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Tassa systemaattisessa Kirjallisuuskatsauksessa selvitetdan, voidaanko liikuntaharjoittelulla
vaikuttaa Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin. Aiemmat tutkimukset ovat
osoittaneet, ettd liikuntaharjoittelulla on positiivisia vaikutuksia terveiden ikaantyneiden ja lie-
véé kognitiivista heikentyméé sairastavien kognitiivisiin toimintoihin. Liikuntaharjoittelun vai-
kutusta Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin on tutkittu vdhemman, joten
tdman tyon tarkoituksena on koota yhteen tatd aihetta kasittelevia tutkimuksia.

Kirjallisuushaku toteutettiin Cinahl (Ebsco) ja PubMed (Medline) tietokannoissa lokakuussa
2021. Kirjallisuuskatsauksen aineistoksi valikoitui viisi tutkimusta, jotka kaikki olivat RCT-
tutkimuksia eli satunnaistettuja kontrolloituja tutkimuksia. Kaikissa tutkimuksissa kognitiivisia
toimintoja oli arvioitu Mini-Mental State Examination (MMSE) -mittarin avulla.

Tutkimustulosten mukaan liikuntaharjoittelun vaikutus Alzheimerin tautia sairastavien MMSE-
pisteisiin oli véhdinen: vain yhdessa tutkimuksessa interventioryhmén pisteet paranivat selke-
asti verrattuna kontrolliryhmaan. Tutkimustuloksia voi selittaa esimerkiksi suoritettujen liikun-
takertojen vahainen maara ja matala intensiteetti. Myos MMSE-mittarin epatarkkuus sairauden
varhaisessa vaiheessa voi selittda interventioryhmien vahaisia pistemuutoksia. Vaikka liikunta-
harjoittelulla ei ollut vaikutusta MMSE-pisteisiin, harjoittelu kuitenkin paransi tutkittavien ar-
jesta selviytymista ja lievensi Alzheimerin taudin kéayttaytymisoireita.

Jatkotutkimukset ovat tarpeen, silla on edelleen epaselvad, kuinka usein liikuntaa tulisi harras-
taa, millaista liikunnan pitéisi olla ja mika intensiteetti olisi riittdvaa, jotta liikunnasta olisi hyo-
tyd Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin. Olisi my0s térkeda selvittaa,
mitka ovat liikuntaharjoittelun hyddyt Alzheimerin taudin etenemisen eri vaiheissa.

Asiasanat: Alzheimerin tauti, kognitiiviset prosessit, lilkunta, Mini-Mental State Examination,
satunnaistetut kontrolloidut tutkimukset
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1 JOHDANTO

Alzheimerin tautia sairastavien maara on noussut, silla Alzheimerin tauti yleistyy ikaantymisen
myota (Alzheimer’s Associaton Report 2020) ja vaeston elinikd on noussut maailmanlaajuisesti
(Hoffmann ym. 2016). Vaikka Alois Alzheimer tunnisti ensimmaéisen Alzheimer-potilaan jo
vuonna 1906 (Trevisan ym. 2019), ei Alzheimerin tautiin ole vieldakaan I6ydetty parannuskei-
noa (Lane ym. 2018). Alzheimerin tautiin kehitetyt ladkkeet hillitsevat oireita pikemminkin
kuin muuttavat taudin kulkua (Briggs ym. 2016). Taman vuoksi olisi tarkeaa selvittaa, milla eri
ei-laaketieteellisilla keinoilla Alzheimerin taudin etenemistd voitaisiin hidastaa (Hoffmann ym.
2016).

Taman tutkimuksen aihe on rajattu muistisairauksista dementiaan johtavaan Alzheimerin tau-
tiin, silla Alzheimerin tauti on yleisin dementiaoireita aiheuttava muistisairaus (Lane 2018).
Alzheimerin tauti aiheuttaa monenlaisia oireita, kuten fyysisen ja kognitiivisen toimintakyvyn
heikkenemista. Tassa kirjallisuuskatsauksessa tarkastellaan kognitiivisia toimintoja, silla Al-
zheimerin taudissa ne heikentyvét merkittavisti (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Téssé
kirjallisuuskatsauksessa tarkastellaan liikuntaharjoittelun yhteyttd kognitiivisiin toimintoihin
luotettavaksi arvioidulla ja yleisesti kdytossa olevalla Mini-Mental State Examination (MMSE)

-testin pistemaaristéa katsottuna.

Tassa systemaattisessa Kirjallisuuskatsauksessa selvitetaan, voidaanko liikuntaharjoittelulla
vaikuttaa Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin MMSE-pistemadrista kat-
sottuna. Aiemmat tutkimukset ovat osoittaneet, ettd liikuntaharjoittelulla on positiivisia vaiku-
tuksia terveiden ikdantyneiden ja lievaa kognitiivista heikkenemaa sairastavien kognitiivisiin
toimintoihin (Cammisuli ym. 2018). Liikuntaharjoittelun vaikutusta Alzheimerin tautia sairas-
tavien kognitiivisiin toimintoihin on tutkittu vdhemmén (Hoffmann ym. 2015), joten tdman

tyon tarkoituksena on koota yhteen taté aihetta kasittelevia tutkimuksia.



