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Gen-virusinteraktioner vid Alzheimers sjukdom - genvarianter av IFNL4,
CSSG1, TLR3 och risken for Alzheimers sjukdom

Forskning talar for ett samband mellan infektion med herpes simplex-virus typ 1 (HSV-1) och
Alzheimers sjukdom. HSV-1 &r ett mycket vanligt virus som ibland ger upphov till typiska
munsar hos sin vard, eller inga symtom alls. Personer som smittas bar pa viruset livslangt, och
HSV-1 kan i ovanliga fall orsaka hjarnhinneinflammation om det tar sig till hjarnan. | flera
befolkningsstudier &r tecken pa HSV-1-infektion forenat med en okad risk for Alzheimers
sjukdom, framfor allt hos personer som samtidigt har sarskilda riskgener. Daremot verkar
anvandandet av antivirala lakemedel som haller tillbaka HSV-1-infektionen vara kopplat till
minskat insjuknande i Alzheimers sjukdom.

Vad som orsakar Alzheimers sjukdom &r &nnu inte helt klarlagt, men det &r troligtvis ett samspel
mellan gen- och miljofaktorer. Alzheimers sjukdom har en stark &rftlig komponent och
omfattande befolkningsbaserade genetiska studier (s.k. genome-wide association studies) som
undersoker stora delar av manniskans arvsmassa, har upptackt flera genvarianter som paverkar
risken for Alzheimers sjukdom. HSV-1 dr ett vanligt forekommande virus, och éver 80 % i den
aldre befolkningen bér pa viruset. Det innebar att alla som har viruset inte kommer utveckla
Alzheimers sjukdom. Sannolikt finns det ytterligare riskmarkdrer t.ex. genetiska varianter, som
modifierar risken att insjukna i Alzheimers sjukdom vid HSV-1-infektion.

Syftet med vart projekt &r att studera sambandet mellan olika genetiska varianter och risken for
Alzheimers sjukdom. Vi har pa forhand valt ut genvarianter som paverkar individens kanslighet
for HSV-1-infektion: IFLN4 (kodar for interferon lambda-4), CSSG1 (cold sore susceptbility
gene 1, aven kallad C210rf91), TLR3 (kodar for toll-like recptor-3). Var hypotes &r att dessa
genvarianter som samtliga korrelerar med 6kad munsarsfrekvens, och troligtvis samre
immunkontroll 6ver HSV-1-infektionen, skulle medféra en 6kad risk for att senare insjukna i
Alzheimers sjukdom. Dessa eventuella samband kommer att analyseras 1 ett
befolkningsmaterial som utgar fran Alzheimerregistret inom medicinska biobanken i Umea.
Vara resultat skulle kunna bidra med 6kad kunskap kring de sjukdomsmekanismer som ligger
till grund for Alzheimers sjukdom.



