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Demens hos personer med Downs syndrom

Lise Cronberg Salem & Kasper Jgrgensen

STATUSARTIKEL I den industrialiserede del af verden er levealderen
Nationalt Videnscenter blandt personer med udviklingsheemning generelt sti-
for Demens, Neurologisk ~ gende [1]. Gennem de seneste artier er der sket en
Klinik, Rigshospitalet forbedring af levevilkérene for personer med udvik-

lingshemning. Den stigende levealder medferer ogsd
Ugeskr Laeger

blandt disse personer en hgjere incidens og prava-
2014,176:V04120217

lens af aldersbetingede sygdomme, herunder de-
menssygdomme.

Downs syndrom (DS) er den mest almindelige
kromosomsygdom og viser sig ved mental retarde-
ring, sarlige fysiske kendetegn og gget hyppighed af
sygdomme i en raekke organsystemer. Sygdommen
skyldes en hel eller delvis triplikation af kromosom
nr. 21 (trisomi 21) [2]. P4 kromosom 21 ligger genet
for amyloid precursor-protein (APP), hvor mutationer
kan give autosomal dominant nedarvet Alzheimers
sygdom (AD). Séledes udger personer med DS en
serlig gruppe blandt personer med udviklingshem-
ning og genetisk betinget hgj risiko for at f4 AD.

Antallet af &eldre udviklingsheemmede med demens er stigende som fglge af hgjere middellevetid.

Personer med Downs syndrom har qua deres trisomi 21 stor risiko for at fa Alzheimers sygdom fra
omkring 40-arsalderen.

Der er brug for standardiseret observation til udredning og behandling af demens hos udviklings-
haemmede.

FOREKOMST, EPIDEMIOLOGI OG PATOGENESE

Det eksakte antal udviklingsheemmede personer i
Danmark kendes ikke, men det estimeres til at vaere
80.000-110.000 [3]. Andelen af @ldre i denne
gruppe skgnnes at vaere mindst halvdelen, og denne
andel forventes at ekspandere i de kommende ar som
folge af stigende levealder [4] (Figur 1). Praevalens
af demens blandt personer med udviklingsheemning
uden DS er pavist at veere sammenlignelig med pree-
valensen af demens i baggrundsbefolkningen (perso-
ner uden udviklingshamning) [6].

I Danmark er der mere end 2.000 personer med
DS, og for nylig er det blevet opgjort, at ca. 1.270 af
dem er over 30 &r [7]. Incidensen af levendefgdte
personer med DS har veret faldende i de seneste syv
ar, pga. forbedret praenatal diagnostik, der blev ind-
fort i 2004. Dette medfgrer tidlig diagnosticering af
DS i 13. graviditetsuge og mulighed for at veelge
abort.

Som fglge af triplikation af kromosom 21 sker
der en overproduktion af proteinet B-amyloid (AB)
ud fra APP allerede fra andet arti af levetiden. B-amy-
loid er i fibrilleer form den primere komponent af
amyloide plaques og udggr en del af de neuropatolo-
giske forandringer ved AD [8]. Andre gener pé kro-
mosom 21, sdsom superoxid dismutase og S100a, an-
tages at kunne have betydning for udvikling af AD
[9]. Der kan hos de fleste — og méske alle — personer,
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der har DS og er over 40 &r, pavises kortikale aflejrin-
ger af amyloide plaques og neurofibrilleere sammen-
filtninger [10].

Sammenhangen mellem AD-forandringer og kli-
niske demenssymptomer er ikke entydig, hverken hos
personer med eller uden DS (Figur 2) [11, 12]. Til-
stedevaerelsen af apoliprotein Ee4-allelen, lavt niveau
af gstrogen i blodet, samt hgjt niveau af AB1-42 pep-
tid og proteinet neopterin er pavist at vaere associeret
med tidlig udvikling af demens ved DS [2, 13-16].

SYMPTOMATOLOGI AF DEMENS HOS PERSONER

MED DOWNS SYNDROM

Hos personer med DS viser demens, som typisk skyl-
des AD, sig i den lette fase ved hukommelsessvak-
kelse, seerligt for indlering, og sveekkelse af sproglige
feerdigheder. Debutsymptomer kan ogsé veere svak-
ket orienteringssans (sted og tid) og eendret dggn-
rytme. Desuden ses der ofte tidligt i demensforlgbet
tab af tidligere erhvervet funktionsniveau, seerligt i
forhold til pa- og afklaedning, personlig hygiejne, hus-
lige goremal og rumlig orientering, »frontal« &ndring
af personlighed med enten mere aggressiv eller mere
apatisk adfeerd [17].

