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Prevention av kognitiv svikt

och demenssjukdomar
okar snabbt i befolkningen eftersom vi lever allt lang-
re.Den senaste forskningen och samlad evidens visar
att nistan halften av all demens ar kopplad till livs-
stils-, hilso- och miljorelaterade faktorer som gar att
paverka [1]. Varldshilsoorganisationen (WHO) bed6-
mer forebyggande atgarder som en central strategi for
att hantera demensepidemin [2,3].

Processen som leder till kognitiva sjukdomar och
demens kan borja 20-30 ar innan diagnosen stalls, vil-
ket ger manga mojligheter till forebyggande insatser.
Forskning visar att antalet drabbade skulle halveras
om demensdebuten kunde skjutas upp med 5 ar [4, 5].

Risk- och skyddsfaktorer som gar att paverka
Lancet-kommissionens arbetsgrupp for demens pub-
licerade 2024 en rapport som visar att cirka 45 procent
av all demens kan forebyggas eller fordrojas genom
att paverka 14 modifierbara riskfaktorer [1]. Dessa
samt ytterligare risk- och friskfaktorer som ar av in-
tresse i dagens forskning presenteras i Fakta 1. Manga
riskfaktorer, sasom 6vervikt eller fetma, diabetes och
hogt blodtryck, ar vanliga i den svenska befolkningen,
och vissa har till och med 6kat dven hos yngre [6].
Horselnedsédttning har nyligen identifierats som
en mojlig modifierbar riskfaktor for kognitiv svikt
och demens. Mojliga mekanismer inkluderar 6kad
kognitiv belastning, minskad social interaktion och
strukturella hjarnférindringar [1]. Horselinterven-
tion har kopplats till ldingsammare kognitiv forsam-
ring, sarskilt hos personer med 6kad risk for kognitiv
svikt. Nya kliniska prévningar pagar, sisom studien
Healthy hearing for healthy aging (HAHA, Clinicaltri-
als.gov NCT06495268), som undersoker hur anpassad
databaserad horselintervention paverkar kognitionen
och vilka biologiska mekanismer som ligger bakom.

Multimodala interventioner kan framja kognition samt
minska risken for kognitiv svikt och demens. I framtiden
kan vi anvanda precisionsprevention och kombinations-
behandlingar (livsstil och lakemedel) som tar hansyn till
individens riskprofil.

Sverige har en nationell demensstrategi dar risk-
reduktion och prevention prioriteras. Validerade
riskberakningsverktyg finns tillgangliga, och ett flertal
implementeringsprojekt pagar redan. Sjukvardsper-
sonal kan redan idag implementera evidensbaserade
multimodala interventioner i varden for att minska
risken for demens och framja hjarnhalsa oavsett var i
sjukdomsforloppet patienten befinner sig.

Ett brett samarbete mellan vardgivare, beslutsfattare
och medborgare behavs for att na effektiv riskreduce-
ring pa befolkningsniva.
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Herpes zoster (biltros), orsakad av varicella-zos-
terviruset, har ocksa liankats till demens. Nya studier
antyder att svara herpes zoster-infektioner kan bidra
till demensutveckling, men evidensen é&r fortfarande
motstridig. Vaccination mot herpes zoster har nyligen
kopplats till en minskad risk for demens i observa-
tionsstudier [7, 8].

Effekterna av olika interventioner kan variera bero-

»... samlad evidens visar att nastan
hélften av all demens ar kopplad till
livsstils-, halso- och miljorelaterade
faktorer som gar att paverka...«

ende pa genetiska och andra riskfaktorer. Aven mattli-
ga effekter pa individniva kan ge stora samhallsvins-
ter [9, 10]. I Sverige rapporteras att manga aldre idag
ar friskare och att den relativa risken for demens har
minskat tack vare bittre livsstilsfaktorer och for-
battrad hantering av ménga medicinska riskfaktorer,
trots att det totala antalet fall 6kar i en aldrande be-
folkning [11].

Evidens fran randomiserade studier

En stor del av den tidigare kunskapen om riskfaktorer
kommer fran epidemiologiska studier. De forsta ran-
domiserade studierna fokuserade pa isolerade risk-
faktorer och atgarder och visade oftast relativt svaga
effekter eller icke-signifikanta resultat, med undan-
tag for interventioner mot hogt blodtryck, till exem-
pel SPRINT-MIND-studien (Systolic blood pressure in-
tervention trial - Memory and cognition in decreased
hypertension). Alzheimers sjukdom och andra kogni-
tiva sjukdomar ar komplexa och multifaktoriella, och
darfoér anses multimodala interventioner som atgéar-
dar flera riskfaktorer och sjukdomsmekanismer sam-
tidigt som viktiga.

