Alzheimers sjukdom har nyligen definierats som en sjukdomsprocess som karakteriseras av progressiv
utfdllning av proteinaggregat (amyloid och tau) och nervcellsskada (skadade nervcellskopplingar och
cellddd). Denna process inleds ménga &r innan kognitiva symtom uppstar, och kan saledes hittas bade
hos kognitivt normala personer, de med litta kognitiva besvir samt med de som har demens. Eftersom
skadan pa hjarnan &r utbredd nir en person natt demensstadiet av sjukdomen, forsoker man nu i
kliniska ldkemedelsprovningar att forebygga demens genom att bromsa processen i tidigare stadier,
nar mojligheterna att paverka sjukdomen vantas vara stérre. En utmaning fér dessa kliniska provningar
dr att mata likemedlets effekt, eftersom det kognitiva och kliniska férloppet vid Alzheimers sjukdom
ofta dr langsamt. Anvdndningen av biomarkérer som speglar forandringar i hur nervceller
kommunicerar med varandra (dessa nervcellskopplingar kallas synapser) vore darfor av nytta i detta
sammanhang, eftersom evidensen tyder pd att dessa forandringar kan upptickas tidsmassigt mellan
inlagringen av proteiner (amyloid och tau) och den efterfoljande nervcellsforlusten och kognitiva
forsamringen. Aven om det &r ként att synapsforlust har det starkaste sambandet med kognitiv
forsimring, aterstar att hitta de tidigaste forandringarna i synapser i sjukdomsprocessen vid
Alzheimers sjukdom och hur dessa relaterar till andra viktiga sjukdomsmekanismer. Fér att Sverbrygga
denna kunskapslucka amnar vi att méta synapsproteiner i hjarnan ochi ryggvitska, genom att anvinda
avancerade hjdrnavbildningstekniker och hégkansliga méatinstrument. Vi forvantar oss att hitta bevis
for att synapsforlust speglar uppseglande kognitiv forsdmring. Déarfér hoppas vi att detta projekt kan
bidra till att forstd hur synapsférlust kan anvindas fér att bestimma ett fonster dir
sjukdomsmodifierande behandling sannolikt &r effektiv for att reversera dessa férandringar. Vara fynd
forvantas kunna dverforas till klinisk anvandning och lakemedelsutveckling eftersom den information
vi far kan vara végledande for beslut hur man ska hitta lampliga forsdkspersoner men ocksa for att

definiera det bésta stadiet for att hejda sjukdomsprogression.