Hos mere end halvdelen udvikles der inkonti-
nens og epileptiske anfald i den moderate til sveere
fase af demensforlgbet samt forveerring af de de-
menssymptomer, der er opstéet i den lette fase [17].
Som demenssygdommen skrider frem, ses der ofte
tegn pé depression og sgvnforstyrrelser. Der kan fore-
komme hgrehallucinationer, gangproblemer og til-
tagende aggressiv adfeerd [17]. I forlgbet ses ogsa
stigende hyppighed af vejrtraekningsbesveer, gastro-
intestinale sygdomme, syns- og hgrenedsattelse samt
veaegttab, hvilket kan skyldes dysfagi, nedsat appetit
og malabsorption.

I den sidste fase af demensforlgbet er mange pa-
tienter mutistiske, uden kontakt til omgivelserne,
sengeliggende, inkontinente og har epileptiske an-
fald. Se desuden Tabel 1 [18].

DIAGNOSTICERING AF DEMENS HOS PERSONER

MED DOWNS SYNDROM

Udredning af demens i Danmark foregar i samarbejde
mellem almen praksis og specialerne psykiatri, geria-
tri og neurologi. Udredning og behandling af psykia-
triske sygdomme hos personer med udviklingshaem-
ning hgrer til i psykiatrisk regi.

Nér en person med udviklingshaamning henvises
til udredning for mulig demens, sker det oftest pa
baggrund af omsorgspersoners eller pargrendes ob-
servation af en eller anden form for endret adfaerd
hos personen. Observationerne kan i visse tilfeelde
vaere gjort systematisk ved hjalp af et observations-
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Fremskrivning af antal eldre udviklingshaemmede, 2010-2050 [5].
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skema over en laengere periode eller pd et mere tilfzl-
digt grundlag.

En forudsaetning for registrering af begyndende
tegn pd demens er, at patientens tidligere funktions-
niveau er velbeskrevet, hvad angér sproglige kund-
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Typisk klinisk forlgb af Alzheimers sygdom hos personer med Downs syndrom med moderat mental
retardering [18] (individuelt afhaengigt af forudgaende funktionsniveau).

Fase 1, tidligt

Apati

Sgvnbehov om dagen

Tab af feerdigheder
Irritabilitet

Nedsat hukommelse

Tab af sproglige kundskaber
Urininkontinens

Fase 2, moderat

Yderligere forveerring af symp-
tomer udviklet i fase 1
Visuel-rumlig desorientering
Apraksi

Gangforstyrrelser

Fase 3, svaer

Yderligere forveerring af
symptomer udviklet i fase 2
Epileptiske anfald
Myoklonier

Ophaevet gangfunktion
Sengeliggende

=l

Basalt udredningsprogram for demens hos personer med Downs syndrom [27, 28].

Anamnese: oplysninger fra patient og pargrende (screening for demenssymptomer f.eks. ved

hjeelp af DSQIID [18])

Kognitiv vurdering, hvis muligt

Vurdering af den psykiske tilstand, specielt depressive symptomer
Objektiv somatisk og neurologisk undersggelse — fokus pa syn, hgrelse, hjerte

Vurdering af funktionsevne i hverdagen — spgrgeskema til personale

Blodprgver: som ved anden

demensudredning, obs. TSH

Strukturel skanning af hjernen, hvis muligt

Vurdering af sandsynlighed for demenssygdom og mild cognitive impairment

DSQIID = Dementia Screening Questionnaire for Individuals with Intellectual Disabilities;

TSH = thyroideastimulerende

hormon.

skaber og praktiske feerdigheder i det daglige. Ved
diagnosticering af demens er det grundlaeggende at
pavise et tab af kognitive funktioner fra tidligere
funktionsniveau, herunder hukommelse, sprog, ori-
entering, opmerksomhed og koncentration. Hertil
bruges traditionelt forskellige kognitive screeningsin-
strumenter, som sjaldent kan bruges til personer
med udviklingshemning, da disse instrumenter for-
udseetter et kognitivt funktionsniveau, som de faerre-
ste ikkedemente personer med udviklingsheemning er
ibesiddelse af.

Demensdiagnosen bygger derfor pd en grundig
anamnese fra pdrgrende, omsorgspersoner og/eller
journalmateriale. En dansk oversettelse af et scree-
ningsinstrument for demenssymptomer (DSQIID)
kan benyttes [19]. Har forsggspersonen udvist symp-
tomer pd demens inden for det seneste halve ar, skal
det afklares, om vedkommende fejler andet, som kan
give lignende symptomer. Safremt dette ikke er til-
faeldet, stilles demensdiagnosen ifglge ICD-10- [20]
og/eller DSM-IV-kriterierne [21], hvis det er muligt,
eller efter bedste kliniske skgn. AD-diagnosen stilles
ifglge ICD-10 og National Institute of Neurological
and Communicative Disorders and Stroke and the

Alzheimers Disease and Related Disorders Associ-
ation for sandsynlig AD [22]. Dette underbygges med
ICD-10 Symptom Checklist for Mental Disorder and
Guidelines, som er udarbejdet af et internationalt
konsensuspanel under the International Association
for the Scientific Study of Intellectual Disabilities
[23]. Af andre screeningsinstrumenter, der er udvik-
let til at screene for demenssymptomer, kan nevnes
Dementia Questionnaire for Persons with Mental
Retardation [18], the Camdex Examination for Older
People With Downs Syndrome And Others With
Mental Disabilities [24] og Diagnostic Criteria for
Psychiatric Disorders for Use with Adults with
Learning Disabilities [23].

