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;. Se pueden prevenir el Alzheimer (EA) y la demencia?

. Es la prevencion factible y eficaz en los adultos

mayores?

;. Cual es el papel de las enfermedades cronicas no

transmisibles?

;. Prevencion en el momento de la pandemia COVID-19?



Dementia prevention, intervention, and care: 2020 report of @-:-k ®
the Lancet Commission =
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Otros factores de riesgo emergentes

> Soledad

» Desesperanza

> Estrés

» Trastornos del sueno

» Salud bucodental
deteriorada

» ¢lInfecciones? 4 COVID-19?

Kivipelto, Mangialasche and Ngandu, Nature Neurology 2018; Livingston et al., Lancet 2020



RISK REDUCTION
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EVIDENCE PROFILES

Physical activity interventions
Tobacco cessation interventions
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Nutritional interventions
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www.who.int 2019 (actualizacién en curso)



http://www.who.int/

;. Qué buscamos prevenir?

DEMENCIA
Cognicion normal En riesgo Deterioro cognitivo leve/  Neurodegeneracion (amiloide,
EA Prodromica tau, a-synucleina, TDP-43, CAA,

y

» Patologia vascular

Infancia y Vida adulta Edad media - Edad avanzada

Factores de
riesgo

Liquido
cefalorraquideo PET PiB

Kivipelto, Mangialasche and Ngandu, Nature Neurology 2018



;. Qué buscamos prevenir?

DEMENCIA
Cognicion normal En riesgo Deterioro cognitivo leve/  Neurodegeneracion (amiloide,
EA Prodromica tau, a-synucleina, TDP-43, CAA,

y

» Patologia vascular

Infancia y Vida adulta Edad media Edad avanzada

La demencia tardia es heterogénea: jse Patologia ’pura’
necesitan estrategias preventivas de la EA solo
multidominio! =10-30% de casos de la EA

Abner et al. Ann Neurol 2017; Boyle et al. Ann Neurol 2018;
James et al. Brain 2016

Kivipelto, Mangialasche and Ngandu, Nature Neurology 2018



DESDE EL CONOCIMIENTO SOBRE
LOS FACTORES DE RIESGO

HASTA LOS ENSAYOS CLINICOS Y
LA IMPLEMENTACION SOSTENIBLE

> Intervenciones multidominio
» Plasticidad cerebral

» (No existe un criterio unico aplicable a todos!
» Mecanismo bioloégico subyacente



A 2 year multidomain intervention of diet, exercise, cognitive —
training, and vascular risk monitoring versus control to ‘ N G [ R
prevent cognitive decline in at-risk elderly people (FINGER):
a randomised controlled trial

Lancet 2015; 385: 2255-63

Tiia Ngandu, Jenni Lehtisalo, Alina Solomon, Esko Levdlahti, Satu Ahtiluoto, Riitta Antikainen, Lars Bickman, Tuvomo Hédnninen, Anttijula,
TiinaLaatikainen, Jaana Lindstrom, Francesca Mangialasche, Teemu Paajanen, Satu Pajala, Markku Peltonen, Rainer Rauramaa,

Anna Stigsdotter-Neely, Timo Strandberg, Jaakko Tuomilehto, Hilkka Soininen, Miia Kivipelto

INTERVENCION MULTIDOMINIO

/ Nutricion \

Ejercicio

Entrenamiento cognitivo

N = 1260 Actividades sociales
Edad 60-77 anos Monitoreo del riesgo vascular _~
1 9 aM

Poblacion general .
en riesgo CONSEJO MEDICO REGULAR

Kivipelto et al., Lancet Neurology 2006,
Alzheimer’s and Dementia 2011

Seguimiento extendido de 5y 7 anos finalizado
Seguimiento de 10 anos



Intervencion multidominio

Entrenamiento grupal e
individual B | N G [ Q

Alta adherencia o
Abandono (a 2 ainos): 12%

Sin acontecimientos
adversos severos




Efectos beneficiosos de la intervencion: cognicion

—INGER

COGNICION % Mejora vs
control (p value) Grupo de control: 30%

Cognicién global  +25% (0.03) incremento en el riesgo
Funcién ejecutiva  + 83% (0.04) de declive cognitivo en
Velocidad de + 150% (0.03) la cognicion global
procesamiento

Memoria + 40% (0.04)

Cognicion global y dominios cognitivos especificos evaluados con
bateria de pruebas neuropsicologicas

(Ngandu, Kivipelto et al. Lancet 2015;
Scientitic American open acces: http.//www.csc.kth.se/cvap/EACare/eacare _sciam_2017.pdf)



http://www.csc.kth.se/cvap/EACare/eacare_sciam_2017.pdf

-INGER
Portadores de APOEA4 — claros efectos
beneficiosos

JAMA Neurology | Original Investigation  April 2018 Volume 75, Number 4

Effect of the Apolipoprotein E Genotype on Cognitive Change
During a Multidomain Lifestyle Intervention
A Subgroup Analysis of a Randomized Clinical Trial

