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| Diagnostik

tt blodprov som kan anvindas i primérvar-
den kan med 90 procents traffsikerhet sla
fast om en person med minnessvarigheter
har Alzheimer eller inte. Det visar delre-
sultatet fran en studie vid Lunds univer-
sitet: https://jamanetwork.com/journals/
jama/article-abstract/2821669

- Det hér kan fa stor betydelse for alla som soker till
sjukvarden fér minnespéaverkan och misstéankt Alzhei-
mer, siger Sebastian Palmqvist, docent och 6verlidkare
pa Skénes universitetssjukhus.

Ett liknande blodprov berdknas bli tillgingligt i Sveri-
ge redan i host och kommer initialt att anvindas pa spe-
cialiserade minneskliniker. For primérvarden kommer
det ddremot att droja langre for att hinna fa riktlinjer
och utbildningsinsatser pa plats.

Forskningen vid Lunds universitet, Enheten for kli-
nisk minnesforskning, leds av Oskar Hansson, professor
ineurologi och dverlidkare vid Skines universitetssjuk-
hus tillsammans med Sebastian Palmqyvist. I forskar-
gruppen ingdr dven psykologen Pontus Tideman, dokto-
rand vid klinisk minnesforskning. Bitradande forskare
Gemma Salvado star for statistik och modeller.

Vanligaste formen avdemens
Omkring 50 miljoner ménniskor har i dag nagon form

- Det &r ett stort framsteg att kunna diagnosticera sjukdomen med
ett enkelt blodprov, som pa manga sitt &r lika bra som de dyra
undersdkningarna av tau och amyloid som vi kan géra med PET-ka-
mera, sdger Oskar Hansson.
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av demenssjukdom och i Sverige lider runt 100000
personer av Alzheimers sjukdom. Det &r den vanligaste
formen av demens med upp emot 80 procent av alla fall,
dér var femte kvinna och var tionde man utvecklar sjuk-
domen. Det finns dnnu ingen bot, men nya likemedel
kan bromsa utvecklingen. Hog dlder ér den storsta risk-
faktorn, och globalt 6kar andra riskfaktorer for demens
som diabetes, 6vervikt och hogt blodtryck.

De verktyg som finns i varden for att stélla diagnos &r
trubbiga. Vid ett fatal minnesmottagningar anvinds me-
toder som PET-kamera och ryggvitskeprov, men behovet
av enklare och snabbare diagnostiska verktyg som kan
anvindas i primérvarden &r stort.

Tau och betaamyloid

2006 publicerade Oskar Hansson sin banbrytande stu-
die om hur fynd av biomarkoérerna tau och betaamyloid
i cerebrospinalvitska kan forutséga framtida utveckling
av Alzheimers sjukdom.

Vid Alzheimers sjukdom vixer plack som framst
bestar av betaamyloid fram langs hjarnans nervtradar.
Innan placken borjar bildas har betaamyloid samlats
inuti nerveellerna och fatt en felveckad form som &r svar
for kroppen att bryta ner. Betaamyloid underlattar i sin
tur spridningen av proteinet tau.

Tau finns naturligt i hjarnan och ar kopplat till
transport av niring i nervcellerna, men vid Alzheimers
sjukdom klumpar det i stillet ihop sig och stor né-
ringstransporten. Tau kan da spridas och bildar nystan
—fibriller - frimst i hjarncellerna, vilket forsdmrar cel-
lernas sitt att fungera och paverkar kognitiv funktion.
Taunystan kan uppsta var som helst i hjarnan och ger
beroende pé var de sitter olika symptom som svérighet
med sprak, minne och syn.

Fosforylerat tau

Blodprovet som nu studeras méter forhallandet mellan
s kallat fosfoylerade och icke fosforylerade versioner

av p-tau217, dir det ar hyperfosforylerade tau-proteiner
som klumpar ihop sig till nystan. Siffran 217 anger var pa
tauproteinet fosforyleringen mats.

Fosforylering &r en vanlig mekanism i cellerna for att
reglera proteiners aktivitet och funktion. Nar ett protein
blir fosforylerat kan exempelvis dess struktur, aktivitet,
interaktion med andra proteiner fordndras.

- Blodprovet vi har analyserat méter bade betaamyloid
och p-tau217. Provresultatet drivs ndstan uteslutande
av fosforylerat tau, men tilligget att méta betaamyloid
kan hitta alzheimerférandringar &nnu tidigare, siger
Sebastian Palmgqyvist.