Blandt mulige differentialdiagnoser ved tab af
funktion, herunder kognitiv sveekkelse, er der visse
tilstande, som forekommer hyppigere hos personer
med DS end hos befolkningen i gvrigt. Det drejer sig
om hypotyroidisme, sansedefekter og depression.
Sansedefekterne kan veere nedsat hgrelse som folge
af ophobning af cerumen, da personer med DS typisk
har et mere vinklet forlgb af gregangen, og der kan
veaere nedsat syn f.eks. pga. keratoconus eller kata-
rakt. Af andre arsager til kognitiv svakkelse, som bgr
udelukkes ved demensudredning, er delirium og epi-
lepsi vigtige.

Ved udredning for demens hos personer med ud-
viklingshamning kan gennemfgrelse af relevante un-
dersggelser sdsom kognitiv vurdering og cerebral
skanning til understgttelse af demensdiagnosen og
udelukkelse af andre rsager til kognitiv funktions-
tab, veere vanskelig. Denne patientgruppe har qua de-
res udviklingshaemning nedsat evne til at forstd me-
ningen med s&danne undersggelser.

LAGENS OPGAVE VED MISTANKE OM DEMENS

HOS PERSON MED DOWNS SYNDROM

Ved mistanke om demens hos en person med DS eller
anden form for udviklingsheemning anbefales egen
leege at ggre fglgende: indhente systematiseret obser-
vation foretaget af det peedagogiske personale. Trin-
vold Demensskema [25] er et eksempel pa et skema
til systematisk paeedagogisk observation og registre-
ring af demenssymptomer hos personer med udvik-
lingsheemning og bygger pa det globale kliniske vur-
deringsinstrument Gottfries-Bréne-Steen-skalaen
[26]; undersgge stofskiftet; undersgge grerne for op-
hobning af cerumen og vurdere synet; vurdere om
personen har en depression samt lytte pa hjerte og
lunger.

Ved fortsat mistanke om demens bgr patienten
henvises til videre udredning ved en demensspecialist
i en hukommelsesklinik. Speciallaegens opgave er: at
tage blodprgver som ved anden demensudredning;
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hvis muligt at gennemfgre skanning af hjernen; at ud-
fgre andre undersggelser, herunder EEG, hvis det er
indiceret samt at stille diagnosen (&rsag til kognitive
symptomer) i henhold til internationale kriterier.

Indholdet af et basalt udredningsprogram for de-
mens hos personer med DS syndrom er skitseret i
Tabel 2.

FARMAKOLOGISK OG NONFARMAKOLOGISK
BEHANDLING AF DEMENS

Med tiltagende grad af demens hos personer med DS
eller andre med udviklingshaeemning aftager behovet
for peedagogisk stgtte, og samtidig sges behovet for
sygeplejefaglig hjalp. Den medicinske behandling af
demens afthenger af patientens demensform og bgr
fplge geeldende behandlingsprincipper.

Ved AD i let til moderat grad anbefales behand-
ling med kolinesteraseheammer. Dette geelder ogsé for
personer med udviklingshaamning, herunder DS. Hos
personer med DS har forskning vist en beskeden, ikke-
signifikant effekt af behandling med donepezil [29].
Den manglende statistiske signifikans kan veere et ud-
tryk for, at det i denne population ikke har veeret mu-
ligt at lave et studie med et tilpas stort antal patienter,
altsé en type 2-fejl. I et nyt prospektivt, randomiseret,
dobbeltblindt studie har man undersggt effekten af
memantin pa kognition og dagligt funktionsniveau
hos 173 personer med DS. Resultaterne tyder pé, at
memantin ikke har nogen mélbar effekt p& hverken
kognitiv funktion eller alment funktionsniveau hos
disse personer [30]. Ved behandling af AD med koli-
nesteraseheemmer hos personer med DS anbefales det
at udfgre ekg inden opstart for at udelukke supraven-
trikuleere overledningsforstyrrelser. Sddanne ekg-for-
andringer skal medfgre sarlig forsigtighed ved be-
handling og ngje observation af patienten.

