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State of art
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Demencia prevalencia: 47 millid,
incidencia: 4.6 millid

AK vs NCD: 50-70%

6. mortalitasi ok
1. morbiditasi ok

1. GDP aranyos raforditas

and Dement, 2016; World
A

20%

"’230%

L1 Alzheimer's Disease

W Dementia with Lewy
Bodies

i Stroke/Mixed
Dementia

M Traumatic Brain Injun

M Other/Fronto-
temporal Dementia
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Teher: ~250.000*6.000 Euro/ év= 600 millidrd HUF (Mo 2024)

Varaljai és mtsai, 2026
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Detinicid: a demencia ernyd

Memodria

*Szimptdma csoport; 60-100 kérkép
(visszafordithatdé~20% és vissza nem fordithatd
tipusok is~80%) Nyelvi készségek

Gondolkodds

*Nem specifikusak- tendencia a spektrum

megkozelitésre (atfedd korképek) -
Vdaltozasok

Navigacid

* Progressziv intellektualis hanyatlas, amely elég

sulyos ahhoz, hogy a napi rutinban és szociélis
tevekenysegben kdrosodast okozzon (National

Institute on Aging-1995 No. 95-3782)

Viselkedés

Személyiség,
hangulati élet




Diagndzis alapja
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-Jelentés hanyatlas a kognitiv
funkciékban az elmalt 6
hénapban (beteg vagy
hozzatartozé altal leirt)

-Az epizodikus memdria

karosodasa objektiv tesztekkel is
kimutathato

-Az epizodikus memdria
karosodasa korai tiinet volt

Biomarker category CSF or plasma analytes Imaging

Core Biomarkers

Corel

A (A8 proteinopathy) AB42 Amyloid PET
T1: (phosphorylated and p-tau217, p-tau181,

secreted AD tau) p-tau231

Core 2

T, (AD tau MTBR-tau243,other =~ Tau PET
proteinopathy) phosphorylated tau

forms (e.g., p-tau205),
non-phosphorylated
mid-region tau
fragments?

Biomarkers of non-specific processes involved in AD pathophysiology

N (injury, dysfunction,  NfL Anatomic MRI,
or degeneration of FDG PET
neuropil)

I (inflammation) GFAP

Astrocytic activation
Biomarkers of non-AD copathology

Infarction on MRI
or CT, WMH

V vascular brain injury

S a-synuclein aSyn-SAA?

NIA-AA, 2024; European Delphi Consensus 2025

Kotelez6-Racionalis

vizsgalatok:

® 1.Klinikai: Neuroloégiai
vizsgalat

® 2. Klinikai:
Neuropszicholdgia

® 3. Klinikai: vérpanel

® 4. Szupportiv bioldgiai: MRI
vagy FDG PET
(neurodegenerativ
patoldgia)

® 5. Szupportiv biolégiai: MRI
(vaszkularis patoldgia)

® 6. Core biolégiai: vér vagy

CSF
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Betegségstadiumok

Elevated 4 Preklinikai AK MCI ‘ Enyhe ‘ Ki;izepes‘ Sulyos

MRI a!trophy

'% Amyloid lo
Tl —
E
S
@ ; ‘ EEG
KOR ' 204 abnormalities’Vv

p A i
MEMORIA™ Irftakt vagy szub_] ektlv ; Deklarativ ~
3 i hlppocampal actlvatlon
BGYER | odS aglaszavar lOI‘lBIlt&ClOS l azis,
AIVESZIVATOR )
Tal 1 ognit ve!y Normal MCI AD with dementia
WISty Pr&‘;ﬁnical AD | Prodromal AD

Late life depresszio

Terapias ablak




Valtozd szemlélet: korai rizi
kKimutatas—>precizids preve
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1) Aszindromat (klinikailag azonositott karosodast) el

kell valasztani a biologiatél (etiologiatol).

2) Az Alzheimer-kort (AK) biolégiaja hatarozza meg,
ami klinikai kovetkezményekkel jar.