- Taupatologi i sm& mangder kommer ingen ifran.
Forstadier finns i hjarnstammen och inre tinningsloben
fran det vi dr i 50-arsaldern men stannar dir om det inte
triggas av upplagring av betaamyloid.

Bade primir- och specialistvard
For att se hur traffsikert blodprovet ar har forskarna
studerat anvindning i bade primir- och specialistvar-
den.

- Fokus har varit att validera resultaten i klinisk
praxis, alltsd ute i verksamheten. Det ir en vildigt vanlig
sjukdom, dir majoriteten av alla patienter utreds i pri-
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- Det behovs bra och kostnadseffektiva diagnostiska verktyg,
framfor allt i primérvarden, séger psykolog Pontus Tideman.

maérvarden. Darfor maste det till enkla och tillforlitliga
undersokningar, siger Pontus Tideman.

Mellan februari 2020 och januari 2024 togs blodprov
pa 1213 personer i sydvistra Skane som sokt vard for
minnespaverkan. Medelalder var 74,2 ar. 515 utreddes
inom primérvarden och 698 pa en specialiserad min-
nesklinik.

Studien anvinde férutbestimda gréansvirden och
analyserade prover direkt nér de skickades till labora-
toriet, precis som i klinisk praxis, i stillet for att spara
proverna och analysera allt i slutet av studien. Provsva-
ren bekraftades sedan med ryggvitskeprov som kan
pavisa alzheimerpatologi. Cirka halften av de undersok-
ta personerna hade alzheimerforandringar i hjarnan.

90-procentig triffsikerhet

Blodprovets visar en drygt 9o-procentiga tréaffsikerhet
att identifiera Alzheimers sjukdom, vilket jimfordes
med den bedomning ldkarna gjort innan de fick se
resultat av blodprov eller ryggvitskeprov.

- Traffsidkerheten for primérvardslékarna att iden-
tifiera sjukdomen var 61 procent. Specialistlikarna
hade ratt i 73 procent av fallen nir en biomarkorsveri-
fierad Alzheimersdiagnos stélld i en konsensusgrupp
anvindes som utfall. Det visar att det beho6vs bra och
kostnadseffektiva diagnostiska verktyg, framfor allt i
primérvarden, och vilken forbattring som kan nés om
man borjar anvinda ett sddant hér blodprov som &r lika

tréaffsidkert och i vissa fall 6verligset ryggvitskeprov for
att mita betaamyloid och tau-patologi med PET, siiger
Pontus Tideman.

I primérvarden, dir majoriteten av alla fall utreds,
kan blodprovet kan innebéra en enorm forbéttring —
och férandring.

- For minnesklinikerna &r det inte riktigt lika revo-
lutionerande, men det innebér att fler kan undersokas
och fler far en béttre diagnos.

Kan sesinnan

Forandringarna i betaamyloid och tau kan ses mer &n
tio &r innan patienten far sin Alzheimerdiagnos, och
det finns en tydlig koppling mellan stora miangder plack
av betaamyloid i hjairnbarken och laga halter av samma
protein i cerebrospinalvitskan.

- Spridningen av tau underlittas av betaamyloid,
men det dr oklart om det &r for sent att forsoka minska
hjarnans betaamyloid med likemedel nér tau-aggrega-
ten vél har borjat sprida sig. Utover betaamyloid och tau
verkar &ven neuroinflammation spela en stor roll vid
Alzheimers sjukdom, vilket bland annat setts i genetis-
ka studier, sdger Oskar Hansson.

Forhojda nivaer av betaamyloid har ocksa ett sam-
band med utveckling av angest och apati tidigt i
sjukdomen. Psykiska symtom, precis som de kognitiva
besviren, dr en konsekvens av den patologisk ansam-
lingen i hjarnan av alzheimerrelaterade proteiner.

Stort framsteg

Med testet kan Alzheimers sjukdom pavisas redan
innan minnesbesvir hunnit bli handikappande, och det
gar aven att urskilja det fran andra demenssjukdomar
med cirka 95 procents noggrannhet. Tidigare har diag-
nostiken ofta varit felaktig, och ménga som inkluderats
ildkemedelsstudier har visat sig inte ha Alzheimers
sjukdom utan andra demenssjukdomar. Av de som far
diagnosen pa specialistkliniker runt om i viarlden har
cirka 30 procent inte Alzheimerforandringar i hjarnan,
den kognitiva nedséittningen beror pa nagot annat.