Idag har vi evidens for att multimodala interven-
tioner kan ha effekt savil for riskreduktion som vid ti-
dig Alzheimers sjukdom [12]. Den forsta stora studien i
detta slag var FINGER (Finnish Geriatric intervention
study to prevent cognitive impairment and disabili-
ty), en randomiserad kontrollerad studie som visade
att multidomaén-livsstilsintervention kunde forbatt-
ra kognitiv funktion (global kognition samt specifi-
ka kognitiva doméaner, mitt med validerade méatme-
toder) och minska risken for kognitiv férsaimring hos
dldre personer med forhojd demensrisk jamfort med
kontrollgruppen som fick sedvanlig hilsoradgivning
[13]. Positiv effekt avseende demensrisken identifie-
rades med de validerade bedomningsinstrumenten
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FIGUR 1. En 6versikt av FINGER-studiens design med huvudsakliga resultat: det &r méjligt att minska risken for kognitiv svikt, stroke

och hjart-karlsjukdomar samt aven fa andra positiva halsoeffekter

Multimodal intervention

« Halsosam kost + Kognitiva effekter » Total kognition:

« Social stimulans + 20 procent lagre risk for stroke och kérlsjukdomar** +25 procent™

+ 60 procent lagre risk for multisjuklighet Exekutiv funktion:
+ Kognitiv tréning - 30 procent l4gre risk for funktionell nedséttning +63 procent™

5 + Fysisk tréning « Minskad risk for fysisk skorhet f’;ggesshasti%het:
komponenter + Hogre halsorelaterad livskvalitet procent
(»fingrar«) - Lagre kostnader for sjukvarden Komplexa minnesuppgifter:

+ Halsoekonomiska vinster +40 procent*

+ Hantering av hjért-
och kérlfaktorer

* Procent av storre forbattring i interventionsgruppen én i kontrollgruppen.

**Karlsjukdomar: stroke, transitorisk ischemisk attack (TIA), kranskarlssjukdom.
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Hjarnskador epidemiologiska — mest observationella -
Luftféroreningar studier.

CAIDE (Cardiovascular risk factors, aging and demen-
tia) och LIBRA (Lifestyle for brain health) [14, 15]. Den
2-ariga interventionen omfattade kostrad, fysisk ak-
tivitet, kognitiv tridning, sociala aktiviteter samt mo-
nitorering av vaskuldra och metabola riskfaktorer.
Interventionens effektstorlek uppskattades till 0,13
(Cohens d, efter 2 ar) - relativt liten, som kan forvan-
tas vid kroniska multifaktoriella sjukdomar [13]. Inom
forebyggande arbete talar man om preventionspara-
doxen, det vill sdga att dven en relativt mattlig effekt
pa individniva kan leda till stora effekter pa befolk-
ningsniva. Preliminéra resultat fran langtidsuppf6lj-
ningen (post-intervention) av FINGER-studien (upp
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» Uppféljning efter 5,7 och 11&r

till 11 ar fran baslinjen) visar att effekter pa livsstil och
kognition kan kvarsta éver tid.

Aven risken for multisjuklighet och funktionsned-
sdttning (IADL-skala) minskade redan efter 2 ar [16].1
langre uppfoljning (upp till 8 ar) har FINGER-studien
dven visat minskad risk for aldersrelaterad fysisk

»... FINGER ... visade att multidoman-
livsstilsintervention kunde forbattra
kognitiv funktion ... och minska risken
for kognitiv forsamring hos aldre
personer med forhojd demensrisk ...«

skorhet, stroke och kardiovaskuldra sjukdomar samt
lagre vardkostnader [10,17]. En sammanfattning av re-
sultaten fran FINGER-studien visas i Figur 1.

Aven personer med genetisk risk (barare av g4-al-
leler av genen for apolipoprotein E, APOE e4-bdrare)
hade tydlig kognitiv nytta av interventionen [18]. En
nyligen genomford metaanalys (preliminira resultat)
visar att livsstilsinterventioner till och med har storre
positiv effekt pa kognition for barare av APOE g4 jam-
fort med icke-barare. APOE e4-bdrare utgor dirmed en
sarskilt viktig malgrupp for férebyggande interven-
tioner [19].