Alina Solomon, MD, PhD; Heidi Turunen, BM; Tiia Ngandu, MD, PhD; Markku Peltonen, PhD; Esko Levalahti, MSc; Seppo Helisalmi, PhD;

Riitta Antikainen, MD, PhD; Lars Backman, PhD; Tuomo Hanninen, PhD; Antti Jula, MD, PhD; Tiina Laatikainen, MD, PhD; Jenni Lehtisalo, MSc;
Jaana Lindstréom, PhD; Teemu Paajanen, MA, Psy; Satu Pajala, PhD; Anna Stigsdotter-Neely, PhD; Timo Strandberg, MD, PhD;

Jaakko Tuomilehto, MD, PhD; Hilkka Soininen, MD, PhD; Miia Kivipelto, MD, PhD




Efectos beneficiosos de la intervencion: mas alla de la

“INGER cognicion

Efectos beneficiosos para la salud adicionales de la intervencidon FINGER

* Health-economical benefits

* 30% menos de riesgo de declive funcional

 Mejora de la movilidad

* Mejor calidad de vida relacionada con la salud

 60% menos de riesgo de otras enfermedades cronicas
(multimorbilidad)

 20% menos de riesgo de hospitalizacion

* Beneficio econdmico-sanitario

Kivipelto et al., Lancet 2015, JAMA Neurology 2018, Eur Ger Med 2017, JAMDA 2017, JAGS
2019; Wimo et al, submitted



Edad media Tratamiento = Prevencion Edad avanzada
: I R

Patologia Primeros sintomas Demencia

RETO: jNo existe un criterio unico aplicable a todos!

Intervenciones multidominio: varios objetivos simultaneos

Adaptar las intervenciones al perfil de riesgo especifico de la persona

Mecanismo bioloégico subyacente

Ventanas de tiempo 6ptimas



\VWORLD WIDE

INGERS

Establecido en 2017

De ~INGER a

= Necesidad urgente de expandir el trabajo de FINGER para probar la
generalizacion, adaptabilidad y sostenibilidad en diversas poblaciones en
todo el mundo

= Armonizar los métodos de investigacion en los ensayos de prevencion

= Compartir experiencias y datos, y planificar iniciativas conjuntas de
prevencion de la demencia




Desafios
metodoldgicos
relacionados con
COVID-19
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Roéhr, Kivipelto et al., Alzheimer's &
Dementia 2021 Mar 11;7(1):e12143

: Avanzando modelo FINGER 2.0 actualizado,
: | estilo de vida + medicamentos
' modificadores de la enfermedad
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Developed by the FINGERS Brain Health Institute. Created with mapchart.nete

Kivipelto, Mangialasche et al. World-Wide FINGERS
Network: A Global Approach to Risk Reduction and

Prevention of Dementia (Alzheimer’s Dement, July 6,

2020)

Paises participantes (2021) ~ 30 \VWORLD WIDE

INGERS




peovee Red de WW-FINGERS: Niveles de ensayos (RCTs)

Nivel 4:
Ensayos asociados de WW-FINGERS (planificados o activos): ensayos alineados con los objetivos
generales de WW-FINGERS; el disefio del ensayo y/o la intervencidén y / o la evaluacion de resultados son
fundamentalmente diferentes a los ensayos FINGER y otros ensayos WW-FINGERS.

Nivel 3:
Los equipos de investigacion estan trabajando activamente para hacer avanzar un ensayo de WW-
FINGERS en su pais y/o poblacion (pasar al Nivel 2 y/o 1); el ensayo no esta financiado.

Nivel 2:
Los equipos de investigacion estan trabajando activamente para avanzar en la
planificacion de ensayos y/o la definicion del protocolo (pasar al Nivel 1) o explorar
pruebas de concepto dentro del entorno local; el ensayo estd financiado.

