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Popularvetenskaplig sammanfattning:

Dynamik av biomarkorer for hjarnavbildning fran tidiga forkliniska stadier av

familjar Alzheimers sjukdom: En longitudinell multicenter MR/PET-studie
Elena Rodriguez-Vieitez, PhD, Forskare, Sektionen for klinisk geriatrik, Karolinska Institutet

Alzheimers sjukdom &r den vanligaste av alla neurodegenerativa och demenssjukdomar,
for vilka det inte finns nagon sjukdomsmodifierande behandling. Medan orsaken till
Alzheimers sjukdom &r okéand, sa ar en allmant accepterad tidsprogressiv modell for
sjukdomsutvecklingen att den inleds med abnormal amyloidplackackumulering i hjarnan,
foljt av ackumulering av intraneuronala neurofibrillara nystan, neurodegenerativa
forandringar och allman kognitiv forsamring. Kunskapen om progressiva forandringar i
hjarnan ar viktig for utvecklingen av tidiga biomarkdrer och kan bidra till att utveckla
sjukdomsmodifierande terapier.

Syftet med var forskning &r att utveckla hjarnavbildningstekniker for tidig diagnos av
Alzheimers sjukdom, i synnerhet positronemissionstomografi (PET), som kan utforas pa
personer i riskzonen och patienter i kliniken. Med hjalp av PET kan man studera molekyléra
processer in vivo och fa vardefull information om hjarnans molekylara mekanismer
relaterade till sjukdom. En annan hjarnavbildningsteknik, magnetisk resonansbildning
(MR), kan upptacka forandringar i hjarnmorfologi och mikrostruktur.

I familjer med autosomala dominanta mutationer, utvecklar mutationsbarare
Alzheimers sjukdom med en forutsagbar debutalder. Darfor kan mutationsbérare utredas
manga ar innan starten for att spara de tidigaste patologiska forandringar i hjarnan.
Medlemmar av dessa familjer, visar in vivo pa neuroinflammatoriska forandringar nastan
tva decennier innan kliniska symptom, vilket tyder pa terapeutisk potential.

| vart foreslagna projekt ska vi utfora longitudinella multimodala MR/PET-
avbildningsstudier for att undersoka korrelationen mellan strukturella och molekyléra
hjarnforandringar som hjélper oss att forstd utvecklingen av hjarnpatologi fran mycket
tidiga stadier. Dessa studier kommer att utféras med hjalp av multicenter data i
autosomaldominantfamiljar Alzheimers sjukdom.

Vi fokuserar pa att forstd sambanden mellan abnormal proteinavlagring i hjarnan
("proteinopatier”) och andra hjarnstrukturella och metaboliska forandringar, saval som
kognitiv kapacitet, under artionden da Alzheimers sjukdom utvecklas hos patienter. Vi ser
familjar Alzheimers sjukdom som ett lampligt forskningsomrade for biomarkérutveckling
som kan hjélpa oss att utveckla verktyg som, i sin tur, kan hjalpa kliniker att battre utféra
diagnos och behandling av Alzheimers sjukdom.