2  KOGNITHVISET TOIMINNOT JA NIIDEN ARVIOINTI

2.1 Kognitiiviset toiminnot ja niiden ikdantymismuutokset

Gliskyn ym. (2017) mukaan kognitiivisilla toiminnoilla tarkoitetaan tiedonkasittelyyn liittyvia
toimintoja. Kognitiivisia toimintoja ovat tarkkaavaisuus, muisti, kielelliset toiminnot, paatok-
senteko ja toiminnanohjaus. Kognitiiviset toiminnot eivat kuitenkaan ole toisistaan irrallisia,
vaan ne toimivat yhdessa (Glisky ym. 2007). Vanhetessa tapahtuu aivomuutoksia (Fjell ym.
2014), jotka usein johtavat kognitiivisten toimintojen heikentymiseen (Glisky 2007). Ikaanty-
miseen liittyvi& aivomuutoksia ovat esimerkiksi aivokuoren oheneminen seké aivojen tilavuu-
den ja painon pieneneminen (Driscoll ym. 2009). Ikaéntyessa kognitiivisten toimintojen heik-
keneminen on yleensa hienovaraista (Tyndall ym. 2018), mutta ndiden toimintojen heikkene-
misen nopeudessa on merkittavaa vaihtelua yksildiden vélilla (Glisky 2007; Tyndall ym. 2018;
Wilson ym. 2012). Nama muutokset kognitiivisissa toiminnoissa eivat yleensa kuitenkaan hai-

ritse ikdantyvan ihmisen kykya osallistua jokapdivaiseen toimintaan (Tyndall ym. 2018).

Tarkkaavaisuudella tarkoitetaan huomion kiinnittdmista eri asioihin (Glisky 2007). Tarkkaa-
vaisuus jaetaan valikoivaan tarkkaavaisuuteen, jaettuun tarkkaavaisuuteen, tarkkaavaisuuden
vaihtamiseen ja jatkuvaan tarkkaavaisuuteen (Zanto & Gazzaley 2014). Valikoiva tarkkaavai-
suus tarkoittaa kykya keskittya tiettyyn arsykkeeseen jattamélla huomiotta tehtavan kannalta
epéolennaiset arsykkeet (Glisky 2007; Zanto & Gazzaley 2014). Esimerkiksi Stroop-testissa
pyydetéddn nimedmaén sanan vari, joka on Kirjoitettu epdjohdonmukaisella vérilla: esimerkiksi
sana “punainen” on kirjoitettu vihreélld (Glisky 2007). Jaetussa tarkkaavaisuudessa kiinnitetaan
huomiota kahteen tai useampaan tehtavaan samaan aikaan (Glisky 2007; Zanto & Gazzaley
2014), ja jatkuvassa tarkkaavaisuudessa yllapidetaan keskittymista tiettyyn asiaan pidemman
aikaa (Drag & Bieliauskas 2010; Glisky 2007). Yleensa tallainen jatkuvaa huomiota vaativa
tehtévé ei aiheuta ikaantyneelle haasteita (Drag & Bieliauskas 2010; Glisky 2007). Gliskyn
(2007) mukaan tarkkaavaisuudesta erityisesti jaettu tarkkaavaisuus sek& tarkkaavaisuuden
vaihtaminen eri tehtdvien valilla heikentyvat ikdantyessa. Tarkkaavaisuuden heikentyminen voi
vaikuttaa merkittavésti ikdantyneen ihmisen jokapdivéiseen elamaan, kuten kykyyn toimia it-
senéisesti. Tarkkaavaisuuden heikentyminen vaikuttaa erityisesti ajokykyyn, silld ajaminen
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vaatii jatkuvaa tarkkaavaisuuden vaihtamista. Ajaminen onkin monelle idkkaalle valttamatonta

itsendisyyden sailyttdmiseksi (Glisky 2007).

Gliskyn (2007) mukaan muisti voidaan jakaa lyhytkestoiseen tyomuistiin ja pitkakestoiseen
séildmuistiin. Tyomuisti on muistijarjestelma, jossa yllapidetéan tietoa lyhyen aikaa. Tyémuis-
tia voidaan testata esimerkiksi pitdmalla mielessé puhelinnumeroa (Glisky 2007). Tydmuisti
jaetaan keskusyksikkdon, fonologiseen silmukkaan, visuospatiaaliseen lehtioon ja episodiseen
puskuriin (Baddeley & Hitch 1974). Keskusyksikkd ohjaa tydmuistin osajarjestelmien toimin-
taa ja vastaa myos tarkkaavaisuudesta (Glisky 2007). Fonologinen silmukka késittelee kielelli-
sid toimintoja ja osallistuu puheen tuottamiseen, ja visuospatiaalisessa lehtidssa kasitellaén na-
kdémielikuvia (Baddeley 1992). Episodinen puskuri yhdistelee visuospatiaalisen lehtitn ja fo-
nologisen silmukan toimintoja séildmuistin tietojen kanssa muodostaen yhtenéisid tapahtumia
(Baddeley 2000). Pitk&kestoinen sailomuisti on laaja varasto, johon tallennetaan tietoa ja aiem-
pia tapahtumia (Cowan 2008). Pitkékestoisen sdilomuistin tehtdva on palauttaa sellaisia asioita
mieleen, joita ei ole pidetty aktiivisesti mielessa (Glisky 2007). Sailomuisti jaetaan tietoa sisél-
tdvdan semanttiseen muistiin ja episodiseen muistiin (Tulving 1987), joka pit&4 sisallaan tiet-
tyyn aikaan ja paikkaan liittyvia tapahtumia (Glisky 2007). Sailomuistiin kuuluu myés prosedu-
raalinen muisti eli taitomuisti (Tulving 1987), johon tallennetaan opittuja taitoja, kuten polku-
pyoralla ajamista (Glisky 2007). Muistista erityisesti tydmuistin keskusyksikon toiminta (Fisk
& Warr 1996) ja sailomuistin episodinen muisti heikentyvat ikdantymisen myaté (Glisky 2007).

