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HOVEDBUDSKABER

Demens kan optræde hos børn, og i Danmark ses 12-20 nye tilfælde hvert år.

Forskelle i debutalder, progressionshastighed og rækkefølge af sygdomsudbredelsen resulterer i en
mangfoldighed af symptomer.

Helgenomsekventering har øget de diagnostiske muligheder betydeligt.

Demens er fællesbetegnelsen for en række symptomer med ledsagende forringelse af den
kognitive funktion, ud over hvad der kan forventes af den biologiske aldring. Alzheimers sygdom
er den mest almindelige form og omfatter 50-75% af alle tilfælde [1]. Andre hyppige former er
vaskulær demens, demens med Lewy-legemer og frontotemporal demens [2]. Den største
risikofaktor for udvikling af demens er alder, og tidligt debuterende demens, defineret som debut
af symptomer før 65-årsalderen, tegner sig for mindre end 10% af tilfældene [2]. Demens kan også
forekomme hos børn, og vi kalder da tilstanden for børnedemens. Baseret på australske, engelske
og amerikanske studier [3-7] er et forsigtigt estimat, at et ud af 3.000-5.000 levendefødte børn lider
af specifikke monogene sygdomme, der, hvis de ikke behandles, vil føre til udvikling af
børnedemens med indtræden af symptomer i alderen 0-18 år. I Danmark svarer det til 12-20 nye
tilfælde om året.

I herværende gennemgang præsenteres de særlige forhold, der gør sig gældende for årsager,
symptomer, diagnose, behandling og pleje, når børn udvikler demens.

DEFINITION OG AFGRÆNSNING

Der er et betydeligt overlap mellem de sygdomme, der fører til børnedemens, og de sygdomme,
der fører til progressive intellectual and neurological deterioration in children, der er defineret
som »et fremadskridende tab over mere end tre måneder af allerede opnåede intellektuelle eller
udviklingsmæssige evner med samtidig udvikling af unormale neurologiske manifestationer« [7].
Børnedemens skal adskilles fra et statisk eller forbigående tab, som kan følge episoder med
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hovedtraume, neuroinfektioner eller iltmangel [6], samt fra et intellektuelt handikap
karakteriseret ved en langsommere, intellektuel udvikling sammenlignet med den normale
udviklingshastighed [8] (Figur 1).

ÅRSAGER

Årsagen og den biologiske mekanisme til børnedemens kan i nogle tilfælde forblive uklar, men
langt størstedelen skyldes medfødte stofskiftefejl, dvs. genetisk betingede enzymdefekter, der
påvirker enten den cellulære metabolisme af proteiner, fedtstoffer eller kulhydrater eller
resulterer i en nedsat organel funktion. En liste med nogle af de hyppigst forekommende
sygdomme kan ses i Tabel 1. Den største andel tilhører kategorierne lysosomale
aflejringssygdomme, mitokondriesygdomme og forstyrrelser af vitamin- og mineralbalancer. I det
første leveår dominerer mitokondriesygdommene, hvorimod aflejringssygdomme er hyppigst
blandt børn i alderen 1-9 år [3-7]. Mere sjældne årsager omfatter genetisk betingede intellektuelle
handikapsyndromer (f.eks. Retts syndrom) eller immunmedierede tilstande som anti-N-methyl-D-
aspartat (NMDA)-receptorencefalitis [9, 10].
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SÆRLIGE ASPEKTER VED BØRNEDEMENS
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En væsentlig forskel mellem demens hos voksne og hos børn er, at demens hos børn opstår i en
hjerne, der stadig gennemgår en vækst- og modningsproces. Symptomerne afhænger ikke kun af
den bagvedliggende sygdom, men især også af, i hvilken alder regressionen starter. I tilfælde med
debut inden for de første to leveår oplever og forstår det enkelte barn verden gennem sansning og
ved brug af motorik – og hvad sker der, når barnet mister motorikken og måske også bliver blindt?
I alderen 2-7 år begynder barnet at bruge symboler som f.eks. sprog og danner indre opfattelser
baseret på tidligere handlinger. Barnet har nu en begyndende tankeaktivitet, men handler fortsat
primært ud fra en konkret bevidsthedsverden [11]. Stagnationen og regressionen vil, uanset om
symptomerne starter ved toårs- eller syvårsalderen, bidrage til ubehag og frustration og føre til
adfærdsændringer, som skal ses og imødekommes ud fra børnenes aktuelle udviklingsalder.

