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INFLAMMATORY BRAIN DISORDERS CONFERENCE 2024
Konferensen anordnades i somras 22-23 juni av Neuroimmune institute i samarbete med
Neuroimmune Foundation i ackrediterat samarbete med The Wisconsin Medical Society.

Presentationerna var &mnade att sprida kunskap om de senaste framstegen inom omradet
inflammatorisk hjarnpaverkan. Konferensen riktade sig till framfér allt Iakare verksamma inom
barnmedicin, allmdnmedicin, psykiatri, reumatologi, immunologi, neurologi och infektionsmedicin.

Nedan beskrivs nagra av de manga mycket intressanta foreldasningarnas huvudbudskap. Langst ned
finns en referenslista med mycket intressanta artiklar att fordjupa sig ytterligare i:

Belinda Lennox var konferensens forsta foreldsare. IMMUNOTHERAPY IN AUTOIMMUNE
PSYCHIATROC ILLNESS. Dr Lennox ar psykiater, professor och prefekt for institutionen for psykiatri vid
University of Oxford. Dar leder Lennox ett forskningsprogram som studerar mojliga autoimmuna
orsaker till psykisk ohélsa, vilket inkluderar bl.a. kliniska provningar avimmunterapi for personer med
psykos. Belinda belyste att komplexiteten tycks vara mycket storre dn att schizofreni anses vara en
"endast” psykiatrisk sjukdom medan tex ibland symtomologiskt liknande autoimmun encefalit anses
vara neurologisk sjukdom. Studier visar entydigt att autoimmuna sjukdomar och 6kat antal
infektioner okar risken for insjuknande i schizofreni (1, 2). Oxford-professorn presenterade den
storsta metaanalys (3) som gjorts hittills gdllande antiinflammatorisk behandling som tillagg till
antipsykotisk behandling vid schizofreni. Over 4000 patienter var sammantaget inkluderade i de
analyserade RCT-studierna. Antiinflammatorisk tillaggsbehandling visade i oselekterat material viss
positiv effekt vid psykos, framst vid schizofreni. En slutsats fran studieférfattarna var att framtida
behandlings-studier bor inkludera markorer for inflammation for att battre subgruppera
patientgruppen.

En mycket intressant studie (4) beskrevs dar 91 patienter med autoimmun encefalit-diagnos
inkluderats. Den autoimmuna encefalitdianosen var oftast stalld utifran pavisade autoantikroppar tex
NMDA-R-ak. Det speciella med dessa utvalda patienter var att de endast hade symtom som latt hade
kunnat misstas for psykiatriska sdsom psykos, depression eller demensliknande bild. Patienter med
neurologiska symtom sdsom epilepsi var exkluderade. De 91 psykiatri-lika patienterna behandlades
med immunologisk behandling, framst hog-dos kortison. Totalt sett hade 90% av de behandlade
patienterna god effekt av behandlingen, utvdarderad med bl.a. PANSS (en schizofrenisymtomskala).
Nagra patienter var helt i remission av sina psykiska symtom vid uppféljningen efter 6 veckor.

Prof Lennox beskrev ocksa tva numer kdnda och forbryllande fallstudier pa temat schizofreni och
immunsystemet;

- 2017 beskrevs i artikeln “Remission of Psychosis in Treatment-Resistant Schizophrenia
following Bone Marrow Transplantation: A Case Report” (5) hur en 24-arig man med
behandlingsresistent schizofreni hogst patagligt forbattrades ihallande efter en
benmargstransplantation pga leukemi. Fallrapporten rekommenderar tom studier for att
utforska benmaérgstransplantation som behandling vid svarbehandlad schizofreni.



- Fran 2015 finns en fallrapport (6) dar patienten tyvérr insjuknade akut i en
behandlingsresistent kronisk psykos vid 68 aa (!) kort efter mottagen
benmaérgstransplantation. Aven denna patient var sjuk i leukemi och leukemisjukdom
behandlades med framgang genom transplantationen. Givaren var en schizofrenisjuk bror.

| forelasningen IMMUNO-GENETIC RISK IN MAJOR PSYCHIATRIC DISORDERS towards personalised
psychiatry beskrev Marion Leboyer, MD, professor och ordférande for Institutionen for psykiatri och
missbruk, University Paris-Est Créteil olika vetenskapliga fynd dar genetiska varianter pa vart
immunforsvar ger olika risk for insjuknande i svara psykiatriska tillstand (7-11). Fokus lag pa
schizofreni och bipolaritet. Hon lyfte konceptet autoimmun psykos och slutsatsen var att med 6kad
kunskap om individens genetik kommer vi ocksa att kunna behandla olika psykiatriska svara
sjukdomar mycket mer precist. Exempelvis refererade professor Leboyer till en nyligt publicerad
studie(12) dar man visar att serumautoantikroppar mot a7-nikotinreceptorer finns i undergrupper av
patienter med bipolar sjukdom och schizofreni och att detta ger en immuninflammatorisk
dysreglering. Detta 6ppnar tex upp for nya typer av lakemedel for undergrupper av bipolar sjukdom
och schizofreni.