3) Az AK-t egyedi neuropatolégiai leletei hatarozzak
meg; ezért az AK neuropatolégiai valtozasanak <
biomarkerekkel torténé kimutatasa egyenértékii a
betegség diagnosztizalasaval.

4) A koéros biomarker teszteredményekkel rendelkezé,
nem karosodott egyéneknél fennall az AK okozta
tiinetek, igy az Alzheimer-demencia kockazata. Nem

Reduce diabetes
Manage cholesterol
Minimise hypertension
Stop smoking

~ | Reduce obesity

Reduce air pollution
\Prevent head injury

J

{

("Prevent / treat depression
Physical activity
Minimise alcohol intake

{

Prevent and address
hearing loss
Treat visual impairment
L Increase social contact

- N
[Higher education/continue
~ cognitive activity

J

Lower vascular
damage

i

Reduce dementia
neuropathology

i

\ x'/ /

-

Reduce stress and
inflammation

!

Build cognitive and
brain reserve

~

Prevent and
delay dementia

fenyegeti 6ket a mar meglévé betegség.

Livingston és mtsai, 2025; Jack és mtsai, NIA-AA 2024



AGENDA

Demencia- aktualis
allaspontok

Megelozés

Terapia




Neurocognitive
Research
Center

Genetikai eredetl betegseqg?

PSEN1 PSEN2 Causative genes
APP for AD

[ ] Medium-high risk

High risk [ ] Medium risk Risk genes/loci
e [] Low risk for AD
APOE4 [_] New GWAS genes

Med risk
APOE4
ADAMI10

L4

Low risk

1 1 I 1 I
4 6 8 10 12

Frequency in the population (%)

Yamazaki és mtsai, 2016
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Kialakulasi modell

‘ Alzheimer- Frontotemporalis LGS E11 00 Diffuz Lewy-testes Parkinson- Huntington-
Y s @ demencia demencia agykarosodas demencia demencia demencia

@ Genetika @ Kornyezeti hatas
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@ Idegsejt pusztulas @ Fehérje valtozasok

(misfolding)




Megeldzes,
szdres

*Dohdényzas, alkoholfogyasztas
mérséklése

*Audiometria- korrekcio

*Hangulati sz(lrés- SSRI,
pszichoterdpia

*Fej- és nyaksérulés prevencid
*Vérzsirsav szlirés- étkezés, mozgas,

statinok
*Vércukor szlirés- étkezés, mozgas,
metformin

*Vérnyomas szUirés- étkezés, mozgas,
AR2B- Ca antagonistak

*BMI szlrés, inaktivitas- Heti 150-300 . ...

min tobbkomponens( edzés, étkezés
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Early-life
Less
o education

Hearing impairment

High LDL* Cholesterol

KEY Depression

Percentage Traumatic Brain Injury Kog nitiv trening, korai

e Physicalinactivity | edukacid, stimulald

if this risk fact . .

is eliminated Diabetes kornyezet
*LDL Low density lipoprotein Smoking

Hypertension
Obesity
Excessive alcohol

Late Life

Social isolation
,e Air pollution
Visual impairment

Potentially
modifiable

45%

*\Visus szlrés- korrekcid
*Nyugdijaskor tudatos

tervezese
‘Lakdkornyezet valasztas

Livingston eés mtsai, 2025
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SzUrés, aktiv megel&zés, életmdd

ﬁ Y DASH DUET

. 6-8 Servings per day 4-5 Servings per week
j ! whole grains nuts, seeds and legumes

4-5 Servings Less than 6

th per day servings per day

more an vegetables
On at least | On at least
I
50 © G5 300 O
1 days 3 days . )
a week a week ‘

lean meats, poultry,
eggs, fish

. Less than 5
t minutes 43 Servings servings per

030 O - multicomponent pefr tiay week
minutes minutes muscle ) activities for PER r sweets

PER DAY strengthening balance and WEEK
PER WEEK activities strength
2-3 Servings per day 2-3 Servings per day
fat-free/ low fat dairy fat, oils
ADULTS OLDER ADULTS EVERYONE WHO CAN

