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Risultatl chiave

World Alzheimer Report 2024

Global changes in attitudes to dementia

* |1 65% degli operatori sanitari e assistenziali ritiene
erroneamente che la demenza sia una componente
normale dell'invecchiamento.

« L'80% della popolazione generale ritiene che la
demenza sia una normale conseguenza
dell'invecchiamento, un aumento notevole rispetto al
66% del 2019.

« L'88% delle persone affette da demenza dichiara di
subire discriminazioni.

» Oltre un guarto delle persone nel mondo ritiene erroneamente che non ci
sia nulla che si possa fare per prevenire la demenza; questa percentuale
e aumentata dal 20% nel 2019 al 37% nei Paesi a basso e medio
reddito.

« Oltre il 90% dei prestatori di assistenza e degli intervistati appartenenti al
pubblico in generale ha affermato che sarebbe favorevole a farsi
diagnosticare una malattia se fosse disponibile un trattamento
modificante la malattia per la demenza.

« Oltre il 58% della popolazione generale ritiene che la demenza sia
causata da uno stile di vita non sano.




CHE COS’E’ LA DEMENZA?

Per demenza si intende genericamente una
condizione di disfunzione cronica e
progressiva delle funzioni cerebrali che porta a
un declino delle facolta cognitive della
persona.
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Demenza: definizione (DSM-1V)

Sindrome caratterizzata da

1. sviluppo di deficit cognitivi multipli, comprendenti

2.

» deficit della memoria;
» una o piu delle seguenti alterazioni cognitive:
v’ afasia
v’ aprassia
v’ agnosia
v' disturbo delle funzioni esecutive,

tali da rappresentare un declino significativo rispetto al passato
e da causare una compromissione significativa del
funzionamento sociale o lavorativo.

| deficit non si presentano esclusivamente nel corso di uno stato
confusionale acuto

(devono quindi essere persistenti, per convenzione almeno 6 mesi)



Deficit funzionall

Riduzione dell’autonomia nelle attivita della vita quotidiana

avanzate:

ad esempio utilizzare correttamente gli elettrodomestici, guidare
I'auto, fare la dichiarazione dei redditi...

strumentali:

utilizzare il telefono, fare la spesa, cucinare, fare le faccende
domestiche, lavare la biancheria, usare | mezzi di trasporto,
assumere le medicine, gestire il denaro;

di base:

fare il bagno, vestirsi, spostarsi, usare la toilette, mantenere la
continenza urinaria e fecale, mangiare.



-~
ﬁt. .




Le principali forme di demenza

Demenze primarie o degenerative

v’ Malattia di Alzheimer

v Demenza fronto-temporale

v Demenza a corpi di Lewy

v Demenza associata a Malattia di Parkinson

Demenze secondarie
v Demenza vascolare

v Altre malattie cerebrali (neoplasie, ematoma subdurale,
idrocefalo normoteso, meningoencefaliti)

v disturbi endocrini e metabolici (p.e. malattie della tiroide,
iInsufficienza renale grave, cirrosi)

v Carenze nutrizionali (vitamina B1, B12, acido folico)
v’ Agenti tossici (p.e. piombo)



L'ipotesi amiloidogenica

Amyloid Plaque

Normale

Alzheimer

e B\
Variazione del metabolismo di BA

- Aumentata produzione
- Ridotta clearance

v
4 )
Formazione di oligomeri e depositi
di BA
L /
e A\
Iniziale effetto degli oligomeri di BA
sulla funzione sinaptica
\ 4
e A\
Risposta infiammatoria (attivazione
microglia e astrociti) e formazione di
\_placche di BA )
. )
Progressivo danno sinaptico /
neuronale
L /
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Alterata omeostasi ionica e danno
ossidativo
L _/
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Alterazione kinasi e fosfatasi con
iperfosforilazione proteina tau e
>forma2|one di grovigli neurofibrillari <

danno neuronale esteso, con
compromissione dell’'attivita

S neurotrasmettitoriale, atrofia diffusa )
p- a\

Demenza con placche e grovigli
neurofibrillari
N J




TAC ENCEFALO

Demenza di Alzheimer Soggetto normale




Atrofia e malattia di Alzheimer




Continuum cognitivo

Invecchiamento normale

Mild Cognitive Impairment
(MCI)

demenza

(Modificata da Petersen, 2004)



