022 auffallige Tick-Stoérung in Form von unkontrollierbarem Schmatzen = keine Hilfe durch
behandelnde Arzte

= Uberdosierung verschriebener Medikamente = keine Hilfe durch behandelnde Arzte

= Fehlende Krankheitseinsicht

= Gestortes Risikobewusstsein, Anhaufung von Schulden (ca. 200.000 Euro)

= 2024: FDG-PET Universitatsklinikum Ulm: ausgepragter, seitensymmetrischer und deutlich frontal
betonter Hypometabolismus

-> bvFTD

Rascovsky et al., 2011, Brain



VIEWS & REVIEWS

D H f t t I D Classification of primary progressive
e Trontotemporaie vemenz aphasia and its variants
[ ] [ ] eoe [ ] [ ]
Die nicht-flussige Variante der PPA
° ° ° MD, PhD This article provides a classification of primary progressive aphasia (PPA) and its 3 main variants
D 1Iagnose k ri te rien AE. Hillis, MD toimprove the uniformity of case reporting and the reliability of research results. Criteria for the 3
S. Weineraub, PhD variants of PPA—nonfluent/agrammatic, semantic, and logopenic—were developed by an interna-

-~

M.L. Gorno-Tempini, ABSTRACT

A. Kertesz, MD tional group of PPA investigators who convened on 3 occasions to operationalize earlier pub-

M. Mendez, MD lished clinical descriptions for PPA subtypes. Patients are first diagnosed with PPA and are then

S.F. Cappa, MD divided inte clinical variants based on specific speech and language features characteristic of

JM. Ogar, MS aach subtype. Classification can then be further specified as “imaging-supperted” if the expected

J.D. Rohrer, MD pattern of atrophy is found and “with definite pathology” if patholagic or genetic data are avail-

§. Black, MD able. The working recommendations are presented in lists of features, and suggested assess-

B.F. Boeve, MD ment tasks are also provided. These recommendations have been widely agreed upon by a

F. Manes, MD large group of experts and should be used to ensure consistency of PPA classification in

N.F. Dronkers, PhD future studies. Futurs collaborations will collect prospective data to identify relationships

R. Vandenberghe, MD,  batween each of these syndromes and specific biomarkers for a more detailed understanding
PhD of clinicopatholegic corralations. Neurology® 2011;76:1006-1014

K. Rascovsky, PhD

K. Patterson, PhD GLOSSARY

B.L. Miller, MD AD = Alzhaimer disease; FTLD = wparal lobar PRA = pr

D.S. Knopman

J.R. Hodges, MD* A progressive disorder of language associated with atrophy of the frontal and remporal regions

M.M. Mesulam, MD*  of the left hemisphere was first described in the 1890s by Pick' and Sericux.” In the modern

| A g ra m m ati S m u S i n d e r eX p re S S i Ve n S p r a C h e M. Grossman, MD* Jicerarure, Mesulam?® described a serics of cases with “slowly progressive aphasia,” subscquently

= Angestrengtes stockendes Sprechen mit inkonsistenten Lautfehlern und Lautentstellungen
(Sprechapraxie)

= Beeintrachtigtes Verstandnis syntaktisch komplexer Satze
" intaktes Einzelwortverstandnis

" intaktes Objektwissen

Bildgebung: Im Vordergrund steht die links posterior fronto-insulare Atrophie im MRT oder die links
posterior fronto-insulare Hypoperfusion oder Hypometabolismus im SPECT oder PET

Gorno-Tempini et al., 2011, Neurology



Speziell bei dieser FTD-Unterform sind kognitive Funktionen abseits der Sprachproduktion oft lange gut
erhalten. Manche Patienten kénnen noch jahrelang komplett ihren Alltag alleine meistern

Bei nfvPPA ist das Storungsbewusstsein meist erhalten. Viele Patienten haben depressive Episoden

Wichtig fur den Umgang: Unterschatzen Sie die Patienten nicht! Sprechen Sie langsam und deutlich,
ermoglichen Sie den Betroffenen, von lhren Lippen zu lesen. Benutzen Sie eher kurze Satze, vermeiden Sie
Fremdworter

Logopadie als wertvolle nicht-medikamentdse Therapie

Flir Zuhause: Aphasie-App

Die Angehorigen missen um bestimmte haufige Symptome wissen: Viele Betroffene entwickeln im Verlauf
» Schluckstérungen

» Atypische Parkinsonsymptome (bei zugrundeliegender Tauopathie)
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Die frontotemporale Demenz
Die semantische Variante der PPA