Et eksempel: Børn, der oplever et ledsagende synstab, udvikler ofte visuelle hallucinationer. De
ser f.eks. slanger, firben, myrer, fluer og »uhyggelige« personer. Hallucinationerne kan vare
minutter, timer eller endda dage. Har børnene i denne fase et kognitivt niveau mellem to og syv
år, handler de ud fra en konkret bevidsthedsverden, hvorfor det ikke hjælper at fornægte deres
symptomer. Omgivelserne skal i stedet for handle i overensstemmelse med børnenes opfattelse af
situationen. Mener barnet derfor, at der er en person i rummet, skal omsorgspersonen italesætte,
at han eller hun nu har fat i personen, og konkret foregive, at personen forlader rummet ved først
at åbne døren til rummet og efterfølgende lukke døren og eventuelt låse den.

SYMPTOMER

Ved demens i voksenalderen afhænger sygdomsforløbet og symptomerne i nogen grad af den
underliggende sygdom [1]. Der er dog et vist overlap i den kliniske fænotype, og det er blevet
foreslået, at visse demensformer bedre kan betragtes som en del af et fælles sygdomsspektrum [2].
Hos børn har demens samme effektmål som hos voksne, og da den største andel af årsager til
børnedemens tilhører kategorierne aflejringssygdomme og mitokondriesygdomme, er der også et
vist overlap af de kliniske fænotyper ved børnedemens. Det gælder især de faktiske kognitive tab,
som ofte forløber hurtigt, og hvor især forståelsen, korttidshukommelsen og opmærksomheden er
svækket hos de fleste allerede på diagnosetidspunktet.

Det kognitive tab ledsages ofte af mentale og adfærdsmæssige symptomer i form af
frygt/angst/ængstelig adfærd samt depression og i nogle tilfælde endda psykotiske symptomer [12-
14]. Formen og omfanget afhænger af, hvor langt barnet er i sin kognitive udvikling, når
regressionen starter, og i hvilken rækkefølge og med hvilken styrke de intellektuelle og eventuelt
ledsagende sansemæssige tab forløber. F.eks. vil et barn, der har et meget lavt kognitivt niveau,
når synsevnen tabes, ikke udvikle synshallucinationer, hvorimod et barn, der oplever et synstab,
mens det fortsat har en vis kognitiv funktion, ofte udvikler svære synshallucinationer. Den
motoriske regression optræder primært som hypo- eller hypertoni, men specifikke
manifestationer som ataksi og parkinsonlignende symptomer kan også forekomme. Hos børn er
synstab og epilepsi hyppige komorbiditeter.
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DIAGNOSE

Den normale udvikling hos børn forløber som en rimeligt ordnet, trinvis sekvens af
færdighedserhvervelse [11]. Afvigelse fra dette vurderes primært ud fra udviklingsmodaliteter
som fin- og grovmotorisk funktion samt intellektuelle, sproglige og sociale evner. Hermed opnås
en vurdering af barnets udvikling som enten værende normal, eller hvor der forekommer en
generaliseret udviklingsproblematik eller en påvirkning af en eller flere af disse
enkeltmodaliteter. Det er nærliggende at have mistanke om en udviklingsregression, når der har
været en periode med normal udvikling efterfulgt af et relativt brat og hurtigt tab af færdigheder.
Imidlertid vil en meget tidlig begyndelse af regression ikke altid efterlade nogen »fri« periode, der
kan bruges som referencepunkt. Ydermere kan der hos meget små børn forekomme en
udviklingsmæssig opbremsning, som i en periode, der ellers er karakteriseret ved en meget hurtig
tilegnelse af nye færdigheder, i stedet kan tydes som en langsom tilegnelse snarere end
regression. En detaljeret anamnese er central for at etablere en demensdiagnose.

Demensudvikling hos børn har hyppigt baggrund i recessivt arveligt sygdomme, hvorfor det er
vigtigt at udspørge, om der er konsangvinitet i familien. Der skal foretages en fuld undersøgelse af
barnet med ledsagende vurdering af eventuelle dysmorfe træk, palpation for organmegali,
undersøgelse af det perifere og centrale nervesystem inklusive oftalmoskopi, måling af
hovedomkreds og en dyberegående vurdering af den intellektuelle, sproglige og sociale udvikling.
Anamnesen og den kliniske vurdering skal bruges til at fokusere det videre undersøgelsesforløb.
Som udgangspunkt må MR-skanning af neuroaksen med kontrast anbefales sammen med
følgende biokemiske test: rødt og hvidt blodbillede, syre-base-status, glukose, ammonium,

elektrolytter inklusive calcium, kreatinin, karbamid, urat, anion gap (([Na+] + [K+]) – ([Cl-] +