Combined Model
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Come distinguere tra modificazioni
eta correlate e segni iniziali di declino
cognitivo patologico?


http://www.barabino.it/

1: Perdita di memoria che sconvolge la vita quotidiana

* Uno dei sintomi piu comuni della malattia di Alzheimer e la perdita
di memoria, soprattutto la dimenticanza di informazioni
recentemente apprese. Altri segni includono la dimenticanza di date
importanti od eventi; chiedere piu e piu volte la stessa
informazione; necessita fortemente incrementata di
mnemotecniche (es. bigliettini, note, supporti elettronici).

Per quanto concerne le tipiche modificazioni eta-correlate?

* Avolte, sporadica dimenticanza di nomi o di appuntamenti,
ricordati piu tardi.



2: Difficolta nella pianificazione o nella
soluzione di problemi

e Alcune persone hanno (e percepiscono) modifiche nella abilita
personale di sviluppare e seguire una pianificazione/progettazione,
o di “lavorare” con i numeri. Possono avere problemi nel seguire un
bilancio famigliare abituale o gestire il pagamento periodico dei
conti. Si associano difficolta di concentrazione e possono impiegare
molto piu tempo nello svolgimento di compiti rispetto al livello ed
al tempo precedente di capacita.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?

Possibilita di occasionali errori nel bilancio familiare




3: Difficolta nel portare a compimento compiti abituali

a casa, al lavoro o nel tempo libero

Le persone affette da malattia di Alzheimer spesso trovano assai
difficile completare i compiti giornalieri. A volte possono avere
difficolta a guidare verso un’abituale destinazione, gestire un
budget al lavoro o ricordare ruoli e regole di un gioco favorito.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Sporadicamente richiedere aiuto su performace particolari, quali
resettare il microonde o registrare un programma televisivo.
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4: confusione nel tempo e nello spazio

| malati di Alzheimer perdono traccia delle date, delle stagioni e
dello trascorrere del tempo. Possono comprendere con difficolta
qualcosa se questo non accade immediatamente. A volte possono
dimenticare dove sono o dove stanno andando.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Confondersi sul giorno della settimana o |la data, ma poisi e in
grado di ricordarle successivamente.




5: difficolta nella comprensione di immagini visive e
rapporti visuospaziali

* In alcuni casi disturbi visivi e visuospaziali possono essere un segno
di malattia di Alzheimer. Possono insorgere difficolta di lettura, di
valutazione delle distanze, di interpretazione di colori e contrasti,

che causano problemi con la guida.

* Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Modifiche del visus eta-correlate (es. cataratta).




6: Nuovi problemi con le parole nella conversazione o
nella scrittura

* | malati di Alzheimer hanno difficolta a seguire od inserirsi in una
conversazione. Possono arrestarsi nel mezzo di un discorso e non
avere idea di come continuarlo o si ripetono. “Lottano” con il
vocabolario, hanno difficolta a reperire il termine corretto o
denominano erroneamente (es. orologio, sveglia da polso, etc).

* Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Sporadicamente difficolta a reperire il termine corretto, con
recupero successive.
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7: oggetti al posto sbagliato e perdita dell’abilita a
ricostruire le tracce

| malati di Alzheimer possono riporre oggetti e cose in posti
sbagliati. Possono perdere oggetti ed essere incapaci di ricostruire il
percorso e le tappe precedenti per recuperarli. A volte accusano
altri di furto o di aver spostato oggetti in casa.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Riporre oggetti e cose in posti sbagliati ma essere capaci di
ricostruire il percorso e le tappe precedenti per ritrovarili.




8: ridotta o scarsa capacita critica e di giudizio

* | malati di Alzheimer possono avere modificazioni nella capacita di
giudizio o nel prendere decisioni. Per esempio, possono avere
scarsa capacita di giudizio nella gestione del denaro, spendendo
molto in televendite o in offerte telefoniche. Possono prestare
meno attenzione nella cura del se e della casa.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Prendere una decisione negativa di tanto in tanto.