AE. Hillis, MD
4 . 4 S. Weintraub, PhD
Diagnosekriterien
M. Mendez, MD
S.F. Cappa, MD
JM. Ogar, MS
].D. Rohrer, MDY

N.F. Dronkers, PhD

Classification of primary progressive

aphasia and its variants
-~

ABSTRACT

This article provides a classification of primary progressive aphasia [PPA) and its 3 main variants

to improva the uniformity of case reporting and the reliability of research results. Criteria for the 3

variants of PPA—nonfluent/agrammatic, semantic, and logopenic—were developed by an interna-

stigatars who convened on 3 occasions to operationalize earlier pub-

| s for PPA subtypes. Patients are fi agnosed with PPA and are then
ristic of

f
ected
"

R Vandenberghe, MD,  pepwee

PhD

= Beeintrachtigung im Benennen von Dingen

D.S. Knopman
J.R. Hodges, MD*
M.M. Mesulam, MD*

= Beeintrachtigtes Einzelwortverstandnis

r der of language associared with atrophy of th
f the | as first described in the 18905 by Pick
literature, Mesulam® described a scries of cases with “slowly progressive aphasia.” subscauently

= Verlust von Wissen Uber die Bedeutung von Dingen, vor allem fir selten vorkommendes oder wenig

vertrautes Material
= Oberflachendyslexie oder Oberflachendysgraphie
= |ntaktes Wiederholen/Nachsprechen von Worten

= Normale Sprachproduktion (Grammatik und Sprechmotorik)

Bildgebung: Im Vordergrund steht die anterior temporale Lobaratrophie im MRT oder die anterior

temporale Hyperperfusion oder Hypometabolismus im SPECT oder PET

Gorno-Tempini et al., 2011, Neurology
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Classification of primary progressive

Die frontotemporale Demenz iphasiand e v
Die logopenische Variante der PPA

AE. Hillis, MD toimprove the uniformity of case reporting and the reliability of research results. Criteria for the 3
. . . S. Weintraub, PhD veriants of PPA \matic, semantie, ic—were developed by an interma
A. Keresz, MD tional group of PPA investigators who canvened on 3 occasions to operationalize earlier pub-
I a g n o S e r I e r I e n M. Mendez, MD lished clinical descriptions for PPA subtypes. Patients are first diagnosed with PPA and are then
S.F. Cappa, MD divided into clinical variants based on specific speech and language features characteristic of
J-M. Ogar, MS each subtype. Classification can then be further specified as "imaging-supported" if the expected
J.D. Rohrer, MD pattern of atrophy is found and “with definite pathology” if pathalogic or genstic data are avail-
S. Black, MD able, The warking recommendations are presented in lists of features, and suggested assess-
B.F. Boeve, MD mant tasks are also provided. These recommendations have bean widely agreed upen by a
E. Manes, MD large group of experts and should be usad to ensure consistency of PPA classification in

N.F. Dronkers, PhD future studies. Future collaborations will collect prospective data to identify relationships

R. Vandenberghe, MD,  patwsen sach of these syndromes and specific biomarkers for a more detailed understanding
PhD of elinicopathologic correlations. Neurslogy™ 2011;76:1008-1014
K. Rascovsky, PhD
K. Pattersan, PhDD GLOSSARY
L. Miller, MD AD - Aizhaimer disease; FTLD = PPA = primary pr
DS K nan
A progressive disorder of language associated with atrophy of the frontal and temporal regions

of the left hemisphere was first described in the 1890s by Pick' and Serieux.” In the modern
M. Grossman, MD* literature, Mesulam’® described a series of cases with “slowly progressive aphasia,” subsequently

=  Wortfindungsstorungen fur Einzelworte in Spontansprache und Benennen
= Beeintrachtigtes Nachsprechen auf Satz- und Phrasenebene

=  Phonematische Paraphasien

= |ntaktes Einzelwortverstandnis und Objektwissen

= kein offenkundiger Agrammatismus

Bildgebung: Im Vordergrund steht die links posterior perisylvische oder parietale Atrophie im MRT oder die
links posterior perisylvische oder parietale Hypoperfusion oder Hypometabolismus im PET

Gorno-Tempini et al., 2011, Neurology



Classification of primary progressive
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Diagnosekriterien Ve
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. as’ i
1.D. Rohrer, MD pattern of atrophy is found and “with definite pathology” if pathal r genetic data are avail
S. Black, MD able, The working recommendations are presented in lists of feat, and suggested assess-
B.F. Boeve, MD ment tasks are also ee a
E. Manes, MD