Ytterligare en forelasning vard att aterge ar ett urval av studiefynd fran ar EVIDENCE FOR PANS AS AN
INFLAMMATORY DISORDER: STANFORD IMMUNE BEHAVIORAL HEALTH PROGRAM 2024 CLINICAL
AND RESEARCH UPDATE som presenterade av dr Jennifer Frankovic.

| Stanfords iar publicerade kohortstudie 6ver 193 barn med PANS fanns det en hog frekvens av
ospecifika autoimmuna markorer (54,2 %), immunférandrings- och inflammationsmarkorer (12,0 %)
och vaskulopatimarkérer (35,8 %). Risken att utveckla artrit eller en annan autoimmun sjukdom
berdknades till hoga 28,3 % respektive 7,5 % vid 14 ars alder. De med artrit hade ofta
ledkapselfortjockning synlig med ultraljudsundersdkning (55,0 %). Vanliga fysiska undersékningsfynd
inkluderade 6mhet i distala interfalangeallederna och 6mhet 6ver spinalutskotten. Slutsatsen blev
bl.a. att det ar viktigt att screena barn med PANS ocksa fér reumatologiska och autoimma sjukdomar
da férekomsten hos denna patientgrupp tycks ovanligt hog.

Frankovich presenterade fyra studier kring PANS och hjarnavbildning dar fynden indikerade
inflammation i omradet som kallas fér basala ganglier vid PANS. Exempelvis hade basala ganglierna en
okad volym jamfort med kontroller hos barn med akut skov av PANS. Tre studier sammanfattades
med tolkningen att dven sémnanalysfynd vid PANS indikerar inflammation i basala ganglierna. | PANS-
gruppen hade ca 80% av barnen rérelser tex handstereotypier under REM-sémn. REM-somnen ar en
sdmnfas som normalt sett inger muskular paralys undantaget andning och 6gonmotorik. Rorelser
utéver detta | REM-fasen brukar annars inge misstankar om Parkinsons sjukdom.

En helt nypublicerad studie gjord av forskare pa Yale University i samarbete med forskare pa Stanford
kunde iar replikera det tidigare fyndet att serumantikroppar fran barn med PANDAS selektivt binder in
pa kolinerga interneuroner (CIN) i striatum — en del av basala ganglierna. Antikroppstypen IgG fran
PANS-fall visade forhojd bindning till striatum i bade mus och mansklig hjarna. Patientplasma som
samlades in under symtomutbrott minskade en molekylar markér for CIN-aktivitet, fosfo-riboprotein
S6; kontrollplasma gjorde det inte. Antikroppsbindning sags inte med plasma som samlats in fran
samma barn under remission — symtomffi fas.
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Summering och slutsatser:

En spdnnande slutsats man maste dra av konferensens presentationer ar att framover kan vi se fram
emot fortsatt upptackt av nya biomarkorer, neuroinflammation, genetiska samband och hogst trolig
subtypning av flera som vi nu anser vara psykiatriska sjukdomar sasom tvangssyndrom, psykos,
bipolaritet och demens.

Behandlingsbara tillstand som autoimmun encefalit kan i ovanliga fall se ut som ett klassiskt
psykiatriskt tillstand och det bor finnas flera oupptackta patientgrupper inom psykiatrin som skulle ha
nytta avimmunoterapi.

Lumbalpunktion pa alla nyinsjuknade psykospatienter torde kunna vara en verklighet inom kort inte
bara i Tyskland. Ett forsta steg skulle kunna vara analys av cerebrospinalvatska vid
behandlingsresistent psykos eller nar foreslagna kriterier for autoimmun psykos (13) uppfylls. Vid LP
av PANS-patienter i akut skov, liksom for 6vriga patientgrupper namnda ovan vore det rimligt spara
frysprov for ev senare analys nar kunskapsfiltet vidgats ytterligare.

Utveckling av etiologiska behandlingar fér immundysreglering vid tex subgrupper av psykos tycks vara
néara forestaende. Det ar dags att psykiatrin och immunologin narmar sig varandra. Ett férslag som
lyftes var "autoimmune psychosis boards” pa alla storre sjukhus.

Det i flera tidigare studier pavisade faktum att barnen med PANS s3 ofta som vid 1/3 av fallen vid det
akuta insjuknandet upplever psykotiska symtom (14) sdsom hdorselhallucinationer eller
vanforestallningar blir extra intressant i ljuset av trolig immunologisk bakgrund till en subtyp av
psykos. Bara i var lilla patientkohort pa immunopsykmottagningen US, Linkdping har tva tonaringar
med PANS-diagnos senare insjuknat plotsligt med bl.a. paranoida vanférestallningar och
horselhallucinos; schizofreniliknande bild.

Maria Hellman
Specialistlakare Barn och Ungdomspsykiatri
Psykiatripartner i Linkdping
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