Nivel 1:
Reclutamiento activo y/o implementacién de intervencion
FINGERS y/o seguimiento continuo; la recopilacién de datos esta
BRAIN HEALTH armonizada con WW-FINGERS; el ensayo esta financiado.
e INSTITUTE Kivipelto et al., A & D 2020




Pandemia de SARS-CoV-2 (COVID-19) y salud cerebral

Efectos directos e indirectos de la pandemia
sobre la cognicion:

- efectos de la infeccion en el sistema nervioso
central

- efectos de infeccion en 6rganos y sistemas
- interrupcion de la atencion médica habitual

- efectos de las medidas de distanciamiento fisico

Colaboraciéon con la OMS:
i dh_Hea_Ith Neurology & COVID-19
Organization glObal forum




(3)  Encuesta World-Wide FINGERS-SARS-CoV2

World Health
Organization

Oportunidades:

- Informar una mejor atencién a los adultos
mayores en el contexto de una pandemia

Developed by the FINGERS Brain Health Institute. Created with mapchart.nete

A5 e ~ 30 paises interesados en
g participar

- Adaptar y entregar con éxito ensayos de

- (Pre)-seleccion de participantes para ensayos

prevencion



INICIATIVA WORLD-WIDE-FINGERS-SARS-COV-2

Evaluacion de los efectos del brote de SARS-CoV-2 (COVID-19) en las personas mayores

B

VZASSTY
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e

World Health
Organization

Colaboracién con la OMS:

Neurology & COVID-19
global forum

Las principales preguntas de investigacion incluyen:

-¢,Como ha afectado el estilo de vida la pandemia y las
medidas desplegadas para contenerla?

- ¢, Como han afectado la pandemia y las medidas de control
de infecciones al manejo de las enfermedades no
transmisibles (ENT)?

- ¢, Qué proporcion de los cambios en el manejo de las ENT
estan relacionados con modificaciones en la atencion médica o
con cambios en el estilo de vida?

-¢,Como ha afectado la pandemia a la salud y el bienestar
fisico y mental en general?-

- ¢, Qué factores estan asociados con los diferentes niveles de
gravedad de COVID-19?



Nuevos resultados del estudio FINGER: como la pandemia _
de COVID-19 ha afectado el estilo de vida y los F I N G -
comportamientos de los adultos mayores con riesgo de

demencia

» 34% reportd una disminucion en la actividad fisica
* 21% reportd mas sentimientos de soledad
* 15% sintid que su memoria habia empeorado durante la pandemia

« Las cancelaciones en la atencion de la salud dental (43%), la asistencia domiciliaria
(30%) vy los servicios de rehabilitacion (53%) fueron comunes

En el lado positivo ....

« Muchos individuos pudieron utilizar herramientas digitales para mantenerse en contacto
con familiares y amigos

* Muchos pudieron mantener habitos alimenticios saludables

Lehtisaloetal,, 2021  https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fpsyt.2021.624125/full



https://eur01.safelinks.protection.outlook.com/?url=https%3A%2F%2Fwww.frontiersin.org%2Farticles%2F10.3389%2Ffpsyt.2021.624125%2Ffull&data=04%7C01%7Cmiia.kivipelto%40ki.se%7Cb46167ef9d7246e2d8a808d8de5fd9f2%7Cbff7eef1cf4b4f32be3da1dda043c05d%7C0%7C0%7C637503851170986980%7CUnknown%7CTWFpbGZsb3d8eyJWIjoiMC4wLjAwMDAiLCJQIjoiV2luMzIiLCJBTiI6Ik1haWwiLCJXVCI6Mn0%3D%7C1000&sdata=S6PxbhIQamTA%2F%2F71BF9noHgFz9IFveZDMKexgVE6Xvk%3D&reserved=0

;. Se pueden prevenir el Alzheimer (EA) y la demencia?

* Si, una parte significativa de los casos se puede prevenir o al menos retrasar

¢ Es la prevencion factible y eficaz en los adultos mayores?

* Elmodelo preventivo multidominio FINGER fue factible y efectivo. El modelo esta siendo adaptado y
validado para desarrollar intervenciones viables, sostenibles y efectivas en diferentes entornos

« La concienciacion sobre la prevencion en la comunidad y en los profesionales de la salud es crucial

;. Cual es el papel de las enfermedades crénicas no transmisibles?

« Muchos trastornos crénicos comunes en los adultos mayores tienen un efecto negativo sobre la cognicion

« Laintervencidn preventiva multidominio puede tener efectos beneficiosos mas alla de la cognicion

. Prevencion en el momento de la pandemia COVID-19?

« jEsaln masimportante! Requiere enfoques innovadores. Puede asociarse con la mejora de la salud y la funcion en
adultos mayores



WW-FINGERS Scientific Helpdesk

Tenemos comunicacion diaria con diferentes paises para apoyar el

desarrollo de ensayos y las solicitudes de subvenciones

WW-FINGERS Scientific Helpdesk:

miia.kivipelto@ki.se
francesca.mangialasche@ki.se

kristal.morales@fbhi.se
alina.solomon@Zki.se
tilm.ngandu@thl.fi

jGracias por su atencion!

* _ i
O Finnish institute for FINGERS Imperial College

N e r Karolinska
............ Q) health and welfare BRAIN HEALTH ‘%%? Institutet London
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