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Kognitiv svikt av Lewy body typ=

Parkinsondemens och Lewy body demens
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Kognitiv svikt av Lewy body typ

battre beteckning

Lewy body sjukdom sk i praktiken

w

Patienter med kognitiv sjukdom av
Lewy body typ...

...har synhallucinationer men tal inte neuroleptika

...har parkinsonism men tal ofta inte tillaggsbehandling
(dopaminagonister, COMThammare)
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Patienter med kognitiv sjukdom av
Lewy body typ...

...har dalig blodtrycksreglering som forsamras av mediciner
mot samtliga huvudsymtom

v

Patienter med kognitiv sjukdom av
Lewy body typ...

...upplever dalig livskvalitet

...kostar samhallet mer (per patient) an patienter med Alzheimers
sjukdom

oLivsknalitet

Bostrém, Londos 2007




2022-01-24

Patienter med kognitiv sjukdom av
Lewy body typ...

...tycks kunna svara bra pa antidemenslakemedel
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Hur kdnner man igen
kognitiv sjukdom av Lewy body typ kliniskt?
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Kriterier for Lewy body demens 2017

Demensbild

4 Kliniska karntecken
Stddjande kliniska tecken
Indikerande biomarkdrer
Stédjande biomarkorer

Uteslutningskriterier

Lewy body sjukdom — demensbilden i praktiken

*Val orienterad
¢Intellektuellt vilbevarad
eLangsam i tankeférmagan

*Obekvam med siffror

Minnet ganska gott!
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Lewy body sjukdom — demensbilden i praktiken

= Svart att fa pa sig kladerna ratt y (c
= Satter sig snett pa stolen @
= Svart att lagga sig rakt pa britsen

Visuospatiala svarigheter

= Haller vattnet utanfor glaset
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MMSE profil
Alzheimers sjukdom: Lewy body sjukdom:
Tidigt: minne Tidigt: rakning
orientering spatial formaga

rakning orientering

12
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Kriterier for Lewy body demens 2017

Demensbild

4 Kliniska karntecken
Stddjande kliniska tecken
Indikerande biomarkdrer
Stédjande biomarkorer

Uteslutningskriterier
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Lewy body demens - karntecken

= Hypofoni (lite svag rost)
= Stel mimik (maskansikte)
= Langsam, stelhet i kroppen,

= Framatlutad gangstallning men vanligen inga skakningar

Parkinsonliknande

14



2022-01-24

Lewy body demens - karntecken

@Iler flera spontana

kardinalsymptom pa parkinsonism;
bradykinesi, vilotremor, rigiditet

(Bradykinesi=langsamhet i rérelser och minskad
amplitud och hastighet)

Parkinsonliknande
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Lewy body demens - karntecken

= Tillstandet varierar: forvirring - klar
= Faller mycket latt i sdmn e )

= Mycket trott, sover >2 timmar pa dagen

Uppmarksamheten och vakenheten fluktuerar
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Lewy body demens - karntecken

Personer som tycks ha flyttat in hos patienten

"hjarnspoken”, “gasgubbar”, dubletter av maken/makan, huset

Synhallucinationer — vet att de inte ar verkliga!
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Lewy body demens

18
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Lewy body demens — karntecken

Ramlar ur séngen, ar uppe, vandrar, jagar inkrdktare, ropar, skrattar, pratar,

"agerar sina drommar”

Stord dromsomn

Kan férega demenssymptomen med upp till Synucleinopati (Boeve et al 2003)
10 ar (Boeve et al 1998)

C e . R Jmfr PD, PDD, MSA
Farligt for patienten och narstaende

Nastan alltid obehagliga “mardrommar”

19

REM sémn storning

20
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Kriterier for Lewy body demens 2017

Demensbild

4 Kliniska karntecken
Stédjande kliniska tecken
Indikerande biomarkdrer
Stédjande biomarkorer

Uteslutningskriterier

Lewy body demens — stédjande kliniska tecken

behovs ej for diagnos

» Svar overkanslighet for antipsykotiska lakemedel OBS!
* Postural instabilitet

e Upprepade fall

e Svimning eller 6vergaende episoder med okontaktbarhet

e Svar autonom dysfunktion som férstoppning, ortostatisk hypotension,
urininkontinens

* Hypersomni

*  Hypoosmi

* Hallucinationer av andra modaliteter
e Systematiserade vanférestallningar

e Apati, oro, depression

2022-01-24
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Lewy body demens — stédjande kliniskt tecken

Blir stel av medicinen, sdimre motoriskt

riskerar svar 6verkanslighetsreaktion

Neuroleptikadverkanslighet

Associerat med 6kad mortalitet (Mckeith et al 1992, Ballard et al
1998)