9: ritiro dal lavoro o da attivita sociali

| malati di Alzheimer possono iniziare ad astenersi da hobby, attivita
sociali, progetti lavorativi o sport. Possono avere difficolta a seguire
gli eventi di una squadra preferita o ricordare come completare un
hobby favorito. A causa dei cambiamenti che percepiscono possono
ritirarsi socialmente.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Sporadicamente sentirsi affaticati da impegni, lavoro ed obblighi
sociali.




10: modifiche dell’'umore e della personalita

 L'umore e la personalita dei malati di Alzheimer puo modificarsi.
Possono essere confusi, sospettosi, depressi, paurosi o ansiosi.
Possono essere maggiormente suscettibili a casa, al lavoro, con
amici o in luoghi al di fuori dell’abituale zona di “sicurezza”.

Per quanto concerne la tipica modifica eta-correlata?
Sviluppare modalita molto specifiche di fare le cose ed essere
irritabili se la routine e interrotta.




Disturbi comportamentali

Deliri

Allucinazioni
Agitazione/Aggressivita
Depressione/Disforia

Ansia

Esaltazione/Euforia

Apatia / Indifferenza

Disinibizione

Irritabilita/Labilita

Comportamento Motorio Aberrante
Disturbi del Comportamento Alimentare
Sonno



COME PREVENIRE IL

DECLINO COGNITIVO?



The 12 modifiable risk factors for
dementia according to The Lancet Nel 2020, la Lancet

Commission on Dementia
Prevention Intervention
' and Care ha elencato 12
| fattori di rischio
n - "modificabili” che

Less education Hypertension Hearing loss

contribuiscono allo
sviluppo della demenza.
Nove influenzano il
cervello attraverso il corpo:
perdita dell'udito; fumo;

ipertensione; obesita;
Inattivita fisica; diabete;
. consumo eccessivo di
| alcol; inquinamento

Physical inactivity Diabetes : Social isolation atm OSfe rl CO , e trau m a

cranico. (Gli altri sono la
mancanza di istruzione nei
é giovani; depressione; e

Isolamento sociale.)

Smoking

Excessive alcohol consumption Head injury Air pollution

The LANCET commissions 393,10248 (2020)
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Figure 2: Possible brain mechanisms for enhancing or maintaining cognitive reserve and risk reduction of

potentially modifiable risk factors in dementia

Address risk factors

+ Reduce diabetes

» Manage cholesterol

+ Minimise hypertension
+ Stop smoking

» Reduce obesity

+ Reduce air pollution

+ Prevent head injury

Decrease vascular
damage

¥

0

« Prevent or treat depression
+ Physical activity
+ Minimise alcohol intake

Reduce dementia
neuropathology

1

\
\
A | Prevent and
delay dementia

v

+ Higher education or continue
cognitive activity

+ Prevent and address hearing loss

« Address visual loss

+ Increase social contact

Reduce stress and
inflammation

3

Build cognitive and
brain reserve

www.thelancet.com Vol 404 Avgust 10, 2024
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B (New for 2024)

Risk factors for dementia— 2024 update

0
~Traumatic brain injury
The 2024 update tothe standing Lancet Commission on dementia prevention,
intervention, and care adds two new risk factors (high LDL cholesterol and vision loss)

@ Physical inactivity
and indicates that nearly half of all dementia cases worldwide could be prevented or

delayed by addressing 14 modifiable risk factors. @ Diabetes

- Smoking

= Hypertension

@ ~ Obesity

\
Excessive alcohol

Late life

- Social isolation

_Airpollution
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potentially
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CrossMark

Dementia prevention, intervention, and care: 2024 report of
the Lancet standing Commission

Gill Livingston, Jonathan Huntley, Kathy Y Liu, Sergi G Costafreda, Geir Selbaek, Suvarna Alladi, David Ames, Sube Banerjee, Alistair Burns,
Carol Brayne, Nick C Fox, Cleusa P Ferri, Laura N Gitlin, Robert Howard, Helen C Kales, Mika Kivimiki, Eric B Larson, Noeline Nakasujja,
Kenneth Rockwood, Quincy Samus, Kokoro Shirai, Archana Singh-Manoux, Lon S Schneider, Sebastian Walsh, Yao Yao, Andrew Sommerlad*,

