| tva av varandra oberoende, stora och valgjorda studier har vi nu kunnat bekrafta
hypotesen att reaktiverande infektion med vanligt herpesvirus (HSV1), ar férenat
med en 6kad (ungefar férdubblad) risk att insjukna i Alzheimers sjukdom (AD).
Resultaten har publicerats i den ansedda tidskriften Alzheimer’'s & Dementia.
Foreliggande projekt ar inriktat pa att studera vilka virusspecifika mekanismer som
kopplar herpesinfektion till Alzheimers sjukdom. Experimentella infektioner i cellkultur
och forsoksdjur har visat att infektionsforloppet for HSV1 orsakar forandringar pa
cellular- och vavnadsniva som till stora delar liknar férloppet vid AD-utveckling.
Allman férekomst av senila plack i specifika regioner av hjarnan ar nagot som ofta
ses hos avlidna AD-patienter. Dessa proteinaggregat orsakar férsamrad
synapsfunktion och neuronal celldéd. Flera studier visar att HSV1 infektion ¢kar de
intracellulara mangderna av huvudkomponenten av senila plack. En HSV1 infektion i
hjarnan, aven av minimal utbredning, skulle pa sa vis direkt kunna gynnar
utvecklandet av senila plack, och, i férlangningen, Alzheimers sjukdom. De specifika
fragestallningar som projektet amnar besvara &r:

# Ar den rapporterade 6kningen plackbildning unikt fér infektion av HSV1, eller sker
den som en mer generell respons pa infektioner av virus?

# | vilken utstrackning skiljer sig olika HSV1 isolat i férmagan att generera AD-
relevant cellular respons?

# Har HSV1 som aterfinns i hjarnan hos AD-patienter nagra speciella egenskaper
jamfort med isolat fran andra lokaler eller AD-fria kontroller?

Okad kunskap om sambandet mellan reaktiverande HSV1 infektion och utveckling av
Alzheimers sjukdom kan ge var aldrande befolkning stora halsovinster. Prognostiskt,
i och med att HSV1-symptom 6ver en viss alder kan komma att bli ett observandum
som indikerar utdkad undersékning m.a.p AD riskgenetik och aven AD profylax.
Behandlingsmassigt, forskningsinsatser kan allokeras om till att adressera
substanser som férhindrar HSV1 reaktivering.

Regionala etikprovningsnamnden i Umea har godkant projektet.