Glisky (2007) toteaa, ettd myds korkeamman tason kognitiiviset toiminnot heikentyvat ik&éan-
tyessa. Néita ovat kielelliset toiminnot, paatoksenteko ja toiminnanohjaus. Kielellisilla toimin-
noilla tarkoitetaan puheen ja kielen prosessointia (Glisky 2007). Ikdaéntyneilla on yleensa laaja
sanavarasto (Glisky 2007; Harada 2013), vaikka Gliskyn (2007) mukaan ik&antyneilla onkin
satunnaisesti vaikeuksia sanojen loytamisessa. Ikaantyneilld ei ndyta olevan vaikeuksia kasi-
telld kdynnissé olevaa puhetta, mutta kuulon heikkenemisen myo6té vuorovaikutus vaikeutuu
(Glisky 2007). My6s paatoksenteko heikentyy ikd&ntymisen myo6té (Glisky 2007; Torralva ym.
2000), ja Gliskyn (2007) mukaan huono paattksenteko voi altistaa esimerkiksi ik&antyneiden
huijaamiselle. Paatoksenteon taustalle on ajateltu vaikuttavan my6s muita tekijoitd, joita ovat
esimerkiksi motivaatio ja merkityksellisyys. Ikaantyneiden paattksenteossa korostuu myos

ailempi tietdmys aiheesta. Toiminnanohjaus on ikaantyessd heikentyva kokonaisuus, joka
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muodostuu toiminnan suunnittelusta, organisoinnista, suunnitelman mukaisesti toimimisesta ja

sen arvioinnista (Glisky 2007).

2.2 Kognitiivisten toimintojen arviointi

Kognitiivisten toimintojen lyhyitd neuropsykologisia arviointimenetelmi& ovat esimerkiksi
CERAD (Consortium to Establish a Registry for Alzheimer's Disease) -tehtdvasarja ja MMSE
(Mini-Mental State Examination) -testi (Rinne ym. 2016). CERAD-tehtdvésarjaa kéaytetaan sil-
loin, kun halutaan seuloa muistiongelmista kérsivia henkil6ité tarkempiin neuropsykologisiin
tutkimuksiin (Tuulio-Henriksson 2011). Kognitiivisia toimintoja voidaan arvioida myos muil-
lakin menetelmilld, kuten CDT (Clock Drawing Test), Stroop, ja FAS testeilla. CDT-testissa
mitataan toiminnanohjausta (Ohman ym. 2016). FAS-testi on sanasujuvuutta mittaava testi,
joka tunnetaan myos nimella COWAT (Controlled Oral Word Associaton Test) (Loonstra ym.
2001). Té&ssa kirjallisuuskatsauksessa késitellddn MMSE-testid, silla se sopii hyvin kognitiivis-
ten toimintojen arviointiin yleiselld tasolla (Tuulio-Henriksson 2011). MMSE-testid voidaan
kayttdd myos muistisairauksien seulonnassa (Sulkava s.a.) ja Alzheimerin taudin etenemisen

seurannassa (Rosenvall & Hanninen 2016).

Mini-Mental State Examination (MMSE) on lyhyt testi, joka on tarkoitettu kognitiivisten toi-
mintojen mittaamiseen (Folstein ym. 1975). Testi antaa yleiskuvan mitattavan kognitiivisesta
kyvykkyydestd, ja testitulos heijastaa muistisairauden vaikeusastetta (Sulkava s.a.). MMSE-
testin avulla voidaan arvioida hoidon tarvetta (Sulkava s.a.), mutta se ei yksin&an sovellu muis-
tisairauden diagnosoinnin tyokaluksi (Erkinjuntti s.a.). MMSE-testi suunniteltiin alun perin ar-
vioimaan ja seuraamaan psyKkiatristen potilaiden kognitiota (Folstein ym. 1975). MMSE-testi
mittaa Kielellistd kyvykkyyttd, tarkkaavaisuutta, toiminnanohjausta, hahmotuskykya, orientaa-
tiota, laskemistaitoa ja muistia (Erkinjuntti ym. s.a.). Orientaatiolla tarkoitetaan aikaan ja paik-
kaan liittyvia kysymyksid, jolloin ne selvittdvat mitattavan kykyd muistaa péivittéisié asioita
ilman kellon tai kalenterin apua (Sulkava s.a.). MMSE-testin alkuperéinen versio sisaltaa 11
kysymysté (Folstein ym. 1975), mutta nykyisessé versiossa kysymyksia on 19 (Tuulio-Hen-
riksson 2014). Folsteinin ym. (1975) mukaan testin tekemiseen menee vain 5-10 minuulttia,
eika testissa ole aikarajaa. Testi on tehty lyhyeksi, silla muistisairaat pystyvat tydskenteleméan
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vain rajallisen ajan kerrallaan. Lyhyen pituuden takia testi sopii hyvin sarja- ja rutiininomaiseen
kayttoon. Testin nimessa on ’mini”, silla se keskittyy suppeasti vain kognitiivisiin toimintoihin,
eika ota huomioon mielialaa, epanormaaleja psyykkisia kokemuksia ja ajattelumalleja. Testin
kokonaispistemaaré on 30, ja mit4d enemmaén pisteité saa, sitd paremmat ovat kognitiiviset toi-
minnot (Folstein ym. 1975). Jos tutkittava saa 25-30 pistettd, mutta hénella on muistioireita,
ohjataan tutkittava jatkotutkimuksiin (Erkinjuntti s.a.). 24 pistetta tai vahemman on poikkeava

pistemadra normaalista (Tuulio-Henriksson 2014).