Ny forskning och precisionsprevention

FINGER-forskningen fortsétter globalt inom néitver-
ket World-wide FINGERS [20], som knyter samman
kliniker och forskare i fler 4n 70 linder med 50 genom-
forda eller pagaende studier i olika befolkningsgrup-
per, kulturer och socioekonomiska forutsittningar.
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FIGUR 2. Modell for utveckling av nista generation individanpassade multimodala interventioner for Alzheimers sjukdom
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Multinationella, tvarvetenskapliga och intersektoriella samarbeten mellan akademi, likemedelsindustri, regering, ideella organisationer
Datadelning, standardisering och sammanslagning av data. Integrering av experimentell biologi, klinisk forskning, bioinformatik

En nyligen avslutad studie, US-POINTER (US Study to
protect brain health through lifestyle intervention to
reduce risk), testade FINGER-interventionen pa over
2100 deltagare, varav 30 procent tillhérde minoritets-
grupper. Resultaten visade att en strukturerad multi-
domaénintervention signifikant minskade kognitiv
forsamring jamfort med en sjalvguidad variant och
att modellen var effektiv oavsett alder, kon, etnicitet,
hjart- och karlhilsa samt forekomst av den genetiska
riskfaktorn APOE 4. Effekten var storre for deltagare

»Nya och innovativa preventionsme-
toder, som kombinerar livsstilsinter-
ventioner med likemedel, utvarderas
for narvarande.«

med ldgre kognitiv funktion vid studiens start [21].

Ytterligare studier, sisom MIND-AD (Multimodal
preventive trial for Alzheimer’s disease), har ocksa vi-
sat att patienter med prodromal Alzheimers sjukdom
som fick FINGER-paketet och naringsdryck uppvisade
forbattrad halsoprofil och kognition efter 6 manader
[12]. Dessa resultat stodjer argumentet att multimoda-
la interventioner kan implementeras framgangsrikt
i olika stadier av kognitiv svikt. Andra WW-FINGER-
studier, inklusive interventioner i Australien (digital
intervention), Sydkorea, Japan och Malaysia (sam-
manlagt 6ver 10000 deltagare i dessa kliniska stu-
dier), bekraftar att den multimodala modellen ar an-
passningsbar och effektiv.

Nya och innovativa preventionsmetoder, som kom-
binerar livsstilsinterventioner med likemedel, utvar-
deras for narvarande. Den randomiserade, placebo-
kontrollerade MET-FINGER-studien pagar i Sverige,

Finland och Storbritannien, dir FINGER-modellen
testas i kombination med metformin pa 600 deltaga-
re som har en f6rh6jd risk for demens (CAIDE och 250
procent barare av APOE €4) [22]. Metformin ges till del-
tagare med specifik metabol profil (risk for typ 2-dia-
betes, definierad som overvikt eller litt forhojt faste-
glukos), vilket tydligt testar en precisionsmedicinsk
metod (APOE e4-relaterad riskberdkning: barare utgor
minst 50 procent av studiedeltagarna, samt biologisk
profilering kopplat till likemedlets effekt). MET-FING-
ER:s innovativa ansats inom omradet demensriskre-
duktion ar studiens design, dar man for forsta gang-
en kombinerar icke-farmakologisk och farmakologisk
intervention med ett potentiellt sjukdomsmodifie-
rande likemedel med riskstratifiering, inom ramen
for precisionsmedicin [23].Studien kan vara en modell
for andra kombinationsbehandlingar, som FINGER
och GLP-1-analoger och anti-amyloidlakemedel (Figur
2). Matningar av biomarkérer i blodet fran deltagare
i multimodala interventionsstudier kan predicera ef-
fekten av interventioner. Dessa biomarkdrer har po-
tential att bli viktiga komponenter inom precisions-
prevention, anpassade for specifika malgrupper och
olika former av kombinationsbehandlingar.

Vara preliminéra resultat indikerar att lagre nivaer
av plasma-p-tau217, en ny blodbiomarkor for Alzhei-
mers sjukdom, korrelerar positivt med FINGER-effek-
tiviteten, vilket indikerar att tidigare interventioner
ar mer effektiva. Livsstilsinterventioner paverkar fle-
ra biologiska mekanismer, inklusive neuroinflamma-
tion, nivaer av neurotrofiner, lipidnivaer och ackumu-
lering av felveckade proteiner [24], men ytterligare
kartlaggning av preventionsmekanismer behévs for
att vidareutveckla konceptet med kombinationsbe-
handling.