Parkinsonism

Malignt neuroleptikasyndrom

Primart typiska NL men dven vissa atypiska
Oférmaga att uppreglera D2-receptorer
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Kriterier for Lewy body demens 2017

Demensbild

4 Kliniska karntecken
Stédjande kliniska tecken
Indikerande biomarkadrer
Stédjande biomarkorer

Uteslutningskriterier

24
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Lewy body demens — indikerande biomarkérer

* Nedsatt dopamintransportupptag i basala ganglier

visat med SPECT eller PET
. o

 Onormal (I3gt upptag) av 123 iodine-MIBG myokardskintigrafi
* Polysomnografiverifierad REM sdmnstorning utan atoni
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Kriterier for Lewy body demens 2017

Demensbild

4 Kliniska karntecken
Stédjande kliniska tecken
Indikerande biomarkadrer
Stédjande biomarkorer

Uteslutningskriterier

26
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Lewy body demens — stédjande biomarkérer

behovs ej for diagnos

* Relativt bevarade mediala temporallober pa CT/MR

* Generellt 1agt upptag pa SPECT/PET perfusion/metabolism
scan med reducerad occipital aktivitet, “cingulate island sign’
p& FDG-PET -

)

* Uttalad langsam EEG aktivitet posteriort med periodiska
fluktuationer i prealpha/theta omradet

Kriterier for Lewy body demens 2017

Demensbild

4 Kliniska karntecken
Stédjande kliniska tecken
Indikerande biomarkadrer
Stédjande biomarkorer

Uteslutningskriterier

2022-01-24
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Lewy body demens — uteslutningskriterier

DLB diagnosen ar mindre sannolik om

1. Annan sjukdom, sk vaskular skada, kan forklara
sjukdomsbilden helt eller delvis. Utesluter inte DLB men
indikerar kanske blandad patologi.

2. Om parkinsonismen kommer sent i ett demensférlopp

29

Lewy body demens — tolkning

Sannolik (probable) DLB: 2 eller fler kdarntecken eller 1
karntecken + 1 eller fler indikativa biomarkaorer.

Ger en sakrare biokemisk diagnos!

Moijlig (possible) DLB: 1 eller fler karntecken eller 1 eller
fler indikativa biomarkorer.

Anvander vi detta ger vi fler chans att fa prova
medicinering!

30
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Prodromal (tidig) Lewy body sjukdom

Lewy body patologin drabbar pa olika stéllen, i olika
ordning vilket forklarar att LB patienter i borjan av
sjukdomsforloppet kan ha olika symptom:

* MCI - kognitiv typ: uppmarksamhet/exekution,
visuospatiala

* Konfusions typ: oftast en somatisk eller yttre
utlésande faktor

* Psykiatrisk typ: synhallucinationer, depression

McKeith et al 2020
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Vad dor DLB patienter av eller

vilka ar tecknen pa att patienten har avancerad sjukdom?

Bland 130 DLB patienter fran Minneskliniken Malmé var de vanligaste
doédsorsakerna
Infektion 52%, Hjartstopp 20%, Aspirationspneumoni 20%

(Jmf dod i aspirationspneumoni i Sverige samma tidsperiod 0,14%)

De med tidigare aspirationer hade storre risk att do i detta, de var yngre
och dog tidigare.

Forvarrade associerade tecken, vanligen ortostatism, ledde till tidigare
dod

32
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Begrepp

Hur skiljer vi Lewy body demens fran
Parkinsons sjukdom med demens?

33

Lewy body demens eller Parkinsondemens?

ENDAST KLINISKT:
Kommer parkinsonismen fore (>1ar)

demenssymtomen = Parkinsondemens

Parkinsonism och demens samtidigt=
Lewy body demens

34
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Bakomliggande patologi

Patienterna med Lewy body sjukdom kan ha Lewy body patologi i hela
nervsystemet (hjarnstam, limbiska systemet, hjarnbark, sympatiska
nerver, parasympatiska ganglier, ryggmarg mm)!!!

Lewy bodies innehaller alfa-synuklein (neurotoxiskt)

Ytterligare patologi vid Lewy body sjukdom

Maénga Lewy body patienter har dessutom amyloida plack —
som vid Alzheimer.