Tassa kirjallisuuskatsauksessa kasiteltdvad Alzheimerin tautia ja sen etenemista voidaan mitata
MMSE-testin avulla. MMSE-testi sopii Alzheimerin taudin mittaamiseen parhaiten silloin, kun
sairaus on edennyt keskivaikeaan vaiheeseen (Sulkava ym. s.a.), joten sairauden varhaisessa
vaiheessa testi on riittdmaton erottamaan kognitiivista heikentyméé (Sulkava ym. s.a; Wood-
ford & George 2007). MMSE-testi kertoo huonosti alle kolmen vuoden seurannassa tapahtu-
vista muutoksista: 1 vuoden aikana 25 % potilailla ei tapahtunut pistemadrassd muutosta, 2
vuoden aikana 11 %, 3 vuoden aikana 7 % ja 4 vuoden seurannan jalkeen 6 % (Rosenvall &
Hanninen 2016). Testisuoriutumiseen vaikuttaa ika, silla ikd&dntymisen myo6ta kognitiiviset toi-
minnot heikkenevat (Tyndall ym. 2018). 1an liséksi koulutus vaikuttaa testista suoriutumiseen
(Rosenvall & Hanninen 2016; Tuulio-Henriksson 2014), silla ne, joilla on enemman koulutus-
vuosia, ovat vahdisemmassé riskissa sairastua Alzheimerin tautiin tai muuhun muistisairauteen
(Evans 2003). Tama yhteys selittyy koulutustason yhteydesta parempaan kognitiiviseen kyvyk-
kyyteen (Falch & Sandgren Massih 2011). Korkeasti koulutettujen osalta mittarin herkkyys voi
vaikuttaa siten, ettd taydet pisteet MMSE-testista saaneella voi olla joillakin muilla menetel-
mill& havaittu Alzheimerin tauti (Tuulio-Henriksson 2014). Kielelliset taidot vaikuttavat myds
testistd suoriutumiseen (Rosenvall & Hanninen 2016; Tuulio-Henriksson 2014), silla MMSE-
testi vaatii puheen ymmartadmisté ja tuottamista (Erkinjuntti s.a.).

Tuulio-Henriksson (2014) toteaa, ettda MMSE-mittarin reliabiliteetti eli toistettavuus neurolo-
gisilla ja psykiatrisilla potilailla on 0.56-0.94. MMSE-mittarin sensitiivisyys eli herkkyys on
todettu korkeaksi erityisesti silloin, kun potilas kérsii kohtalaisesta tai vakavasta kognitiivisesta
hairiosta (Tuulio-Henriksson 2014). MMSE-testin suomenkielinen versio on esitetty Tuulio-
Henrikssonin (2014) Toimia-tietokannan julkaisussa.



3 LHKUNTAHARJOITTELUN VAIKUTUS KOGNITHVISIIN TOIMINTOIHIN

Liikuntaharjoittelu vaikuttaa positiivisesti aivojen terveyteen esimerkiksi parantamalla aivojen
verenkiertoa (Barnes 2015; Cass 2017) ja edistamalla uusien hermosolujen syntymista (Cass
2017). Barnesin (2015) mukaan aivojen verenkierron kiihtyminen kuitenkin riippuu harjoituk-
sen tavasta ja intensiteetistd: kohtalaisen intensiteetin harjoitus lisdé aivojen verenkiertoa enem-
man verrattuna kevyempaan harjoitukseen. Harjoittelun tulisi olla myos saannéllista (Barnes
2015). Liikuntaharjoittelu lisdéd my6s hippokampuksen tilavuutta (Cass 2017), joka on muisti-

toiminnoista vastaava aivojen osa (Alzheimer’s Associaton Report 2021).

Liikuntaharjoittelun on todettu vaikuttavan positiivisesti terveitten iakkaiden kognitiivisiin toi-
mintoihin (Colcombe & Kramer 2003). Liu-Ambrosen ym. (2010) tutkimuksessa oli mukana
kaksi vastusharjoitteluryhmaa sekd ryhma, joka suoritti kehonpaino- ja tasapainoharjoituksia.
Vastusharjoitteluryhmisté toinen harjoitteli kerran viikossa ja toinen kaksi kertaa viikossa. Tut-
kimuksessa kognitiivisia toimintoja mitattiin Stroop-testin avulla, joka mittaa valikoivaa tark-
kaavaisuutta. Kerran viikossa vastusharjoittelua tehnyt ryhma paransi Stroop-testista suoriutu-
mista 12.6 %, kaksi kertaa viikossa suorittanut ryhma 10.9 %, kun taas kehonpaino- ja tasapai-
noharjoituksia tehnyt ryhma heikensi suoriutumistaan 0.5 %. Yhteenvetona voidaan todeta, ettd
vastusharjoittelu paransi terveitten idkkéiden valikoivaa tarkkaavaisuutta (Liu-Ambrose ym.
2010). Toiminnanohjaus on erityisen herkka fyysisen aktiivisuuden vaikutukselle (Hoffmann
ym. 2016), ja terveilld ik&antyneilla litkuntaharjoittelun on havaittu olevan yhteydessa parem-
paan toiminnanohjaukseen (McAuley ym. 2004). Liikuntaharjoittelun on myos todettu paran-
tavan muistia terveilla idkkailla (Erickson ym. 2011). Myos lievastd kognitiivisesta heikenty-
mastéa karsivilla liilkunnan on todettu vaikuttavan positiivisesti erityisesti toiminnanohjaukseen,
mutta muistin toimintaan litkunnalla ei ndyttanyt olevan yhta suurta vaikutusta (Baker ym.
2010). Myos Ohmanin ym. (2014) systemaattisessa katsauksessa todettiin lahes kaikilla lievan
kognitiivisen heikentymaén potilailla parempi kognitiivinen kyvykkyys liikuntaintervention jal-

keen.