Implementering i Sverige

Sverige har som strategiskt mal att ligga i framkant
nér det géller att implementera evidensbaserad risk-
reduktion av kognitiv svikt och demens. Regeringens

Lakartidningen
Volym 123



4

TEMA

nya nationella demensstrategi »Varje dag raknas: Na-
tionell demensstrategi 2025-2028« [25] framhaller pre-
vention som ett centralt verktyg for att mota fram-
tidens vardutmaning. Strategin omfattar hélso- och

»Manga kommuner bedriver redan
aktiviteter baserade pa FINGER-
modellen, och dver 120 kommuner
och 9 regioner ir med i det svenska
FINGER-nétverket...«

sjukvard, tandvard och socialtjanst med tydligt fokus
pa forebyggande insatser. Manga kommuner bedri-
ver redan aktiviteter baserade pa FINGER-modellen,
och 6ver 120 kommuner och 9 regioner ar med i det
svenska FINGER-ndtverket, som bildades 2023. Nag-
ra av dem bedriver forskningsprojekt dar anpassning
och implementering av FINGER-modellen utvérderas,
exempelvis »Trdna hjiarna«iLidingo stad.»Trdna hjar-
na« borjade 2021 och ar ett 9-manadersprogram base-
rat pd FINGER-modellen som i flera omgangar erbju-
dits till 4ldre personer med forh6jd demensrisk. Delta-
garna tranar tillsammans pa gym, uppmuntras till so-
ciala aktiviteter och far kognitiv traning, motiverande
samtal samt foreldsningar och seminarier inom alla
delar av FINGER-modellen. Preliminéra resultat visar
att majoriteten av deltagarna rapporterar en forbatt-
rad livsstil som &r associerad med en forbattrad risk-
profil avseende demens, sasom o6kad fysisk aktivitet,
forbattrade kostvanor samt forbattringar avseende fy-
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sisk funktion och halsorelaterad livskvalitet. Man ser
dven vid implementering av FINGER-modellen i kom-
munerna att ett ndra samarbete med primérvarden
underlattar att finga upp individer med paverkbara
riskfaktorer.

WHO publicerade 2019 de forsta riktlinjerna for att
minska risken for kognitiv svikt och demens [2,3],som
ger stod for att implementera férebyggande atgarder.
Med tanke pa att mycket ny evidens har tillkommit
haller riktlinjerna pa att uppdateras och kommer att
publiceras 2026.

Hjarnhilsomottagningar ar ett nytt koncept som
testas och implementeras i flera europeiska lander,
dar patienter erbjuds radgivning och stéd kring modi-
fierbara riskfaktorer [26].1 Sverige finns en sidan mot-
tagning vid Karolinska universitetssjukhuset kopplad
till den kognitiva mottagningen i Solna.

Det europeiska AD-RIDDLE-projektet (Real-world
implementation, deployment, and validation of early
detection tools and lifestyle enhancement) [27] vali-
derar och implementerar nya verktyg som hjalper att
tidigt hitta riskindivider med alzheimerblodprov och
digitala kognitiva test savil i primar- som specialist-
vard. Projektet pagar i 6 europeiska linder inklusive
3 centra i Sverige, och kommer att utveckla en modu-
lar digital plattform med validerade verktyg for tidig
upptickt, diagnos och individanpassade preventiva
atgarder.

Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Miia Kivipelto ar
FOU-chef vid ME geriatrisk medicin, Karolinska universitetssjuk-
huset, med omkring 20 pagdende kliniska provningar samt har
erhallit arvoden fér radgivande kommittéer och forelasningar
frén Bioarctic, Eisai, Eli Lilly och Roche. Francesca Mangialasche,
Anna Matton, Patrik Karlsson och Miia Kivipelto ar verksamma vid
FINGERS Brain Health Institute, Stockholm.

Citera: Lakartidningen. 2026,123:26022
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Prevention of cognitive impairment - from research to
implementation

Risk reduction and prevention of cognitive impairment

and dementia have been highlighted as crucial to curb the
expected rise of cases. Nearly half of all dementia cases can
be linked to modifiable lifestyle, health and environmental
factors, and encouraging evidence from multimodal
interventions addressing many of these factors has shown
the potential for brain health promotion. The FINGER trial
outlined a successful multidomain intervention paradigm,
reporting cognitive and additional health benefits in older
adults at increased risk for dementia via a combination

of healthy diet, physical activity, cognitive and social
stimulation, and monitoring of cardiometabolic disorders.
Global adaptation and enhancement of this multidomain
model is promoted via the World-Wide FINGERS global
network of trials for risk reduction of dementia, connecting
researchers and clinics in over 70 countries with over 50
trials in different populations, cultures, and socioeconomic
settings. Forthcoming preventive strategies will increasingly
rely on tailored interventions based on individual risk
profiles, including precision prevention and a combination

of non-pharmacological and pharmacological interventions.
In parallel,implementation activities in communities and
clinical settings have been successfully developed in the
Nordics (e.g., Swedish FINGER network of municipalities) and
across Europe (e.g., Brain Health Services). Sustainability and
success of these efforts rely on intersectoral collaboration
and policy frameworks, which are being updated (e.g.,
Swedish national strategy for dementia) to effectively support
prevention across the at-risk continuum of dementia.
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