N.F. Dronkers, PhD ure s
R Vandenberghe, MD,  patweer

PhD leurology”™ 2011;76:1006-1014
K. Rascavsky, PhD

K. Pattersan, PhDD GLOSSARY

B.L. Miller, MD AD = Atzhaimer disesse; FTLD = = primary pr

A progressive disorder of language associated with atrophy of the frontal and temporal regions
of the left hemisphere was first described in the 1890s by Pick' and Serieux.” In the modern
literarure, Mesulam® described a series of cases with “slowly progressive aphasia,” subsequently

=  Wortfindungsstorungen fir Einzelworte in Spontansprache und
= Beeintrachtigtes Nachsprechen auf Satz- und Phr
= Phonematische Paraphasien
= |ntaktes Einzelwor

= kein offenkundi

Bildgebung: Im Vordergrund steht die links posterior perisylvische oder parietale Atrophie im MRT oder die
links posterior perisylvische oder parietale Hypoperfusion oder Hypometabolismus im PET

Gorno-Tempini et al., 2011, Neurology



Das Erkrankungsspektrum der FT(L)D: @ DGFID
Die frontotemporale Lobardegeneration |

Bislang unklassifizierte
Varianten, z.B.
»Slowly progressive
anarthria“
»pure progressive
aphemia“



Das Erkrankungsspektrum der FT(L)D: @ DGFID
Die Pathologie

A PSP || CBS| nfvPPA |bvFTD | svPPA | | FTD-ALS
| =2\/

FTLD-tau FTLD-FUS FTLD-TDP

AAAPT FUS Progranulin

C9orf72




Das Erkrankungsspektrum der FT(L)D: @ DGFID
Genetik

Die genetischen Ursachen von FTD lassen sich in zwei Hauptkategorien unterteilen: familiare und
sporadische FTD.

= Familidare FTD: Ungefahr 20-40% der Menschen mit FTD haben eine Familienanamnese mit verwandten
Erkrankungen wie FTD, ALS, Depressionen oder anderen Demenzen. Diese Form wird als familiare FTD
bezeichnet und ist oft durch eine genetische Mutation verursacht. Die haufigsten Gene, die mit
familiarer FTD in Verbindung gebracht werden, sind C90orf72, GRN, und MAPT. Diese Mutationen
werden autosomal-dominant vererbt.

= Sporadische FTD: Etwa 60% der Menschen mit FTD haben keine Familienanamnese dieser Erkrankung.
Diese Falle werden als sporadische FTD bezeichnet. Die Ursache ist hier noch nicht vollstandig geklart,
aber genetische Untersuchungen kdnnen auch in diesen Fallen manchmal eine genetische Ursache
aufdecken.



Angehorige von Menschen mit FTD sind @ DGI@
besonderen Herausforderungen ausgesetzt

Zeitspanne von Symptombeginn bis Diagnosestellung
= Mit durchschnittlich 4.9 Jahren signifikant langer als bei AD (3.6 Jahre) (Rosness et al. 2008)
= Fehldiagnosen / Differenzialdiagnosen erschweren die Zufiihrung an geeignete Hilfsangebote
= Depression
= Burn out”
= Schizophrenie
= Alkoholsucht
= Vergleichsweise junges Alter der Betroffenen
= Berufstatigkeit
* Fehlende Krankheitseinsicht der Patienten

= Mangel an Information



Deutsche Gesellschaft far

Angehorige von Menschen mit FTD sind
besonderen Herausforderungen ausgesetzt

= Fehlen spezialisierter Betreuungs-Angebote

= Soziale Isolation der Familien

= Die Verhaltensauffalligkeiten erschweren gemeinsame Unternehmungen. Wenn soziale
Konventionen nicht mehr eingehalten werden konnen, wird schon der Restaurantbesuch zur

Tortur. Viele von FTD-Betroffene Familien ziehen sich ins Private zuriick

= Aufgrund fehlender Betreuungsmoglichkeiten sind die Angehorigen in der Pflicht, selbst zu
betreuen und zu pflegen. Auch dies fordert soziale Isolation

= Das Thema FTD ist haufig mit viel Scham behaftet. Ein offener Umgang im Kollegen-
/Freundes- und Bekanntenkreis ware unerlasslich.



Arztliche Betreuung

— Eine engmaschige arztliche Begleitung
u KLInIkum Eﬂﬂ ist sinnvoll und wichtig

ulm

= Hilfe bei akuten Krisen

= Umgang mit (haufig unerwarteten) Symptomen wie
Schluckstorungen, Bewegungseinschrankungen,
Bewegungsdrang, etc.