Adfeerdsforstyrrelser, der er opstéet i forbindelse
med udvikling af AD eller anden demenssygdom, be-
handles efter geeldende anbefalede retningslinjer for
baggrundsbefolkningen, dog med forbehold for, at al
medicinsk behandling til personer med DS skal ordi-
neres i smé doser og med langsom optitrering [27].

PERSPEKTIVER

Som antallet af &ldre mennesker med udviklings-
hamning stiger, gges behovet for udredning og be-
handling af aldersbetingede sygdomme, herunder
demens hos disse personer, og samtidig #ges behovet
for, at den padagogiske og sygeplejefaglige indsats
bliver justeret. I et storre antal kommuner i Danmark
har man nu serligt fokus pa boligaendringer i forbin-
delse med stigningen i antallet af aldre og demente
udviklingsheemmede borgere. Dette indbefatter en
stgrre differentiering i behovet for bolig, boligindret-

ning og i hjeelpen til den enkelte [4]. Samtidig uddan-
nes et stgrre antal paedagoger og demenskonsulenter
i at observere og intervenere pedagogisk og miljg-
meessigt ved demens hos personer med udviklings-

haemning og at inddrage en laege, nér det er pdkree-
vet.

Generelt opleves et behov for hgjere grad af vi-
den og konsensus, bide hvad angér observation af
symptomer og metoder til at stille demensdiagnoser
hos personer med udviklingshaamning, for at opna
mere praecis diagnostik og bedre udgangspunktet for
fremtidig forskning inden for omradet.
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Epilepsi er en af de hyppigt forekommende kroniske
neurologiske lidelser. Hvert ar far ca. 4.000 patienter
i Danmark diagnosticeret epilepsi, og mindst 33.000
personer lever med epilepsi som en del af deres hver-
dag [1]. Epilepsi er en kompleks neurologisk lidelse,
som kan have mange sveerhedsgrader, afthengigt af
drsag og eventuel komorbiditet. Epilepsi er ofte mul-
tifaktoriel, hvor sével genetiske faktorer som erhver-
vede neurologiske lidelser indgér i det etiologiske
kompleks.

Epilepsi er ligeledes i hgj grad forbundet med ud-
viklingsmeessige forstyrrelser, manglende uddannel-
sesmuligheder, arbejdslgshed, depression, social iso-
lation og fysiske skader i forbindelse med anfald.
Risikoen for pludselig uventet dgd blandt personer
med epilepsi er mere end 20 gange stgrre end for
baggrundsbefolkningen [2].

Uanset drsag forekommer epilepsi med mange
forskellige sveerhedsgrader og pavirker helbred og
livskvalitet.

KLASSIFIKATION

I det fplgende anvendes den internationalt aner-
kendte anfaldsklassifikation fra 1981 og syndrom-
klassifikationen fra 1989, selv om der findes nyere
forslag til terminologi og taksonomi, som tilgodeser
en mere moderne patofysiologisk forstdelse af epi-
lepsi [3]. Ingen af disse er dog accepteret bredt inter-
nationalt.

Anfald Kklassificeres som fokale eller generalise-
rede afhangigt af, om en lokal del eller begge hemi-
sfeerer er involveret. Fokale anfald er enten simple,
hvis bevidstheden er bevaret, eller komplekse, hvis
der er bevidsthedspavirkning. Fokale anfald kan ud-
vikle sig til generaliserede anfald.

Ved typiske simple fokale anfald er bevidstheds-
niveauet intakt, men der kan opleves f.eks. muskel-
treekninger eller fpleforstyrrelser i en afgreenset
kropsregion, autonome symptomer eller angst.
Patienten i video A har et simpelt fokalt anfald med
motoriske treekninger, der er afgraenset til venstre an-
sigtshalvdel. Som det fremgar af videoen er pageel-
dende helt vigen og kan kommunikere relevant un-
der anfaldet. Se video i artiklen pa Ugeskriftet.dk.

Komplekse fokale anfald kan indeholde mange af
de samme elementer, men mere sammensatte moto-
riske fenomener, og patienten er bevidsthedspévir-
ket i stgrre eller mindre grad. Ved komplekse fokale
anfald ses ofte stereotype automatiske formélslgse
beveegelser, sékaldte automatismer, som typisk kan
komme til udtryk ved smaske- og gumlebevegelser,
grynten m.m., som det ses hos patienten i video B. Se
video i artiklen pa Ugeskriftet.dk.

Ved generaliserede tonisk-kloniske anfald ses der
typisk en fgrstefase med universel tonusggning, be-
vidsthedstab, fald, epileptisk skrigen, cyanose samt
urin- og affgringsinkontinens efterfulgt af en fase
med klonier af alle muskler i hele kroppen, hvorun-