¢ Lean proteins * Fats

¢ Filling low calorie vegetables s * Salt
« « Fruits : x « Added sugars
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Megel&zés didhéjban és szamokban

Hazankban kb. 250-300 ezer beteg, 1 millié
érintett személy (gondozd/ csalddtag)

—>évente ~35 ezer eset lenne megelézhetd
(~8.000.000/beteg kies6 Osszeq)

—>évente 280 milliard Ft hiany
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Uj terapias lehetdségek
1999 , o o
* Donepezil kezd6 dozis 10mg/ nap, max. 23 (Palixid p.o.; Exelon
Tapasz (felezett dozis) Change over 18 months % Azheimers |1
* Galantamine 2*8mg/nap vagy 16mg ext.rel, max. 16 .
27%
. . . Score for both difference
* Rivastigmine 2*mg oral/nap vagy 9,5 mg patch/nap, max. 13 groups at A
beginning of trial
* Memantine 2*10 mg/nap, max. 28 (Mirvedol)
1 Placebo
2023 Y | -
* Metabolikus modulatorok: Nilvadipine, Anatibine, Metformin 0 3 42 46 18
. Monoklonélis antitestek: Ad’d&&ﬂﬂmab, Donanemab, Lecanemab CDR-5B score used to measure cognitive decline — greater score means greater f.‘r.)gnif;:f(;gri;ﬁ,pniirtroni:fe

v « Etrend kiegészit6k: Souvenoid
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MUakodési elv és haté
A few proteins As the protofibril
Amyloid clump together continues to grow, it C ADAS-Cogl4 Score
precursor to form a forms an amyloid fibril § Amyloid plaque
protein (APP) toxic oligomer Worsening
%E \ E .
—)05 — — S =
°@ 83 = 1
e - Lecanemab
Enzyme Mlsfolded % % o 24
cuts APP amyloid-beta As protelns keep F|br||5Jom together ﬁ =
into smaller proteins joining the oligomer, to form an amyloid c 5 3-
pieces it becomes a toxic plaque S o
protofibril = m 4]
W B
s
= P<=0.001 at 18 mo
Donanemab -
Y < 6 T 1 T | T [
Lecanemab Visit (mo)
Lecanemab 854 819 793 771 753 730 703
L]
ALZHEIMER s FOR A Aducanumab Placebo 872 844 823 207 770 762 738
RESEARCH UK L5l
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mMemantin, Rivastigmine, Donepezil mPiracetam, Vinpocetin

S & ) R B S
q/Q\ x@ ,DC"Q OQ’ @ <b \"o{b Q‘f’ QQ’(Q Qg Qg) 0\?0 Figure 6. Percent of incident patients who filled at least 1 prescription of
\g C')\ o" Ay @ << > anti-dementia medication in the year of or the year following the
C)\ diagnosis of NCD.
S
v
N

Varaljai és mtsai, 2026




Take home message

® Demencia megel6zhetd

® Demenciat okozo6 betegségek koran
felismerhet6ek

® Megoldas komplex folyamat:
beteg+csalad+szocialis rendszer+ DEMENCIA?
egészségligyl rendszer (+tarsadalmi B tecpyink kinez forculhatunk?
rendszer) egyensulya
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Ko0szonom a figyelmet!
. .., * Angelini Pharma Investigator Initiated Study 2024
Kontakt informacio (174(A)MD24263)
» Orszagos Tudomanyos Kutatasi Alap- Konzorciali
Paldyzat 2023 (OTKA-K_23_146936)
@ http://huncog.com « Nemzeti Agykutasi Program Il (NAP2022-1-9/2022;
_ . 7/17/2023/NP)

@ horvathandras@nyiro-opai.hu « Lendtlet Program 2023 (Lendulet-2023_94)
* EU Horizon 2020 Joint Program on

. https://www.linkedin.com/andrashorvathmdphd Neurodegenerative Disorders 2019 (2019-2.1.7-

in ERA-NET-2020-00006)

https://www.researchgate.net/profile/Andras-Horvath-13
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