= RegelmalRige Prifung der verordneten Therapien auf
Suffizienz

= Regelmalige Untersuchung der momentanen
Krankheitsschwere

Das FTLD-Team RKU/UKU Ulm Frontotempor ale Lobirdegeneration
——
RKU Neurologie Ulm > Spezialsprechstunde = Entlastungsgesprache
fiiir frontotemporale Demenzen : .. :

" = Teilnahme an Beobachtungs- und klinischen Studien

Terminvereinbarung

bitte Uber die neurologische Hochschulambulanz

Tel: 0731-500-63003 (Vormittags 8.00 Uhr-12.00 Uhr)
Oder in Notfallen beim FTLD-Team direkt.




Fur die Begleitung von FTD-Patienten und deren Angehorigen gilt:

= SCHULUNG DER ANGEHORIGEN
= Wen Patient noch im Berufsleben: Starkung vorhandener Ressourcen

umfassen die notwendigen Sozialleistungen, um unabhangig von
der Ursache der Behinderung (...) ihre Folgen zu mildern, Einschrankungen der Erwerbsfahigkeit oder
Pflegebedurftigkeit zu vermeiden (...). Die Teilhabe am Arbeitsleben entsprechend den Neigungen
und Fahigkeiten dauerhaft zu sichern (...)

= Vernetzung der betroffenen Familien mit FTD-spezifischen Entlastungs-Angeboten
= Vernetzung der betroffenen Familien mit FTD-spezifische Beratungsstellen

= Vernetzung der betroffenen Familien untereinander



C ‘ Deutsche Gesellschaft far
Frontotemporale Degeneration

Den richtigen Abstand halten. Viele FTD-Kranke mogen keine Berlihrungen und keine
Nahe

Den Menschen nicht an seinem Tun hindern. Handlungsunterbrechungen sind fir FTD-
Patienten schwer maoglich und schwer ertraglich

Die Umwelt informieren (z.B. beim Laden Geld hinterlegen, der Polizei
Hintergrundinformationen zur Person geben, Nachbarn einbeziehen)

Rituale fordern
Geeignete Beschaftigungen anbieten, viele FTD-Kranke mogen Strukturen und Zahlen

Bewegung hilft oft beim Abbau innerer Spannungen (GrolRenordnung: jungere FTD-
Kranke laufen z.T. weite Strecken, oft 10-20 km am Tag oder fahren 100 km mit dem
Fahrrad)



Im September griindeten wir die

Deutsche Gesellschaft fur "d’

Frontotemporale Degeneration.

DGFID

Deutsche Gesellschaft fur
Frontotemporale Degeneration

@ Forderung der Sichtbarkeit bundesweiter FTD-spezifischer Versorgungsangebote

@ Aufbau eines Netzwerks aller regionalen FTD-Experten / Engagierten

@ Schulungen fur Kolleglnnen, Angehorige

@ Konzeption innovativer Betreuungs- und Therapieangebote

@ Forschungsférderung WWW,dgftd,de

@ Einzelfallhilfen flr betroffene Familien in finanzieller Not

@ Offentlichkeitsarbeit

VERBINDEN. VERSTEHEN. VERANDERN.



Fallbeispiel eines Menschen mit FTD:
www.deine-welt-in-meiner-welt.de
(Film: ,,Schritt fuir Schritt”)



http://www.deine-welt-in-meiner-welt.de/

HERZLICHEN DANK FUR IHRE
AUFMERKSAMKEIT



Frontotemporale Demenz -

eine Erkrankung mit vielen Facetten

lhre Fragen an Dr. Sarah Straub
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~Die Zukunft von Demenzregistern”

Termin: 28.01.2025, 11:00 - 11:45 Uhr

Referent: Prof. em. Dr. med. Knut Engedal
« Grunder und Leiter des Norwegischen Demenzregisters
« Professor fur Alterspsychiatrie an der Universitat Oslo
« Langjahriger Leiter der Gedachtnisambulanz und der

Demenzforschungsgruppe des Universitatsklinikums Oslo

Anmeldung:
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Sie haben noch nicht genug?

= Alle Webinare online abrufbar: https://digidem-bayern.de/science-watch-live/

= Heute zum ersten Mal dabei?

Melden Sie sich fur unseren Newsletter an: https://digidem-bayern.de/newsletter/

= digiDEM Bayern auf Social Media @ m n
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