Naaheed Mukadam™
Cognitive stimulation  Total population Populationwith  Incidence per 10000 Hazard ratio (95% CI)*
(n) dementia (n) person-years
Education Atwork
Low Low 55540 768 81 1 (ref)
Low High 14005 138 L9 —— 0-80 (0-66-0-97)
High Low 24084 162 4-1 —— 073(0-61-0-89)
High High 13367 75 3L 0-63 (0-49-0-82)
I | 1
0-5 10 20
+“— —»
Reduced risk Increased risk

Figure 3: Association of cognitive stimulation over the life course with incident dementia

Reproduced from Kivimaki et al ™ *Adjusted for age, sex, and cohort.

www.thelancet.com Vol 404 Avgust 10, 2024
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1. Hearing loss affects cognition

Do hearing loss interventions
prevent dementia?

Piers Dawes'? - Christiane Volter*

"University of Queensland Centre for Hearing Research (CHEAR), School of Health and Rehabilitation
Sciences, The University of Queensland, Brisbane, Australia

*Manchester Centre for Audiology and Deafness (ManCAD), The University of Manchester, Manchester, UK

* Department of Otorhinolaryngology, Head and Neck Surgery, Comprehensive Hearing Centre at
Katholisches Klinikum, Ruhr-University, Bochum, Germany

2. Cognitive declines affect hearing 3. Common cause(s) affects
hearingand cognition

Fig. 1 A Three scenarios that may explain an association between hearing loss and dementia risk
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Age-related decline in function

Do hearing loss interventions

prevent dementia?

Piers Dawes"? - Christiane Volter?

"University of Queensland Centre for Hearing Research (CHEAR), School of Health and Rehabilitation

Sciences, The University of Queensland, Brisbane, Australia

*Manchester Centre for Audiology and Deafness (ManCAD), The University of Manchester, Manchester, UK
* Department of Otorhinolaryngology, Head and Neck Surgery, Comprehensive Hearing Centre at

Katholisches Klinikum, Ruhr-University, Bochum, Germany

Impact of untreated hearing impairment
on function

Impact of hearing intervention via
reduced disability and improved function

f

Threshold of impairment
for dementia diagnosis

Functional performance

L 4

Delayed

dementia !
diagnosis |
o

~

Time

Time

Time

Fig. 2 A Impact of untreated hearing impairment and benefits for hearing intervention on function and progression to de-
mentia. Dark and light blue lines indicate trajectories of functional decline with age-related changes in cognition
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Rischio relativo di demenza in persone con perdita dell’'udito
rispetto a persone senza perdita dell'udito

Hazard ratio (95% Cl)  Weight (random)
Brenowitz et al (2019)°° ! 1.25 (1.01-1:55) 192%
Deal etal (2017)* i 125 (0-89-1.76) 16-9%
Lin et al (2011)** H 2:32 (132-4.07) 12-6%
Marinelli et al (2022)* — ; 0.72 (0-52-1.00) 17.0%
Osler et al (2019)* i 1-45 (1-02-2-06) 16-7%
Powell et al (2022)** N — 1.99 (1-47-2-68) 17-7%
Total (common effect, 95% Cl) ‘: 1-32 (1.16-1-50)
Total (random effect, 95% Cl) P 137 (1.00-1.87) 100.0%
Heterogeneity: ©°=0-1221; y’=24-51, df=5 (p<0-01); ’=80% i
05 1.0 20
b
Reduced risk  Increased risk
Participants (n) Hazard ratio (95% Cl)

Amieva et al (2018)** 3588 —L—— 0-86 (0-59-1-26)

Bucholc et al (2021)"* 939 = 073 (0-60-0.88)

Davies et al (2017) 8651 —t—t— 099 (0-65-1.51)

Linet al (2011)** 605 " 0-97 (0-47-2-00)

Linet al (2013)" 1984 — 0.82 (0:58-116)

Mahmoudi et al (2019)**% 114862 - 0-82 (0-76-0-89)

Sugiura et al (2022)7 1193 —t 068 (0-43-1-07)

Taiet al (2021) 709 —.—— 0-82 (0-61-1-10)

Overall (P=0-0%; p=0-88) & 0-81(0.76-0-87)