[HCO3-]) med en normalværdi på 16 ± 3 mmol/l), laktat, triglycerider, kreatinkinase, leverprøver,

inklusive koagulation, aminosyrer og acylkarnitiner. Urinen skal undersøges for glukose og
ketonstoffer, og der skal laves en urinmetabolisk screening. I nogle tilfælde kan vævsbiopsi med
og uden fibroblastkultur være nyttig. Eeg eller andre elektrofysiologiske undersøgelser er sjældent
specifikke i forhold til bestemte diagnoser, men kan give diagnostiske og differentialdiagnostiske
ledetråde ved f.eks. at afsløre tilstedeværelsen af Wests syndrom eller Landau-Kleffners syndrom:
to epilepsisyndromer hos børn, der ledsages af intellektuel regression, men som efter korrekt
antiepileptisk behandling normalt er reversibel. Vigtigt er også en lumbalpunktur for at udelukke
f.eks. NMDA-receptorencefalitis, hvor behandling også er mulig.

I stigende grad er genetiske analyser kilden til at få en endelig diagnostisk afklaring, og især vil
helgenomsekventeringsanalyser give resultat [15].

BEHANDLING

For et begrænset, men stadig stigende antal patienter kan terapi rettet mod den underliggende
sygdomsmekanisme forhindre eller standse yderligere regression. For omkring halvdelen af børn
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med demens findes der aktuelt ingen behandlinger, der enten kan forebygge, stoppe eller
væsentligt bremse tabet af færdigheder. I disse tilfælde er symptomhåndtering og palliativ
behandling de eneste muligheder, og sundhedsprofessionelle som ergoterapeuter, fysioterapeuter
og pædagogiske specialister har sammen med læger og sygeplejersker vigtige roller i at reducere
og minimere de ødelæggende konsekvenser. Familien har brug for information om den
underliggende sygdom, så optimal livskvalitet kan opnås gennem en avanceret plejeplanlægning
og passende støtte, og forældrene skal rådgives med hensyn til håndtering af diagnosen og dens
følger. Genetisk rådgivning om gentagelsesrisiko og identifikation af andre berørte
familiemedlemmer er vigtig. Afhængigt af prognosen skal specialskole, palliativ pleje og
økonomisk støtte til barnets familie drøftes, og vigtige problemstillinger, der ofte skal håndteres
ud over den underliggende lidelse, er synke- og spisevanskeligheder, søvnforstyrrelser, epilepsi,
tilbagevendende luftvejsinfektioner, gastroøsofageal refluks, muskuloskeletale deformiteter og
eventuel anlæggelse af gastrostomiernæringssonde.

Diætrestriktioner eller diætsupplement, kofaktortilskud og/eller vitamintilskud, substrathæmning
og substratreduktion er forsøgt på caseniveau, men efterfølgende kontrollerede
behandlingsforsøg mangler ofte eller har vist sig negative. I de senere år er der udviklet mere
sofistikerede behandlinger til en række sygdomme og det med lovende resultater, herunder
knoglemarvs- og hæmatopoietisk stamcelletransplantation til mukopolysakkaridoserne [10, 16] og
intratekalt enzym-erstatningsbehandling ved neuronal ceroid-lipofuscinose type 2 [17].

DISKUSSION

På trods af, at sygdommene har samme fælles slutmål i form af f.eks. aflejring og destruktion af
nerveceller, vil forskellig debutalder, progressionshastighed og rækkefølge af sygdomsudbredelse
resultere i en mangfoldighed af symptomer. Antallet af sygdomme, der resulterer i børnedemens,
er stort. Samtidig hører disse sygdomme til gruppen af sjældne sygdomme. Den tilgængelige viden
om sygdommenes patofysiologiske mekanismer og derved også muligheden for en kurativ
behandling er derfor begrænset. Det gælder også viden om vigtige patientcentrerede
plejestrategier. Internationalt samarbejde er derfor af afgørende betydning for at sikre
tilstrækkelig vidensindsamling og -formidling. Det er således berettiget at etablere en evidens- og
ekspertbaseret diagnostisk algoritme, der kombinerer kliniske, genetiske og biokemiske test
understøttet af digitale værktøjer [18, 19], til at hjælpe klinikere med at diagnosticere og tage sig af
børn med sygdomme, der fører til intellektuel og neurologisk regression.
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SUMMARY

Dementia in children

John R. Østergaard
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A cautious estimate of the cumulative incidence of childhood dementia is one in 3,000-5,000 live
births per year. Childhood dementia takes place in a brain which is undergoing development and
maturing, and depending on timing of debut, differences in route and speed of disease
propagation, the course into dementia varies considerably. Increasingly, genetic analysis is the
source of getting a definitive diagnosis. In recent years, enzyme replacement therapies, gene
therapies, and bone marrow transplants have been developed for a number of diseases, and with
promising results as argued in this review.
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