Popularvetenskaplig sammanfattning

Synapsproteiner i likvor (ryggvéatska).

Framtida diagnostiska och progressmarkdérer for neurodegenerativa sjukdomar?
Sokande: Annika Ohrfelt

Nervceller kommunicerar med hjalp av signalsubstanser som t.ex. acetylkolin, dopamin och
glutamat. Synapser kallas utrymmet mellan nervcellerna dar kommunikationen sker. |
synapsen finns ett stort antal proteiner och andra molekyler som &r oumbdrliga for att
meddelanden ska Overforas mellan cellerna pa ratt satt. Skador i synapsfunktionen
férekommer som foljd av flera olika nervcellsdegenerativa sjukdomar som framférallt drabbar
aldre. Exempel pa sadana sjukdomar &r degenerativa motoriska sasom Parkinsons sjukdom
och flera olika demenssjukdomar sasom t.ex. Alzheimers sjukdom och demens med
Lewykroppar. Omfattningen av synapsskador har i tidigare studier visat sig sammanfalla med
de kognitiva symptomens svarighetsgrad.

Biokemiska forandringar i hjarnan hos patienter kan studeras genom likvoranalyser
(ryggvatskeanalyser). Vi har utvecklat en metod (affinitetsrening kombinerat med kvantitativ
masspektrometri) for att mata synapsproteinet SNAP-25 i likvor ifran individuella
patientprov. Med den nyutvecklade metoden har SNAP-25 analyserats i tre oberoende
patientmaterial. Vi fann att SNAP-25 &r signifikant forhojt i likvor hos Alzheimer patienter
jamfort med kontroller. Saledes tyder var forsta studie pa att SNAP-25 &r en biomarkor och
kan anvandas for att sarskilja Alzheimers patienter ifran kognitivt friska patienter. Metoden ar
emellertid tidskrdvande och tekniskt avancerad och darfor utvecklar vi parallellt en kvantitativ
antikroppsbaserad metod (ELISA; enzyme-linked immuno assay) for att kunna méta SNAP-
25 1 likvor. 1 projektet utvecklas d&ven analysmetoder for andra synapsproteiner.
Forhoppningen ar att utifran synapsproteinanalyserna tidigt kunna sarskilja de olika
nervcellsdegenerativa sjukdomarna ifran varandra, samt fran kognitivt friska kontroller.
Synapsfunktion skulle ocksa vara ett vardefullt matt pa hur val patienter med kognitiva
symptom svarar pa olika lakemedelsbehandlingar. Vidare skulle synapsproteiner i likvor
kunna tankas beskriva hur sjukdomen forandras med tiden.