I I . 1
0-2 05 1.0 2:0 50
« >

Favours hearing aid use  Favours no hearing aids

www.thelancet.com Vol 404 Avgust 10, 2024
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The 2024 update tothe standing Lancet Commission on dementia prevention,
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.138.488 partecipanti

Risk %
Author Threshold N Measure Effect (85% CI) Weight
/I C—
Gong”’ per 1 mmobL 228964 HR E—— s 0.89 (085, 1.16)  11.5¢
Iwagami®™® per 1.01 mmaliL 636262 HR —— 1.00 {1.03, 1.15) 78.59
|
Gong® per 1 mmoliL 273262 HR r 1.15{0.99, 1.33) 9.87
Overall, DL (F = 0.3%, p = 0.367) -$ 1.08(1.08, 1.14)  100.00
I |
5 1

NOTE: Weights are from random-sffects model

FIGURE 2 Pooled association between low-density lipoprotein levels and all-cause dementia. HR = hazard ratio

Eta inferiore ai Ba
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Risk
Author Threshold N Measure Effect (95% CI) Weight
Kivipelto 1™ =6.5 vs «6.5 mmoliL 1352 OR : 1.80 (1.20, 3.00) 84.13
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Overal, DL (1 =0.0%, p = 0.544) e sl Ree— 201(119,281 10000 [lgr” aumentu dl I mmul/l_ del
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NOTE: Weights are fram random-efficts modal

FIGURE 3 Pooled association between total cholesterol and mild cognitive impairment. OR = odds ratio

colesterolo LD era associato a
un aumento dell'8%

I+ . .
. Bll INCIAeNZa di demenZa per
Authar Threshold N Measure Effect (95% G} Weight
Rénnemaa‘? 7 v =7 mmoliL 2068 HR —ﬁ— i 1.00 (0.90, 1.20) 4238 tutt E | E [: a LI S E
Miglka™ 26,5 v =6.5 mmallL 648 HA Lm 1.48 (0.73, 2.96) 1248
Solomon™ 26.14 V8 <5.12 mmollL 9844 HR —— 1.67 (1.23, 2.01) 33.79
1
Kivipelto 1™ 26.5 vs <B.5 mmoliL 1400 OR - =>  2.20(1.00,4.70) 552
1
Toro™ = 6.7 vs <5.48 mmollL 220 oR - . S 245(1.11,539) 428
1
Motkola® 6.5 vs <6.5 mmallL 444 OR : 3.10(1.20, 8.50) 156
Overall, DL (| = 57.5%, p = 0.038) —$=-' 1.41 (0.95, 1.88) 100.00
| T T
5 1 2 4

NOTE: Weights are from random-sffects model

FIGURE 4 Pooled association between total cholesterol and Alzheimer’s disease. HR = hazard ratio, OR = odds ratio

Wee J et al, Alzheimer’'s Dement. 2023
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Mediterranean Diet and Cardiovascular Health:
Teachings of the PREDIMED Study

_) Men: 55-80 y ~ 1. Smoking
1 Women: 60-80 y o BT

o _ _ 3. T LDL-cholesterol
-1 High risk without CVD, <

- s Al 4. | HDL-cholesterol
Wi type-e clabetes 2 5. Overweight / obesity
3+ CVD risk factor

. 6. Family history of early-onset CVD

"
MeDiet + EVOO MeDiet + Nuts Control Diet
N = 2543 N = 2454 N = 2450
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Dieta mediterranea e rischio cardiovascolare:
Risultati PREDIMED study

Dieta mediterranea a base di polifenoli determina aumento dell’ossido nitrico e

diminuzione di PA sistolica e diastolica dopo un anno
Medina-Remon et al, Nutr Metab Cardiovasc Dis 2014

Una dieta mediterranea con olio extravergine di oliva o noci riduce la pressione

media delle 24 ore, il colesterolo totale e la glicemia a digiuno
Doménech M et al, Hypertension 2014

Un intervento nutrizionale basato su una dieta mediterranea abbassa il valore di

glicemia a digiuno
Rodriguez-Rejon et al, J Nutr Metab 2014

Una dieta mediterranea supplementata con olio extravergine di oliva, senza

restrizioni energetiche, riduce del 40% il rischio di diabete
Chiva-Blanch et al, Curr Atheroscler Rep 2014

