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Forekomsten av sma aggregat av amyloid-B i hjarna fran Alzheimers patienter
jamfort med kognitivt friska med Alzheimers-forandringar i hjarnan.

Ett av de fynden som Alzheimers sjukdom (och som kan anvéndas for en definitiv diagnos efter
patienten har avlidit) ar plack i hjarnan, som bestar av proteinet amyloid-p (AB) som har

aggregerat (klumpats ihop) pa ett felaktigt satt. Ap anses orsaka nervcellsforstorelse och i
slutdndan minnesforlust, men exakt hur detta gar till ar fortfarande oként. De flesta forskare tror
nu att det ar mindre former av AB-aggregat, sa kallade oligomerer, och inte placken som ar de
mest skadliga. Bland annat sa har man inte hittat ett direkt samband mellan méangden AB-plack
och graden av minnesforlust. Dessutom sa har man &ven sett att dven icke-dementa éldre kan ha
AB-innehallande plack i hjarnan. Dessa plack verkar dock skilja sig at jamfort med de hos
Alzheimers-patienter. Dessutom har man, genom att plocka ut AB fran hjarnor, sett att
forhallandet mellan AB-oligomerer och plack ar stérre hos Alzheimerpatienter &n icke-dementa
med plack. Genom att plocka ut hjarnvavnad kan man dock paverka sammanséttningen av AB,
och dessutom ger detta inte en bild av var AB-oligomererna finns i hjérnan. De fargningsmetoder
som finns tillgangliga for detektion av AB i hjarnan fargar framfor allt in plack och inte de
mindre oligomererna.

Vi utvecklade nyligen en metod som specifikt och ké&nsligt detekterar AB-oligomerer i celler, och
vill nu anvanda denna metod for att undersoka forekomsten av AB-oligomerer i hjarnsnitt fran
Alzheimers-patienter samt icke-dementa individer med plack. Forsta delen av projektet syftar till
att optimera metoden for att anvandas pa hjarnsnitt. Den andra delen i projektet syftar till att
jamfora forekomsten av AB-oligomerer i hjarnvavnad fran 10 Alzheimers-patienter och 10 icke-
dementa personer med plack. Vi kommer dven férga in plack for att jamfora eventuell
distribution av oligomerer i forhallande till placken.

Med denna studie hoppas vi kunna svara pa om skillnaden mellan Alzheimers-hjarnor och
hjarnor fran friska med plack beror pa forekomsten av AB-oligomerer. Vi kommer dven kunna se
var de oligomera formerna av A r i hjarnan. Det vill s&ga om de finns néra plack eller langre
ifrdn och om de verkar finnas inne i cellerna (placken finns utanfor). Detta kan dd komma att
bidra till en dkad forstaelse for sjukdomsforloppet vid Alzheimers sjukdom och vilka former av
AP som &r iblandade vid nervcellsskada.