- Det &r viktigt att snabbt fa en korrekt diagnos sé
att man kan fa en symtomlindrande behandling och
ratt omvardnadsinsatser, eller faststilla att det inte ar
Alzheimers sjukdom. Det finns manga botbara tillstand
som depression och utbriandhet som ocksa kan ge kog-
nitiva symtom och liknar de tidiga stadierna av Alzhei-
mers sjukdom. En tidigt stilld diagnos blir allt viktigare
i takt med att nya sjukdomsbromsande behandlingar
tas fram, men det ar ocksa angelaget for att kunna fors-
ka fram nya behandlingar, sager Oskar Hansson.

- Det &r ett stort framsteg att kunna diagnostisera
sjukdomen med ett enkelt blodprov, som pa manga satt
ar lika bra som de dyra undersdkningarna av tau och
amyloid som vi kan géra med PET-kamera. Blodtestet
kommer att minska antalet patienter som far fel diag-
nos och inte far korrekt behandling, séger Sebastian
Palmgvist.

Stotta diagnos

Da testet kan ge ett positivt resultat redan innan sjukdo-
men borjat ge symptom, séger forskarna att provet &n sa
lange ska ses som en del av en utredning for att stotta en
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»En screening kan bli intressant forst om vi har
nagon behandling att sétta in i ett stadie innan
symptomen har borjat komma.«

- Det hér kan fa stor betydelse f6r alla som soker till sjukvarden
for minnespéverkan och missténkt Alzheimer, siger Sebastian

Palmqvist, docent och dverlikare pa Skanes universitetssjukhus.
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Alzheimerdiagnos och inte som ett enskilt prov for att
stélla diagnos.

- I dagsléget dr det ingen poéng att sjukdomen upp-
tacks hos patienter som kanske hinner avlida innan de
far symptom. En screening kan bli intressant férst om
vi har ndgon behandling att sétta in i ett stadie innan
symptomen har borjat komma. I nuldget finns bara stu-
dier pa de nya antiamyloidlikemedlen i tidiga symptom-
givande faser av sjukdomen, dir de bromsar progressi-
onshastigheten med 30-40 procent. De har godkints i
flera lander, men Europeiska Lakemedelsverket, EMA,
har dnnu inte godként nagot sidant likemedel. Overkla-
gandeprocess pagar dock, siger Sebastian Palmqvist.

Tva spar

Arbetet gar vidare med att jaimfora olika mattekniker
av p-tau217, vilket antagligen redovisas redan i ar. Det
undersoks ocksa vad blodprovet far for foljd om det
anvinds inom primérvarden och hur det da forandrar
diagnostik, handlaggning och behandling av patienter
med minnessvarigheter. Vad tdnker likaren en om be-
handlingen, fore och efter resultatet? Blir det kostnads-
effektivt?

- Provet kan komma redan i host till specialistklini-
ker, men vi behover tydliga riktlinjer kring vem som ska
testas och hur man ska ga vidare med ett visst resultat
innan vi vigar ge generella rekommendationer kring
blodprovet till primérvarden, sédger Sebastian Palm-
qvist.

- Vi maste undersoka om det fungerar i alla typer av
befolkningar, och det &r viktigt med utbildningsinsats-
er kring tolkning om det ska bli tillgangligt for lakare
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som normalt inte arbetar med alzheimerbiomarkorer.
Preliminira resultat visar ocksa att det i framtiden kan
finnas mojlighet att analysera p-tau217 med bara ett
stick i fingret. D4 finns det chans att na ut till &nnu fler
vardenheter, till exempel i linder déir man inte har sam-
ma mojlighet att hantera kylda plasmaprov som krivs
med nuvarande blodprov.

Varierande sjukvardssystem
- Vi studerar hur dessa blodprov forbattrar diagnosti-
ken och behandlingen i det verkliga livet runt om i vérl-
den. Sjukvardssystemen varierar mycket mellan olika
lander, sd denna nya typ av test maste implementeras
pa olika sitt for att gora storst nytta. Detta gor vi bland
annat tillsammans med Virldshélsoorganisationen,
WHO, séger Oskar Hansson.

Studien, som nu ar halvvégs, fortsatter. Totalt ska
1200 patienter inkluderas fran primérvarden och 1200
fran minneskliniker.

Text MARIE SKOGLUND
Frilansjournalist
skoglundreportage@gmail.com

Bitrddande forskare Gemma Salvadé ansvarar for statistik och
modeller.
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