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Sykdommer som kan fare til demens

Degenerative hjernesykdommer

. Alzheimers sykdom
Frontotemporal degenerasjon
Demens med_ewylegemer
Parkinson+
MND

Cerebrovaskuleersykdom

. Strategiske eller multiple infarkter
. Smakar sykdom medbakunaereinfarkter
Hypoksemi

Sekundeer demens

NPH, infeksjoner, alkohol {it B1),romoppfyllende prosesser i
hjernen (tumor, subduralt hematom)




Demens ved Alzheimers sykdom

- Tidlig debut , ingen
kjente risikofaktorer
far 65 ar

. Sen debut, mange kjente
risikofaktorer
etter 65 ar
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When tau goes bad. In a normal neuron (top), tau stabilizes the microtubules (blue lines) that transport
materials to the nerve terminals. But in Alzheimer's disease, tau loses its ability to bind to the microtubules
and forms abnormal aggregates. The microtubules degenerate, impairing neuronal function.




Risiko for Alzheimers sykdom

Sikre risikofaktorer
Arv (mutasjoner ogApoE plymorfisme)
Aldring
Down syndrom

Mulige risikofaktorer
- Hypertensjon
Hayt kolesterol
Diabetes
Hayt homocystein
Hodetraume

Beskyttende faktorer

A Hgy utdanning

- Fysisk aktivitet
Mental aktivitet/sosial deltagelse/hgy utdanning
Erneaering (fisk, sjokolade, radvin, te, middelhavskost)

34
25

0,5




Dominant arv og AD

Det fins tre former for AD med tilneermet autosomal dominant
arvegang

Noen hundretall familier er beskrevet | hele verden
Det antas at det fins 30 personer i Norge
Debut alder er under 60 ar

Lokalisasjon  Mutasjon Forekomst
Kromosom nr. JPresenilin 2 ekstrem sjelden
Kromosom nr. 14resenilin 1 hyppigst av de tre

Kromosom nr. 2APP (flere) sjelden




Sarbarhets gener

- ApoE e4
- CLU (ApoJd)
- PICALM




Forekomst

Forekomst
6569 ar
7074 ar
7579 ar
80-84 ar
8589 ar
90+ ar

0.9 %
2.1 %
6.1 %
17.6 %
31.7 %
40.7 %

Ott 1995







Hayt Kolesterol og Alzheimers sykdom
Kivipelto et al, BMJ 2001, 322:144/51

1449 av 2000 personer i Finland er fulgt opp i 21 ar

(kontrollert for alder,BMI,utdanning, rayking, alkohol, CVS, coronar sykdom)

Mid kolesterol < 6,5 mmol/I
Mid kolesterol > 6,5 mmol/I

SBT + hgyt kolesterol

AD Normal OR 95%Cl)
N=48 N=1352

23% 47%
7% 53%

2.2 (1.04.7)

3.5 (1.67.9)

™




Fedme og demens
CAIDE studien i1 Finland

OR (95% CI)
OMi dl i fed BMI >30 R4gA262)
BMI >30+ hgyt kolesterol+ hgyt BT 6.2

Kivipelto M et al. Arch neurol 2005;62: 15580
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Livsstil og demensd En systematisk oversikt

Fysisk aktivitet
Mental aktivitet
Sosialt nettverk

Demens AD

pos neg pos neg
6 3 5 2

6 1 4 0)

3 3 1 1

Fratiglioni L et al. Lancet Neurol 2004, 3: 383




Fysisk aktivitet i fritiden og demens
CAIDE; en finsk 21 ars oppfalgingsstudie

Midt i livet fritidsaktiviteter

Demens AD
OR (95% CI) OR (95% CI)
To ganger per uke 48(.25.91) .38(.17-.85)

Rovio S et al. Lancet Neurol 2005: 4: 7111

Ingen effekt av fysisk aktivitet knyttet til arbeid
Rovio S et al.Int J Geriatrc Psychiatry 2007; 22.-824




Livsstil og demens

U Kognitive reserve hypotese
Aktivt mentalt, sosialt og fysisk liv gker hjernens reserver

0 Vaskulaer hypotese
Aktivt mentalt, sosialt og fysisk liv beskytter mot hjerte/hjerneinfarkt

U Stress hypotese
Aktivt mentalt, sosialt og fysisk liv forebygger stress
stressd gkt kortisol utskillelse - hippocampuskade




Ernaering og hukommelse
Nurk etal. Am J Clin Nutr 2007; 86: 147@8.

1. Personer i Bergen over 70 ar (n= 2.300) som spiste mer enn 10 g.
fisk per dag hadde signifikant bedre hukommelse og bedre
intellektuelle funksjonsevner enn ikke-f iskespisere.

Sammenhengen var doseavhengig opp til 75 g. per dag. Effekten
var hgyest blant dem som spiste fet og fersk fisk.