4 ALZHEIMERIN TAUTI

4.1 Alzheimerin tauti ja sen esiintyvyys

Alzheimerin tauti on aivoja rappeuttava muistisairaus, joka pahenee idn myo6ta (Alzheimer’s
Associaton Report 2020). Tamé muistisairaus ei ole osa normaalia vanhenemista (Ballard ym.
2011), mutta se kuitenkin yleistyy voimakkaasti i&n myo6ta: Yhdysvalloissa 65-74 vuotiailla
yleisyys on noin 3 %, 75-84 vuotiailla noin 17 % ja 85-vuotiaista ja sita idkkddmmill& noin 32
% (Hebert ym. 2013). Maailmanlaajuisesti Alzheimerin tautia sairastaa noin 33.9 miljoonaa
ihmist, ja esiintyvyyden on arvioitu kolminkertaistuvan seuraavien 40 vuoden aikana (Barnes
& Yaffe 2011).

Alzheimerin tauti on yleisin dementiaa aiheuttava muistisairaus, jonka tunnusmerkkina pide-
taén sairaudelle tyypillisid muutoksia aivoissa (Ballard ym. 2011). Dementialla tarkoitetaan oi-
reyhtymad, jossa kognitiiviset toiminnot heikentyvat aiheuttaen haasteita jokapdivaisiin toimin-
toihin (Alzheimer’s Associaton Report 2020; Ballard ym. 2011).

4.2 Alzheimerin taudin oireet

Alzheimerin tautiin kuuluvia aivomuutoksia tapahtuu jopa 20 vuotta ennen Alzheimerin taudin
puhkeamista (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Tatd Alzheimerin tautia edeltavad vaihetta
kutsutaan lievaksi kognitiiviseksi heikentymaéksi, jossa kognitiiviset toiminnot heikkenevat hie-
novaraisesti, mutta tdma ei vield aiheuta haasteita jokapdivaisiin toimintoihin (Alzheimer’s As-
sociaton Report 2021). Alzheimer’s Associaton Report (2021) mukaan Alzheimerin tautiin
kuuluvia aivomuutoksia ovat aivojen koon pieneneminen, hermosolujen kuoleminen ja aivoku-
doksen havidminen. Alzheimerin taudissa kutistuu hippokampus, joka on aivojen alue, jossa
syntyy uusia muistoja. Myd6s aivokuori kutistuu, mika aiheuttaa tuhoja aivoalueilla, jotka vas-
taavat ajattelusta, suunnittelusta ja muistista (Alzheimer’s Associaton Report 2021). Sairauden
aiheuttamat hermosolujen valeihin muodostuneet plakit eli proteiinikertymat seka kuolleiden
hermosolujen sisdltdamét proteiinikasaumat aiheuttavat aivokudoksen katoa ja solukuolemia

(Alzheimer’s Associaton Report 2020; Alzheimer’s Associaton Report 2021).
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Alzheimerin taudin oireet alkavat salakavalasti edeten vahitellen (Eratne ym. 2018), ja sairau-
den aiheuttamat muutokset vaihtelevat yksiloittéin (Cass 2017). Alzheimerin taudin varhaisessa
vaiheessa erityisesti kognitiiviset toiminnot heikentyvat (Wilson 2012), ja aivoissa tapahtuu
normaalia ikaantymistd suurempia muutoksia (Fjell ym. 2014). Kognitiivisista toiminnoista
muistioireet ovat tyypillisin Alzheimerin taudin varhaisen vaiheen oire (Eratne ym. 2018), ja
erityisesti episodinen muisti heikentyy (Baudic ym. 2006; Eratne ym. 2018). Tydémuistin osa-
alueista erityisesti keskusyksikon toiminta heikentyy Alzheimerin taudissa (Baddeley 1992;
Fisk & Warr 1996). Muistin heikentyminen ilmenee vaikeuksina muistaa viimeaikaisia keskus-
teluja, nimi& tai tapahtumia (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Baudicin ym. (2006) mu-
kaan muistin heikentyminen liittyy myds toiminnanohjaukseen, joka heikentyy sairauden var-
haisessa vaiheessa. Alzheimerin taudin varhaisessa vaiheessa myds kielelliset toiminnot hei-
kentyvat, jolloin esimerkiksi asioiden nimedmisesta tulee hankalaa. Myos jatkuvan tarkkaavai-
suuden yllapitoon (Baudic ym. 2006) ja orientaatioon tulee haasteita (Cass 2017). Orientaatiolla
tarkoitetaan ajan ja paikan ymmartamistd (Sulkava s.a.). Varhaisessa sairauden vaiheessa sai-
rastunut pystyy padosin toimimaan itsendisesti, mutta tarvitsee todennédkoisesti joissakin toi-
missa apua turvallisuuden ja itsendisyyden takaamiseksi (Alzheimer’s Associaton Report
2021). Lievaa Alzheimerin tautia sairastavat saattavat silti pystya esimerkiksi ajamaan autoa ja
kdymé&an toissa (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Lievassa Alzheimerin taudissa MMSE-

pisteet ovat 18-26 valilla (Muistisairaudet: Kéypa hoito -suositus 2020).

