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Hvor lenge kan du forvente &
leve nar du fyller 60?
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Hva er demens?

Og hvilke sykdommer kan gi demens?



Demens

Kognitiv svikt

Sammenlignet med andre med
samme alder og utdanning

Sammenlignet med seg selv
Pavirkning av funksjon

Ingen annen tilstand
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Sykdommer

Alzheimer
Vaskulaer demens

Lewy-legeme-demens
Parkinson

Pannelappsdemens

%
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Forekomst av demens
I dag og i fremtiden
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Donald Trump 30 points
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Total andel
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Forekomst av
demens na og
| fremtiden
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To veier til lavere
forekomst

Kurerende behandling

Forebygging



Forebygging er det
sikreste kortet
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Early life

Percentage reduction in dementia prevalence
if this risk factor is eliminated

@, Aldring og helse
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Midlife

Later life

Livingston et al.
Lancet Commission 2020
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Horeapparat hjelper na
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Forebygging i et livsigpsperspektiv - individ og @9 Nasjonait senter

samfunn

Fysisk, mental og sosial aktivitet

Informasjon, helsekompetanse, arenaer, sikkerhet, frivillighet, sosiale boformer
Horsel

Informasjon, fokus i helsevesenet
Kosthold, alkohol, rgyking

Informasjon, avgifter
Diabetes, hgyt blodtrykk, depresjon

Informasjon, forebygging, behandling, fokus i helsevesenet
Hodeskader

Informasjon, idrett
Luftforurensing

Fortsette »det gode arbeidet»
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Bivirkninger av det glade budskap

Usikkerhet
Tilkortkommenhet
Angst

Depresjon

Stress

Skam

Stigma
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Far vi en kur?

Jakten pa beta-amyloid
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Graeber. Neurogenetics Voll p223, 1998.
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ARTICLE

doi:10.1038/nature19323

The antibody aducanumab reduces A3
plaques in Alzheimer’s disease

Jeff Sevigny'*, Ping Chiao'*, Thierry Bussiere'*, Paul H. Weinreb'*, Leslie Williams!, Marcel Maier?, Robert Dunstan!,
Stephen Salloway?, Tianle Chen', Yan Ling', John O’Gorman!, Fang Qian', Mahin Arastu’, Mingwei Li!, Sowmya Chollate!,
Melanie S. Brennan', Omar Quintero-Monzon', Robert H. Scannevin!, H. Moore Arnold', Thomas Engber', Kenneth Rhodes!,
James Ferrero!, Yaming Hang', Alvydas Mikulskis!, Jan Grimm?, Christoph Hock?#, Roger M. Nitsch?*§ & Alfred Sandrock'§
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Baseline One year

Placebo

3 mg kg™

6 mg kg™

\

10 mg kg™!

Figure 1 | Amyloid plaque reduction with aducanumab: example
amyloid PET images at baseline and week 54. Individuals were chosen
based on visual impression and SUVR change relative to average one-year
response for each treatment group (n =40, 32, 30 and 32, respectively).
Axial slice shows anatomical regions in posterior brain putatively related
to AD pathology. SUVR, standard uptake value ratio.



Aldring og helse

Nasjonalt senter

Lecanemab — neste kandidat ut
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Binder til oligomerer og
protofibriller

Godkjent av FDA

Behandles av EMA i Igpet av
2023 (?)

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

‘ ORIGINAL ARTICLE

Lecanemab in Early Alzheimer’s Disease

C.H. van Dyck, C.J. Swanson, P. Aisen, R.J. Bateman, C. Chen, M. Gee, M. Kanekiyo,
D. Li, L. Reyderman, S. Cohen, L. Froelich, S. Katayama, M. Sabbagh, B. Vellas,
D. Watson, S. Dhadda, M. Irizarry, L.D. Kramer, and T. Iwatsubo



Flere MAB'er

Gantenerumab - negativ - november 2022

Donamemab Sims et al. JAMA 2023
Effekt stgrre enn lecanemab
Klinisk betydningsfull (?)
Best effekt hos dem med lave niva av tau
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Hvorfor svak klinisk effekt?

Virker ikke pa den toksiske formen av Amyloid
Hva na det enn er

For kort varighet pa studiene
Pa feil tidspunkt i sykdomsutviklingen

Designproblemer
Heterogene utvalg
For mange fullfgrer ikke studien

Kuller and Lopez. Alzh and Dementia 2021

Fglsomhet Intern (gul)



Hypothetical model of the dynamic biomarkers of the AD cascade.

Abnormal & —— Ap

—— Tau-meditated neuronal injury and dysfunction .1~
-Brain structure

——— Memory

—— Clinical function

Biomarker magnitude
.,

Normal = S ’ = s
Cognitively normal

B LSRR S-S .. S - R SO
\

MCI Dementia

Clinical disease stage

Jack C R Radiology 2012;263:344-361
Radiology

©2012 by Radiological Society of North America
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Amyloid Related Imaging Abnormalities (ARIA) 7 Rasonai e

Bagatell eller katastrofe?

Bivirkning av anti-amyloid beta (Af) immunoterapier

ARIA-E
@dem

ARIA-H
Mikroblgdninger

Sees pa MRI

Tidlig i behandlingsforlgpet

Mer vanlig hos de som er baerere av ApoE ¢4
Ofte asymptomatisk og selvbegrensende

Krever omfattende kontrollregime
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En tidlig diagnose

Eller en diagnose til rett tid
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Billeddiagnostikk Spinalvaeske

FDG-PET

MRI

Amyloid-PET

Jack et al. Neurology 2016

Aldring og helse
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Kan en blodprgve gi diagnosen?
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Biomarkgrer i blod

Fosforylert tau-protein
P-taul81, p-tau217 og p-tau231
AB42/AB40
Mindre endringer ved AD-patologi i plasma enn i CSF
ApB produseres ogsa ekstracerebralt
Neurofilament Light (NFL)
Uspesifikk

Andre demenssykdommer
Biomarkgrer for Lewy-legeme demens
I CSF
I neseslimhinne (?)
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Oppsummering - behandling og
diagnostikk

Vitenskapelig gjennombrudd
Usikker klinisk betydning

Trolig ma behandling starte tidligere
Hay kostnad

Alvorlig bivirkninger

Biomarkgrer blir lettere tilgjengelig
Hvordan skal vi bruke dem?
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