Il consumo di olio di oliva, in particolar modo della varieta extravergine, e associato
a ridotto rischio di malattia cardiovascolare e mortalita in individui con alto rischio

cardiovascolare
Guasch-Ferré et al, BMC Med 2014

Una dieta ricca di grassi insaturi e antiossidanti e utile per la prevenzione della

patologia cardiovascolare
Ros et al, Adv Nutr 2014



Mediterranean diet improves cognition:
the PREDIMED-NAVARRA randomised trial

Elena H Martinez-Lapiscina, ""* Pedro Clavero,” Estefania Toledo,""* Ramon Estruch,*>
Jordi Salas-Salvadd,*° Beatriz San Julian," Ana Sanchez-Tainta,' Emilio Ros,*’
Cinta Valls-Pedret,*” Miguel A Martinez-Gonzalez'
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means of MMSE
and CDT scores were also higher for participants
allocated to the MedDiet+Nuts versus control (adjusted
differences: +0.57 (95% Cl +0.11 to +1.03), p=0.015
for MMSE and +0.33 (95% CI +0.003 to +0.67),
p=0.048 for CDT). These results did not differ after
controlling for incident depression.

“Conclusions An intervention with MedDiets enhanced
with either EVOO or nuts appears to improve cognition

cnmpared with a low-fat diet. | Martinez-Lapiscina EH, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2013;84:1318-1325.

cognitive
State Exa
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Mediterranean Diet and Mild Cognitive Impairment ARCHIVES
NEUROLOGY

Nikolaos Scarmeas, M.D.12:3, Yaakov Stern, Ph.D.1:2:3 Richard Mayeux, M.D.1:2:3 Jennifer F Sy
Manly, Ph.D.1.2.3 Nicole Schupf, Ph.D.1.2 and Jose A. Luchsinger,mD.'4 | ~——

1 Taub Institute for Research in Alzheimer’s Disease and the Aging Brain, Columbia University Medical
Center, New York, NY
el Arch Neurol. 2009 | »

~ 1393 cognitively normal participants, 275 of whom developed MCI.

» Compared to subjects in the lowest MeDi adherence tertile,
»subjects in the middle MeDi tertile had 17 % less risk of developing MCI,
»Subjects the highest MeDi adherence tertile had 28 % less risk of developing MCI

Higher adherence to the MeDi is associated with a reduced risk for developing MCI
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Mediterranean Diet and Risk for Alzheimer’s Disease

Nikolaos Scarmeas, MD1-2:3 Yaakov Stern, PhD'2:3, Ming-Xin Tang, PhD !4, Richard
Mayeux, MD12:3 and Jose A. Luchsinger, MD -2

' Taub Institute for Research in Alzheimer's Disease and the Aging Brain, Columbia University,
New York, NY Ann Neurol. 2006

» 2,258 community-based non demented individuals in New York were prospectively evaluated
» Compared with subjects in the lowest MeDi tertile

»subjects in the middle MeDi tertile had 15 % less risk of developing AD

»subjects in the highest tertile had a 40% less risk of developing AD

Higher adherence to the MeDi is associated with a reduction in risk for AD.



La dieta mediterranea: patrimonio culturale
dell’ umanita dal 2010

Il primo a intuire la connessione tra alimentazione e malattie del

ricambio, quali diabete, bulimia, obesita, fu il medico
Monthly nutrizionista italiano (Genova 1911-1999).

Considerato il "padre” della dieta mediterranea é anche autore
del libro Cucina Mediterranea. Ingredienti, principi dietetici e

Daily Beverage
Recommendations:

6 Glasses of Water

ricette al sapore di sole. ( - ) si fece

promotore dell'ampio programma di ricerca noto come Seven

Countries Study e autore del libro Eat well and stay well, the
Weekly Mediterranean way.
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Risk factors for dementia— 2024 update

0
~Traumatic brain injury
The 2024 update tothe standing Lancet Commission on dementia prevention,
intervention, and care adds two new risk factors (high LDL cholesterol and vision loss)