Alzheimerin tautiin kuuluu kayttdytymis- ja psykologiset oireet, joista kdytetddn lyhennetta
BPSD (Behavioral and psychological symptoms of dementia) (Eratne ym. 2018). Naistd oireista
karsii lahes 90 % sairastuneista (Chakraborty ym. 2019). BPSD-oireet saavuttavat huippunsa
sairauden keskivaikean ja vaikean vaiheen aikana (Eratne ym. 2018). BPSD-oireita ovat mie-
lialan muutokset, joihin kuuluvat masennus, ahdistus ja apatia (Alzheimer’s Associaton Report
2020; Eratne ym. 2018). Apatialla tarkoitetaan esimerkiksi motivaation laskua (Landes ym.
2001). BPSD-oireisiin kuuluu myos levoton kaytos, jolla tarkoitetaan vaeltamista (Eratne ym.
2018), aggressiivisuutta ja kiihtyneisyytta (Chakraborty ym. 2019; Eratne ym. 2018). Taudin-
kuvaan kuuluu myds harhaluuloja (Chakraborty ym. 2019) ja sekavuutta (Alzheimer’s Asso-
ciaton Report 2020). My0s sosiaalisesti ja seksuaalisesti sopimaton kéytés kuuluu BPSD-
oireisiin (Eratne ym. 2018). BPSD-oireet heikentdvét Alzheimeria sairastavan itsendisyytta ja
kykya suorittaa paivittaisia toimintoja (Chakraborty ym. 2019).
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Alzheimerin taudin keskivaikeassa ja vaikeassa vaiheessa sairastunut tarvitsee apua jokapaivai-
sessd elaméssa (Eratne ym. 2018). Muistisairauksien Kédypé hoito -suosituksen (2020) mukaan
MMSE-pisteet eri sairauden vaiheissa ovat osittain paallekkaiset, silla keskivaikeassa taudissa
MMSE-pisteet ovat 10-22 vélilla, kun lievassd ne ovat 18-26. Alzheimerin taudin vaikeassa
vaiheessa MMSE-pisteet ovat 0-12 vélilla (Muistisairaudet: Kaypa hoito -suositus 2020). Kes-
kivaikeassa ja vaikeassa vaiheessa kielelliset toiminnot heikkenevét, jolloin sairastuneelle tulee
haasteita vuorovaikutustilanteisiin (Alzheimer’s Associaton Report 2021). Myos péivittdisista
toiminnoista, kuten pukeutumisesta, suoriutuminen vaikeutuu (Alzheimer’s Associaton Report
2020). Tassa Alzheimerin taudin vaiheessa sairauteen kuuluu paatoksenteon heikentyminen,
joka voi johtaa l&heisten ja sairastuneen valisiin ristiriitoihin (Sabat 2005), jolloin esimerkiksi

sairastunut voi arvioida kotona parjaamistaan erilailla verrattuna laheisiin.

Alzheimerin taudin vaikeassa vaiheessa potilas tarvitsee lopulta ympérivuorokautista hoitoa
(Alzheimer’s Associaton Report 2020; Eratne ym. 2018). Vaikeassa vaiheessa korostuu sairau-
den aiheuttamat fyysiset muutokset, jolloin motoriikasta vastaavan aivoalueen vaurioituminen
johtaa vuodelepoon (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Potilaalle tulee ongelmia myos pu-
humiseen ja nielemiseen (Alzheimer’s Associaton Report 2020; Eratne ym. 2018). Sydmisen
ja juomisen vaikeudet johtuvat nielemistd saatelevien aivoalueiden vaurioitumisesta (Al-
zheimer’s Associaton Report 2020). Lopulta Alzheimerin tauti johtaa kuolemaan (Alzheimer’s
Associaton Report 2020; Eratne ym. 2018), ja Eratnen ym. (2018) mukaan kuolema voi johtua
Alzheimerin taudin liitdnndissairauksista, kuten keuhkokuumeesta. Keskiméaéardinen aika diag-

noosista kuolemaan on 8-10 vuotta (Eratne ym. 2018).

4.3 Alzheimerin taudin riskitekijat

Alzheimerin taudin riskitekijoitd ovat korkean ién lisaksi perima ja elintavat (Alzheimer’s As-
sociaton Report 2020). Johdonmukaisin 16ydetty riskigeeni on apolipoproteiini (ApoE) (Al-
zheimer’s Associaton Report 2020; Ballard ym. 2011). Jokainen perii yhden kolmesta ApoE -
geenin muodosta eli alleelista, joita ovat e2, e3 ja e4, jotka muodostavat kuusi ApoE-paria:
e2/e2, e2/e3, e2/e4, e3/e3, e3/e4 ja e4/4 (Alzheimer’s Associaton Report 2021). Henkil6illa,
joilla on yksi ApoE 4 -geeni, on kolminkertainen riski sairastua Alzheimerin tautiin, ja kaksi



ApOE e4 -geenid nostavat riskid 8-12 kertaiseksi (Alzheimer’s Associaton Report 2020). ApoE
4 -geeni vain lisaa riskid, eiké valttamatta aiheuta sairastumista (Alzheimer’s Associaton Report
2020; Alzheimer’s Associaton Report 2021). Suvussa esiintynyt Alzheimerin tauti vaikuttaa
siten, ettd jos henkilon vanhemmalla tai sisaruksella on Alzheimerin tauti, henkil6lla on suu-

rempi todennékoisyys sairastumiseen (Alzheimer’s Associaton Report 2020).

Geneettisesta alttiudesta huolimatta sairastumisriskiin voi mahdollisesti vaikuttaa noudatta-
malla terveitd elintapoja (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Alzheimerin taudin riskid nos-
tavia elintapoja ovat lihavuus, tupakointi, alhainen koulutustaso, runsas alkoholinkaytto ja
inaktiivisuus (Ballard ym. 2011). Lihavuus vaikuttaa negatiivisesti aivoterveyteen (Dake ym.
2021) aiheuttaen muutoksia esimerkiksi aivojen etuotsalohkon alueella, jolla on térked rooli
toiminnanohjauksessa (Garcia-Garcia ym. 2019). Tupakointi heikent&é aivojen verenkiertoa
(Rogers ym. 1983), miké& on yhteydessa heikentyneeseen tyémuistiin (Ernst ym. 2001). Ansteyn
ym. (2007) meta-analyysissa tupakoitsijoilla oli 1,79 kertainen riski sairastua Alzheimerin tau-
tiin verrattuna tupakoimattomiin. Alhainen koulutustaso liittyy suurempaan sairastumisriskiin,
silld korkeampi koulutustaso on yhteydessé parempaan kognitiiviseen kyvykkyyteen (Falch &
Sandgren Massih 2011). Korkeamman koulutuksen uskotaan kasvattavan kognitiivista reservia,
joka tarkoittaa henkilon kykya jatkaa kognitiivisten tehtdvien suorittamista aivojen muutoksista
huolimatta (Alzheimer’s Associaton Report 2020). Runsas alkoholinkayttd voi aiheuttaa esi-
merkiksi aivojen surkastumista, mika on yhteydessé Alzheimerin tautia sairastavien nopeam-

paan kognitiivisten toimintojen heikkenemiseen (Heymann ym. 2016).

