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Etablering av masspektrometrisk referensmetod for absolut kvantifiering av
hiomarkor for Alzheimers sjukdom | cerebrospinalvatska

Alzheimers sjukdom #r den vanligaste formen av demens som over 36 miljoner ménniskor
varlden over lider av. Ett av de fynd som goirs hos patienter med sjukdomen &r s.k. plack som
framfor allt bestar av Beta-amyloid, en nedbrytningsprodukt av ett stérre protein, som klumpat
ihop till stora aggregat i hjérnan.

Enligt den ledande hypotesen for Alzheimers sjukdom #r det en stérning i omséttningen av
Beta-amyloid, dér en &verproduktion och minskad rensning av Beta-amyloid i hjarnan leder till
skador p& hjirnans nerveeller och slutligen demens. Beta-amyloid forekommer i flera olika
lingder, diir de relativa nivierna sinsemellan i kliniska studier visat sig vara virdefulla
markérer for diagnostik och lakemedelsstudier. Malet med projektet Ar att utveckla och etablera
en metod, anvindbar inom klinisk forskning och rutin, for att méta nivéerna av de flesta kinda
formerna av Beta-amyloid hos patienter.

Det finns redan metoder som med antikroppar méter en till tre former av Beta-amyloid,
men dessa metoder har en del nackdelar. Bland annat ses stora variationer i resultat mellan
laboratorier vilket gor det svart att jaimfora resultat t.ex. vid storre likemedelstudier.

Den antikroppsoberoende metod vi utvecklat bygger pA masspektrometri, ett instrument
som extremt noggrant kan separera molekyler fran varandra utifrdn deras férhallande mellan
massa och laddning. Metoden kan pa lang sikt ersétta nuvarande metoder, men framforallt kan
vAr metod bli en internationell referensmetod. Vi ingdr i ett internationellt samarbete som leds
av Alzheimer’s Association i USA med malet att etablera just en gAdan referensmetod som 1 sin
tur skall anviandas for att bestimma koncentrationen av Beta-amyloid i ett referensmaterial.
Referensmaterialet skall i sin tur distribueras tll tillverkare av andra mitmetoder och
laboratorier for att kalibrera dessa och dérmed minska variationerna mellan laboratorier. Med en
referensmetod kan dven definitivt cut-off virde for Alzheimersdiagnos med Beta-amyloid-

koncentration i cerebrospinalvitska faststillas, ngot som inte varit méjligt tidigare.