36

2022-01-24
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Stord dromsomn — bakomliggande patologi

Stord dromsémn

Av 80 obducerade personer med stérd dromsdmn
(bevisad med polysomnografi) var det 97,5% som hade
LB patologi (alfasynuklein)

Boeve et al, Sleep Med 2013
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Lewy body demens kan forstas utifran

spektrumtanken

38
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Bakomliggande patologi

Alfa-synuklein skadar celler i substantia nigra, locus coeruleus, nucleus
basalis med resultatet att det blir brist pa dopamin, noradrenalin och ffa
acetylkolin

39

Behandling av

patienter med kognitiv sjukdom av Lewy body typ

Princip: hushalla med kemiska budbararna

Acetylkolin: brist som vid Alzheimers sjukdom

(OBS! Darfor forsiktighetmed antikolinerga lakemedel)

Dopamin: som vid Parkinsons sjukdom
mfl

40
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Behandling av

patienter med Lewy body demens

1.Forstahands behandling:

Acetylkolinesterashammare
RCT studie: Rivastigmine

41

Behandling av

patienter med Lewy body demens

2. Behandla efter varsta symtom

Klinisk erfarenhet:

Parkinsonismen — L-dopa 3-500mg/dag
Drémsdmnen — Mirtazapin, Melatonin, Klonazepam
Hallucinationerna — Oka kolinesterashammare,
(ev Quetiapin, Klozapin, lag dos)
Depression — tank NA!
Ortostatism/hypotoni - midodrin
Dysfagi - kolsyrad dryck
mm

42
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Det finns idag inget registrerat lakemedel med

Indikationen Lewy body demens!

43
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Dock har Rivastigmine indikationen Parkinsondemens.

Det finns stort behov av att utdka
behandlingsmojligheternal

Behandling med memantine

Memantine var ett parkinsonlakemedel som

fick indikationen Alzheimers sjukdom 2003

22
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Var Lewy body forskning

Institutionen for kliniska vetenskaper, Malmé

g . . LUNDS
Enheten for klinisk minnesforskning UNIVERSITET

Lakemedelsproévning i Malmo:

=Memantin vid Parkinsondemens/Lewy body demens
=Klinikinitierad
=Placebo/aktivt lkemedel

=24veckor

Samarbete med London och Stavanger
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Var Lewy body forskning

Institutionen for kliniska vetenskaper, Malmé
LUNDS

Enheten for klinisk minnesforskning UNIVERSITET

Memantin vid Parkinsondemens/Lewy body demens:

Effektivt: forbattrar patienterna globalt

Sakert: Inte mer avbrott eller biverkningar i

behandlingsgruppen dn i placebogruppen

Aarsland, Londos et al Lancet Neurology 2009

46
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Var Lewy body forskning

Institutionen fér kliniska vetenskaper, Malmé —
o g . LUNDS
Enheten for klinisk minnesforskning UNIVERSITET

RESULTAT:

"Fysisk aktivitet under somn” minskade med
memantinbehandling

(REM sémn storning)

Larsson, Londos et al 2010

Var Lewy body forskning

Institutionen for kliniska vetenskaper, Malmé

Enheten fér klinisk minnesforskning UNIVERSITET

RESULTAT

Livskvaliteten forbattrades med
memantinbehandling

Larsson, Londos et al 2011

2022-01-24
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Var Lewy body forskning

Institutionen for kliniska vetenskaper, Malmé
DS
Enheten for klinisk minnesforskning UNIVERSITET

RESULTAT

Kognitionen forbattrades med
memantine behandling ffa kognitiv
snabbhet

Wesnes, Londos et al 2014
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Sammanfattning behandling av

patienter med kognitiv sjukdom av Lewy body typ

Behandlingsordningen viktig!
1. Rivastigmine och memantine
2. Behandla efter varsta symtom

3. Undvik lakemedel med antikolinerg verkan

annars riskerar man att forstarka oénskade symptom i LBD
sjukdomen som hallucinationer, stérd drémsdémn, konfusion!

50
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Patienter med Lewy body sjukdom ar
missforstadda...

...och hamnar inte ratt i sjukvarden

Patienter med Lewy body sjukdom

hamnar pa
*neurologmottagningen - parkinsonism
*medicinakuten - forvirring
*psykakuten - synhallucinationer

eller

*direkt pa demensboende?

2022-01-24
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Hur vanligt ar DLB?

| neuropatologiska material: 10-20%
| kliniska material: 0-24%
| epidemiologiska material: 5%

| SWEDEM: 2%

P& Malmos demensboenden: 16-20%
(har 2-4 DLB sym ptom) (zahirovic, Londos 2016)

53

Vi missar kognitiv sjukdom av Lewy

body typ kliniskt pgav

* Parkinsonismen &r utan tremor

* Hallucinationer med god insikt

e Vifragar inte om dagtrotthet eller om de sover lange pa natten
e Vifragar inte efter tecken pa REM sOmnstorning

* Patienterna verkar intellektuellt valbevarade och har god insikt — vi
misstdnker inte demens......

VI MASTE FRAGA OM KARNSYMPTOMEN — PATIENTERNA OCH
DE NARSTAENDE BERATTAR INTE SPONTANT!!!
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TACK FOR UPPMARKSAMHETEN!!

Elisabet Londos, 6l, professor
VE Minnessjukdomar Malmo
Skanes universitetssjukhus
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