Alzheimerin taudin yksi riskitekija on inaktiivisuus (Ballard ym. 2011), joka tarkoittaa fyysista
passiivisuutta. Saanndllinen liikuntaharjoittelu alentaa riskid sairastua Alzheimerin tautiin
(Lindsay ym. 2002), mutta Barnes kuitenkin (2015) toteaa, ettd tutkimustieto aivojen veren-
kierron ja Alzheimerin taudin hermosolujen rappeutumiseen vélill& puuttuu. Saanndéllinen lii-
kunta madaltaa riskia sairastua sydan- ja verisuonitauteihin, mik& todennakdisesti vaikuttaa

my06s matalampaan Alzheimerin taudin sairastumisriskiin (Barnes 2015).
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5 METODIT

5.1 Tutkimuskysymys ja tiedonhakumenetelmat

Taman systemaattisen Kirjallisuuskatsauksen tutkimuskysymys on: voidaanko liikuntaharjoit-
telulla vaikuttaa Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin? Systemaattisen Kir-
jallisuuskatsauksen tiedonhaun tietokannoiksi valikoitui terveystieteen tietokannat Cinahl
(Ebsco) ja PudMed (Medline), koska néisté tietokannoista 10ytyi alustavissa hauissa eniten ai-

heeseen liittyvid tutkimuksia. Haku tehtiin lokakuussa vuonna 2021.

Kirjallisuushaussa oli kolme hakuehtoa. Ensimmainen ehto yhdistaa termin liikuntainterventio
“exercise intervention”, yhdysvaltalaisen termin liikuntaohjelma “exercise program” ja englan-
ninkielisen termin liikuntaohjelma ”exercise programme” yhteen operaattorilla OR. Namé ter-
mit valikoituivat, silld tassa systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa tarkastellaan RCT-
asetelmalla eli satunnaistetulla kontrolloidulla asetelmalla tehtyjé tutkimuksia. Toinen ehto on
Alzheimerin taudin hakutermi ”Alzheimer’s disease”. Jotta kirjallisuushaku tuottaisi tuloksia
liikuntaharjoittelun vaikutuksista kognitiivisiin toimintoihin, kolmanneksi ehdoksi valikoitui
kognitiivisten toimintojen hakutermi cognition”. Kaikki kolme hakuehtoa yhdistetadn toisiinsa
operaattorilla AND. Lopullinen hakulauseke on (“exercise intervention™ OR "exercise prog-
ram" OR "exercise programme”) AND ("Alzheimer's disease") AND (cognition). Hakulause-

ketta kaytetddn muuttumattomana molemmissa tietokannoissa.

5.2 Poissulku- ja siséanottokriteerit

Tassa systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa tarkastellaan Alzheimerin tautia sairastavia
henkilGitd, joten tutkimukset, joissa tutkittavat eivat sairastaneet Alzheimerin tautia, suljettiin
pois. Tutkimuksissa taytyi olla litkuntainterventiota suorittava koeryhmd ja tavanomaista hoitoa
saava kontrolliryhma. Tutkimuksista suljettiin pois monimuotointerventiot, jotka sisélsivat lii-
kunnan liséksi paljon muitakin interventioita. Tutkimuksiin siséllytettiin Ohmanin ym. (2016)

tutkimus, joka  sisalsi liikuntaharjoittelun  lisdksi 15  minuuttia  kestavan
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toiminnanohjausharjoituksen, silla lyhyen kognitiivisen toiminnan harjoituksen katsottiin ole-

van vaikutukseltaan vahainen.

Yksi sisaanottokriteeri oli kognitiivisten toimintojen arviointimittari MMSE:n kéytt6. MMSE-
testi valittiin, koska se on yleisesti kéytossa seka se kartoittaa muistisairaiden kognitiivisia toi-
mintoja (Erkinjuntti s.a.). Saman arviointimenetelman kaytté mahdollisti yhtendisen tutkimus-
tulosten tarkastelun. Tutkimuksien taytyi olla tehty RCT-asetelmalla, sill& talla tutkimusasetel-
malla tehdyt tutkimukset vastaavat parhaiten tutkimuskysymykseen. Taulukkoon 1 on koottu
sisdanottokriteerit PICOS-jasentelyn mukaisesti.

TAULUKKO 1. Tutkimuksien sisdanottokriteerit PICOS

P Potilasryhmé Alzheimerin tautia sairastavat
| Interventio Liikuntaharjoittelu ilman muita interventioita
C Vertailu Tavanomainen hoito

O Lopputulosmuuttuja  Kognitiivisten toimintojen taso arvioituna MMSE-testin koko-
naispistemaaralla

S  Tutkimusasetelma Satunnaistettu kontrolloitu tutkimus

Otsikon tai abstraktin perusteella rajattiin pois tutkimukset, jotka eivat vastanneet tutkimusky-
symykseen. Tutkimusartikkeleista rajattiin pois myds kuvailevat tutkimusprotokollat. Lopuksi
karsittiin kaikki muut kuin RCT-asetelmalla tehdyt tutkimukset seka yksi tutkimus, josta puut-
tui tavallisen hoidon kontrolliryhma. Hakulausekkeen muodostusvaiheessa 16ytyi Holthoffin
ym. (2015) tutkimus, joka vastasi hyvin tutkimuskysymykseen. Tama tutkimus ei 16ytynyt lo-
pullisella hakulausekkeella, mutta se otettiin mukaan t&hén kirjallisuuskatsaukseen haun ulko-

puolelta. Kaikki mukaan valikoituneet tutkimukset olivat vertaisarvioituja.

