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Blodproeve for Alzheimer kan vaere klar om fem ar

Biologiske markarer for Alzheimers sygdom baseret pa blodprever
anvendes allerede i forskningen og forventes om nogle ar ogsa at vaere
klar til anvendelse i klinisk praksis. En direkte sammenligning af otte
forskellige blodpravebaserede metoder til at male tegn pa Alzheimers
sygdom i hjernen tyder pa, at metoder, der gor brug af
massespektrometri, er de mest praecise.

Ophobning af skadelige proteinfragmenter ved navn beta-amyloid i hjernen udger en slags fingeraftryk for Alzheimers
sygdom. Beta-amyloid patologi kan pavises ved at analysere rygmarvsvaesken eller ved hjeelp af en szerlig type
hjernescanning, men begge metoder er behzeftet med ulemper i form af hgje omkostninger og kan opleves
besvaerlige eller direkte ubehagelige fra patientens synspunkt. Derfor har der gennem de seneste artier vaeret stor
interesse for at udvikle blodbaserede markgrer for beta-amyloid patologi.

Massespektrometri

Det har tidligere vist sig seerdeles vanskeligt at foretage praecise malinger af beta-amyloid patologi i blodet, hvilket
iseer skyldes at koncentrationen i blod er meget lavere end i rygmarvsvasken. Men de senere ars udvikling indenfor
blandt andet massespektrometri og immunodetektion har &bnet nogle muligheder. Bdde massespektrometri, der har
vaeret anvendt indenfor kemien i mere end 100 ar, og immunodetektion drejer sig grundlseggende om at identificere
specifikke proteiner. | 2016 viste et studie med maling af beta-amyloid patologi i blodplasma ved hjeelp af et seerligt
testkit - et sakaldt ultrasensitivt single molecule array (Simoa) immunoassay - for ferste gang en moderat grad af
praecision. Siden omkring 2017 er der udviklet mere praecise malemetoder baseret pa en kombination af sakaldt
immunoprecipitation (en teknik til udfeeldning af proteiner) og automatiseret massespektrometri.

Abeta-42/40-ratioen

En international forskergruppe har sammenlignet praecisionen af otte forskellige blodbaserede metoder til maling af
beta-amyloid patologi, der allerede anvendes i forskellige forskningsprojekter. Som mal for beta-amyloid patologi
valgtes forholdet mellem det uskadelige beta-amyloid 40 og det problematiske beta-amyloid 42 kendt som Abeta-
42/40-ratioen. Studiet er baseret pa to uafhangige grupper af deltagere. Den farste gruppe bestod af 286 personer
fra den prospektive svenske BioFINDER-1 forskningskohorte, hvoraf 182 var kognitivt intakte seldre og 104 havde
mild cognitive impairment (MCI). Den anden gruppe bestod af 120 personer fra the Alzheimer Disease Neuroimaging
Initiative (ADNI), hvoraf 51 var kognitivt intakte sldre, 51 havde MCI og 20 havde Alzheimers sygdom. Alle deltagere
havde faet foretaget amyloidscanning og BioFINDER-deltagerne havde desuden faet méalt deres Abeta-42/40-ratio i
rygmarvsvaesken.

Diagnostisk traefsikkerhed

De to mest praecise malemetoder med en diagnostisk traefsikkerhed pa henholdsvis 87 % og 83 % var begge baseret
pa en kombination af immunoprecipitation og massespektrometri. Malinger baseret pa diverse immunoassays
udviste generelt lidt mindre preecision med traefsikkerheder i intervallet 69-78 %. Resultaterne var nogenlunde
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enslydende ved anvendelse af amyloidscanning og rygmarvsvaeskemaling som referencestandard. Der sas heller
ikke vaesentlig forskel pa den diagnostiske treefsikkerned af blodpraverne i de to deltagergrupper.

Den internationale forskergruppe bag studiet, der blandt andre teeller Oskar Hansson, Henrik Zetterberg og Kaj
Blennow fra Sverige, vurderer at massespektrometri-baserede blodprgveanalyser ser ud til at have en rimelig
preecision i forhold til at identificere personer med Alzheimer i de tidlige faser af sygdommen. Man kan imidlertid ikke
konkludere pa baggrund af studiet, at massespektrometri-baserede blodpraveanalyser ngdvendigvis vil udgere den
fremtidige standard ved diagnosticering af Alzheimers sygdom. Ogsa forhold som pris, tilgeengelighed og praktisk
anvendelighed har betydning. | Amsterdam anvendes for eksempel et Simoa immunoassay, der ud over
amyloidstatus ogsa maler to andre biomarkerer i blodet, hvilket tilsammen giver en trefsikkerhed pa 88%.

Grund til optimisme

Udviklingen af blodbaserede biomarkarer for Alzheimer ma forventes at fortseette ufortradent i de kommende ar og
der vil sikkert komme flere sammenlignende studier som det foreliggende. Henrik Zetterberg, der er professor ved
Goteborgs Universitet, vurderer ifglge AlzForum, at flere blodpraver for Alzheimers sygdom kan vaere Klar til klinisk
brug indenfor en tidshorisont pa fem ar.

Seniorforsker ved Nationalt Videnscenter for Demens, Anja Hviid Simonsen, der har fulgt forskningsfeltet i cirka 15 ar
udtrykker optimisme vedrgrende udsigten til brug af blodbaserede biomarkgrer i fremtiden: ”I starten var var
resultaterne for biomarkerer for amyloidpatologi i blod rent ud sagt ubrugelige, s& udviklingen af mere falsomme
instrumenter og analysemetoder er et stort fremskridt. Til gengaeld er de nye instrumenter og analysekits temmelig
kostbare og udferelse af analyserne stiller ogsa langt starre krav til den faglige ekspertise end tidligere.”
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