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Ar 2050 kommer det att finnas cirka 139 miljoner méanniskor som lever med demens.
Blodbaserade biomarkorer som amyloid B (AB), fosforylerat tau (p-tau), neurofilament light
chain (NfL) och glial fibrillary acidic protein (GFAP) i plasma har nyligen visat lovande
resultat vilket kan revolutionera majligheten till tidig upptéckt och diagnostik av neurologiska
sjukdomar, inklusive Alzheimers sjukdom (AD) och demens, vilket ar viktigt for framtida
preventionsstrategier. Dock har inte mycket uppméarksamhet annu agnats at fragan om hur
paverkande faktorer som kost kan leda till variationer i biomarkdortestning.

Tidigare resultat fran var forskningsgrupp har visat att intag av en standardiserad maltidstest
ledde till statistiskt signifikanta forandringar i koncentrationen av NfL, GFAP, AB42/40-kvoten,
p-tau231 och p-taul81 jamfort med prov som togs i fastande tillstand under en tidsperiod pa 3
timmar. Till exempel var nivaerna av p-taul81 och p-tau231 upp till 25% lagre i prover fran
icke-fastande an hos de som fastade. Detta ar en effektstorlek som ligger inom intervallet for
minskningar som uppnas genom nya sjukdomsmodifierande terapier for Alzheimers sjukdom.
Vi drog slutsatsen att dessa effekter bér beaktas vid anvandning av blodbaserade biomarkorer
for screening, diagnostik och dvervakning av lakemedelsbehandlingens effektivitet.

De underliggande fysiologiska mekanismerna bakom den observerade postprandiala
dynamiken for blodbaserade biomarkornivaer behover forklaras. Eftersom vi validerade vara
resultat mot en fastande kontrollgrupp foreslar vi att de observerade postprandiala
férandringarna orsakas av sjalva matintaget. Hur dessa dynamiker regleras ar fortfarande
oklart. Darfér ar det av stort vetenskapligt intresse att understka vilken roll det centrala
nervsystemet (CNS) spelar i dessa skeenden. Med hjalp av detta forskningsanslag avser vi
mata hjarnderiverat tau (BD-tau) i plasmaprover fran var kohort med fastande och icke-
fastande patienter genom att anvanda Simoa-plattformen. BD-tau ar ett selektivt matt pa
hjarnderiverat tau i blod som exkluderar fritt de (langre) tau-varianter som produceras i
periferin. Nyligen visade BD-tau i blod motsvarande diagnostisk prestanda som total-tau och
BD-tau i cerebrospinalvatska (CSF) for att sarskilja biomarkorpositiva AD-patienter fran andra
neurodegenerativa sjukdomar, vilket pavisar BD-taus potential for AD sa att man kan undvika
att behdva genomféra en invasiv lumbarpunktur for att samla in CSF.

Vi tror att matning av hjarnderiverat tau i prover fran fastande och icke-fastanade patienter
kommer att ge en bra vagledning for utvarderingen av majlig paverkan pa blodbaserade
biomarkorer for neurologiska sjukdomar och bidraget fran det perifera nervsystemet (PNS) /
CNS i postprandiala dynamiker. Dessutom kan det foreslagna projektet bidra till att forbattra
det diagnostiska vardet av hjarnderiverat tau som biomarkor, sarskilt for tidig upptackt av
Alzheimers sjukdom. Det foreslagna projektet kommer att generera ett viktigt bidrag till
férebyggande och behandling av AD.