@ Physical inactivity
and indicates that nearly half of all dementia cases worldwide could be prevented or

delayed by addressing 14 modifiable risk factors. @ Diabetes

- Smoking

= Hypertension

@ ~ Obesity

\
Excessive alcohol

Late life

- Social isolation

_Airpollution
@ k. Visualloss (New for 2024)
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modifiable




Walking and Dementia
in Physically Capable Elderly Men

Context Evidence suggests that physical activity may be related to the clinical ex-

pression of dementia. Whether the association includes low-intensity activity such as I
walking is not known. Cammlnare

Objective To examine the association between walking and future risk of dementia
in older men. per Almeno 2

Design Prospective cohort study. m |g I |a al g I O rn O

Setting and Participants Distance walked per day was assessed from 1991 to 1993

in 2257 physically capable men aged 71 to 93 years in the Honolulu-Asia Aging Study. " " " "
Follow-up for incident dementia was based on neurological assessment at 2 repeat rl d u Ce II rISCh I O

examinations (1994-1996 and 1997-1999).

Main Outcome Measures Overall dementia, Alzheimer disease, and vascular de- d I d e m e n Z a d e I
mentia.

Results During the course of follow-up, 158 cases of dementia were identified (15.6/ 40 %
1000 person-years). After adjusting for age, men who walked the least (<0.25 mile/d)

experienced a 1.8-fold excess risk of dementia compared with those who walked more

than 2 mile/d (17.8 vs 10.3/1000 person-years; relative hazard [RH], 1.77; 95% confi-

dence interval [Cl], 1.04-3.01). Compared with men who walked the most (=2 mile/d),

an excess risk of dementia was also observed in those who walked 0.25 to 1 mile/d (17.6

vs 10.3/1000 person-years; RH, 1.71; 95% Cl, 1.02-2.86). These associations persisted

after accounting for other factors, including the possibility that limited amounts of walk-

ing could be the result of a decline in physical function due to preclinical dementia.

Conclusions Findings suggest that walking is associated with a reduced risk of de-
mentia. Promoting active lifestyles in physically capable men could help late-life cog-
nitive function.

JAMA. 2004;292:1447-1453 WWW_jama.com
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Physical activity as a protective factor for dementia
and Alzheimer’s disease: systematic review, meta-
analysis and quality assessment of cohort and case—
control studies

Paula Iso-Markku @, Urho M Kujala @ ,? Keegan Knittle @, Juho Polet @’
Eero Vuoksimaa @ ,' Katja Waller ©?

In questa meta-analisi di oltre 250.000
partecipanti, l'attivita fisica e stata
significativamente associata a una
diminuzione dell'incidenza di demenza
per tutte le cause e di malattia di

"~ | Alzheimer

~ | -L'attivita fisica e risultata un fattore
protettivo per tutte le cause di demenza
anche in follow-up superiori a 20 anni,

0 1000

MET, metabolic equivalent of energy expenditure.

PA level in MET*minutes per week

- - N\
Figure 3 Dose—response analysis of physical activity (PA) levels and all-cause dementia incidence. Linear trend shown with dashed-dotted line and Se m p | I Ce m e n te d Ovu ta a u n a Cau S al Ita

95% Cl in blue; quadratic trend shown with dashed line and 95% Cl in orange; and cubic spline trend shown with solid line and 95% Cl in green.
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Iso-Markku P, et al. Br J Sports Med 2022
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I The Lancet Commissions
Rischio relativo di demenza in persone con perdita della vista
rispetto a persone senza perdita della vista