2. Hva med rgdvin, grgnn te og mark sjokolade? Ja, takk samme effekt!
(Nurk et al, 2009

3. Hva med grgnnsaker og frukt?

4. Hva med middelhavskost?




Redusert forekomst av kognitiv svikt i USA
Langa K et al, Alzheimer and Dementia 2008,;

Undersgkelsestidspunkt Betydelig kognitiv svikt
1993 (n= 7 406), 70 ar+ 12,2 %

2002 (n=7 104), 70 ar+ 8,7 %
Forklaring

| 2002 flere personer med hgy utdanning og formue
| 2002 flere med kardiovaskulaere risikofaktorer, men flere ble
behandlet med kolesterol og blodtrykksenkende legemidler
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Position Paper

Research criteria for the diagnosis of Alzheimer's disease:
revising the NINCDS-ADRDA criteria

Bruno Dubois*, Howard H Feldman®, ClaudiaJacova, Steven T DeKosky, Pascale Barberger-Gateau, Jeffrey Cummings, André Delacourte,
Douglas Galasko, Serge Gauthier, Gregory Jicha, Kenichi Meguro, John O'Brien, Florence Pasquier, Philippe Robert, Martin Rossor, Steven Salloway,
Yaakov Stern, Pieter| Visser, Philip Scheltens

wwwthelancet.com Published online July 9, 2007 DOL10.1016/51474-4422(07)70178-3
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Reviderte NINCD&\DRDA kriteroer

B Dubois et al.Lancet Neurol. 2007 Aug;6(8): 7346.

Pond 2: Diagnostic criteria for A0
Frobable AD: & plus one ormone supportive features B, C 0, orE
Cor ediagnosticcriteria
A, Presence af an earky and significant episcdic memary impainment that inckdes the
fallzwing features
1. Gradual and progressive change in memary funetion reported by patientsar
informants ov er mare than & manths
2. Objectivecviden ceaf sonificantly impaired episadic memeny on testing: this
ceneraly consists af recall deficit that does nat improve sigrificantly o does not
narmmakze with cusing or recognition testing and after effectios encoding of
information has been presioushy contralled
3 The episodic memany mpairment can be isabted or ssadated with ather cognitiee
changes at theanset of AD or as A ade ances
Supportive fertures
E. Frezerce of medial temparal [abe atraphy
» Walome kass af hippaamipi. entorhire cortex, anmygdala eddenced on ME with
qualitatis e ratineg s using v isual scoring (referenced towel damcterised population
with age norms jar quanti tative valumetry of regiors of interest {referenced tawel
characterised papulatian with age nonme)
C Aibnormal cerebrospinal Auid biomarker
« Low amrgloid [, cancertrations increased total ta corcentrations, orincreased
phspha-tan concentratiors, or cambinatians of the three
»  Ctherwel validated markers to be discovered inthe future
[ Spedfic pattem an functional nevraimagingwith FET
=« Reduced glucase metabalism in bilatera termporal parietal regians
»  Ctherwelvaidated ligands, including thoss thet fares ssablywill emerge such =
Fittsburg compound Bor FODKP
E. Proven D avteeamal daminant mtationwithin the immediate family
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Table 1. Fedial Temporal Atrophy Rating Algerithm
|

Width of Width of Height of
Score  Choroidal Fissura Temporal Harn Hippocampus

0 Mormal Harmal Mormal

1 Midty widanad Hormal Mormal

¢ Modarately widenad Wil Widansd Iy raducad
3

4

Markedly widened  Moderataly widanad  Moderately reduced
Markadly widened — Markedly widensd — Markadby reducac




DaTl SCAN

DLB

Normal distribusjon av DaTSCAN Tap av dopamin transportere

viser et oOokommad f olr neettr isatrintruenduser

(caudatus pluss putamen) pa hver n k o mmfarmen (caudatus pluss
side. putamen)

forandres til punktum uni - eller biIateraJ/







4 AB med Pittsburg compound-B (PIB) N

Glucose metabolis Amyloi_d l_ainding
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EEG Alzheimer Index

ROC curve Alzheimers Dementia vs Normals

Index = 97.7 [96.0 - 99.3]
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Nevrofibrillzere floker og betaamyloid

Total tau
Nevronal

o degenerasjon
Phospho tau J J
Nevrofi brilleere floker

B-amyloid metabolism /
senile plakk




Behandling av personer med demens

Pargrendeintervensjon
Informasjon om sykdom, inklusiv diagnose og prognose
Leere a mestre vanskelige situasjoner

Miljgbehandling og omsorg
Dagsenter med aktivisering
Sma miljg i institusjon med aktivisering

Fysisk aktivitet

Legemidler
Gingko biloba?
Aricept, Reminyl, Exelon
Ebixa
Psykofarmaka ved depresjon, angst, aggresjon og psykose




Pargrende informasjon og leere a mestre vanskelige sitL