No vision loss (n/N)  Vision loss (n/N) Weight (%) Relative risk (95% Cl)
Rogers et al (2010)%¢ 60/295 108/330 - > 11% 2.70(1:25-5:56)
Lipnicki et al (2017)%4 671792 4/81 . 05%  094(030-2.96)
Brenowitz et al (2018)% 309/1678 27/140 - 62% 1.26 (0-90-1.70)
Davies-Kershaw et al (2018)°%  36/3626 158/4058 — - 1-8% 1.24(0-69-222)
Naél et al (2019)*** 698/6740 184/996 + 9-8% 1.57(1-22-2-02)
Postuma et al (2019)* 62/418 70/240 = 2:4% 169 (1-01-2-80)
Lee et al (2020)* 755/10 401 594/5175 " > 03% 415 (1-03-16-69)
Maruta et al (2020)° 4541970 128/258 - 161%  1.04(085-1:26)
Tran et al (2020)™ 27/878 25/183 1-4% 214 (1.08-4.21)
Paik et al (2020)™* 11021/1 954383 154272/4 075274 .- 36-1% 1-63 (1-43-1-86)
Hwang et al (2020) 237/1641 84/410 - 101% 134 (1.04-1.71)
Shang et al (2020)* 142/8820 7/192 11% 1-88 (0-87-4.06)
Shang et al (2020)* 941/6704 109/409 —.— 9-6% 1-65 (1-28-2-13)
Zhu etal (2020)* 403/113169 35/4018 U 37%  178(118-2:68)
Total 15212/2110515 155805/4091764 S 100-0% 1-47 (1:36-1.60)
P=48-0%; test for heterogeneity: p=0-023 : El : - .
0-5 15 25 35 4-5
— b

Decreased risk of dementia with vision loss  Increased risk of dementia with vision loss

www.thelancet.com Vol 404 Avgust 10, 2024



Interrelazione tra deprivazione del sonno e malattia di Alzheimer

Ty g g
Loss of AP rhytm
Sleep deprivation Increase in total Tau Synaptic deficits
Alzheimer’s disease
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\/
Change in neuronal activity

Memory Impairement

Faizan A et al, Aging Medicine 2022



Raccomandazioni chiave

(1)

1. In assenza di una cura o di )
un trattamento accessibile a World Alzheimer Report 2023
livello globale, la riduzione del Reducing dementia risk: never too early, never too late
rischio resta il modo piu fattibile
e proattivo per combattere la
demenza.

2. Proprio come raramente
esiste una risposta semplice a
un problema complesso, non
esiste una bacchetta magica
per la demenza. Ma ci sono
misure concrete, grandi e
piccole, che gli individui
possono adottare per ridurre |l
rischio, e qualsiasi misura e
meglio di niente:




“

Alhoimar's Disasse

Misure concrete per ridurre il rischio di S
demenza

» Segui una dieta il piu sana possibile: diversifica i gruppi alimentari che
consumi ed evita i cibi ultra-lavorati.

» Esistono molti modi per mangiare bene; le diete personalizzate che incorporano
alimenti locali, accessibili nella zona in cui vivi e adatti alle tue esigenze sono le
migliori.

» Esercizio fisico: sii creativo; camminare, andare in bicicletta, fare tai chi, ballare...
tutto conta.

» Continua ad imparare: metti alla prova il tuo cervello, imparando una nuova lingua,
facendo le parole crociate, cantando...

» Prestate attenzione alla vostra salute cardiovascolare e ad altre malattie croniche.

» Mantenere la connessione: gli esseri umani sono animali sociali; socializzare
ripristina la salute del nostro cervello e riduce la depressione e l'isolamento.

> Prestate attenzione alla vostra salute fisica generale: controllate la salute dei vostri
denti, evitate traumi cranici, assicuratevi di dormire a sufficienza, non fumate né
bevete quantita eccessive di alcol.

» Acquistare un apparecchio acustico se si ha problemi di udito: ha dimostrato di
rallentare il declino cognitivo.



Raccomandazioni chiave (2)

3. La riduzione del rischio e un impegno che dura tutta la vita
ed e piu efficace quando la consapevolezza e la
comprensione della salute del cervello iniziano fin da
piccoli, instaurando buone abitudini.

4. La riduzione del rischio non termina con la diagnosi: le persone con
demenza possono attuare cambiamenti di stile di vita sani volti a
rallentare la progressione della condizione. Sono necessarie ulteriori
ricerche e si dovrebbe fare di piu per garantire che le persone a cui e
stata diagnosticata la demenza abbiano accesso all'istruzione e al
supporto di cui avranno bisogno per modificare i propri
comportamenti e continuare a vivere una vita significativa.

5. Alcuni rischi non possono essere affrontati individualmente. | governi
devono affrontare questioni piu ampie come gli spazi verdi per un
esercizio sicuro, I'inquinamento atmosferico, I'accesso all'istruzione
(soprattutto per le ragazze), un accesso piu equo all'assistenza
sanitaria e regolamenti/linee guida sugli alimenti ultra-processati, ecc.
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