Kirjallisuuskatsaukseen valikoitui systemaattisen kirjallisuushaun perusteella yhteensa viisi

tutkimusartikkelia. Kirjallisuushaku on esitetty kokonaisuudessaan kuvassa 1.
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Cinahl (Ebsco) Pubmed (Medline)

40 artikkelia ilman 105 artikkelia ilman
muita rajauksia muita rajauksia
Otsikko tai abstrakti ei vastaa Otsikko tai abstrakti ei vastaa |
tutkimuskysymykseen: -25 tutkimuskysymykseen: -91
» Tutkimusprotokolla: -1 Tutkimusprotokolla: -2 |«

\d v
14 artikkelia 12 artikkelia
> Eiole tehty RCT Ei ole tehty RCT <
tutkimusasetelmalla: -9 tutkimusasetelmalla: -7

Tavanomaisen hoidon
kontrollirvhmii ei ollut: -1
v h 4
4 artikkelia Kaksoiskappaleiden poisto |« 4 artikkelia

iy

5 artikkelia: de Oliveira Silva
ym. 2019, Hoffmann ym.
2016, Holthoff ym. 2015,

Vreugdenhil ym. 2012,
Ohman ym. 2016

Haun ulkopuolelta
l6ytynyt tutkimus:
Holthoff ym. 2015

KUVA 1. Systemaattinen kirjallisuushaku

5.3 Tutkimuksien laadunarviointi

Kirjallisuuskatsaukseen valikoituneista tutkimuksista kaikki olivat RCT-tutkimuksia (de Oli-
veira Silva ym. 2019; Hoffmann ym. 2016; Holthoff ym. 2015; Vreugdenhil ym. 2012; Ohman
ym. 2016). Tastd syysta tutkimusartikkelien laadunarvioinnissa kdytettiin Furlanin ym. (2015)

tarkistuslistaa, joka on suunniteltu RCT-tutkimuksien laadunarviointiin. Taulukossa 1
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tutkimuksien laatua on arvioitu jokaisen kysymyksen kohdalta erikseen. Tarkistuslistan suo-
mennokset on esittanyt Karppinen (2020). Tarkistuslistan englanninkielisen versio on liitteena

kirjallisuuskatsauksen lopussa (liite 1).

Liikunta- ja terveystieteissé tutkittavan sokkouttaminen on usein hankalaa. Liikuntainterventi-
oon osallistunut lahtokohtaisesti tietdd, kuuluuko han interventio- vai kontrolliryhmaén. Mit-
taajan sokkouttamisella tarkoitetaan MMSE-testin tekijan sokkouttamista. Ohmanin ym. (2016)
tutkimuksessa MMSE-testin tekijan sokkouttamisen vaikutus hévisi tutkittavien jakaessa koke-
muksiaan mittaajalle, kun taas Hoffmannin ym. (2016), Holthoffin ym. (2015) ja Vreugdenhilin
ym. (2012) tutkimuksissa MMSE-testin tekija oli kokonaan sokkoutettu. de Oliveira Silvan ym.
(2019) tutkimuksessa mittaajan sokkouttamisesta ei ollut mainintaa, joten tdma kohta jai epéa-

varmaksi puutteellisen tiedon takia.

Furlanin ym. (2015) listan seitsemas kysymys késittelee tutkittavien analysoinnin liséksi inten-
tion-to-treat eli hoitoaieanalyysia, joka suoritettiin vain Hoffmannin ym. (2016) tutkimuksessa.
Muissa tutkimuksissa hoitoaieanalyysistd ei ollut mainintaa, vaikka tutkimuksien etenemista
kuvaavien vuokaavioiden mukaan tutkittavat oli analysoitu ryhmissa, joihin heidat oli alun pe-
rin satunnaistettu (de Oliveira Silva ym. 2019; Holthoff ym. 2015; Ohman ym. 2016). Vreug-
denhilin ym. (2012) tutkimuksessa tutkittavien rekrytointia, poisputoamisen maaraa ja analy-
sointia ryhmissa kuvaavaa vuokaaviota ei ollut lainkaan, jonka vuoksi tutkittavien analysointi
satunnaistetuissa ryhmissé jai epdvarmaksi. Puutteellisen tiedon takia ndiden tutkimuksien koh-
dalla seitsemés kysymys jad epavarmaksi. Tutkimuksien laadunarviointi on kuvattu taulukkoon
2.
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TAULUKKO 2. Tutkimuksien laadunarviointi Furlanin ym. (2015) tarkistuslistan avulla

Laatukriteerit de Oli- Hoffmann Holthoff  Vreugden-  Ohman
veira ym. ym. hil ym. ym.
Sivaym. (5016)  (2015)  (2012) (2016)
(2019)

1. Oliko satunnaistamismentelmd  Kyll& Kylla* Epdvarma Epévarma  Kyllg**

riittava?

2. Tapahtuiko ryhmiin ohjautumi- Kylla Kylla* Epavarma Epavarma  Kylla**

nen salatusti?

3. Sokkoutettiinko tutkittava? Ei Ei* Ei Ei Ei

4. Sokkoutettiinko hoidon antaja? Ei Ei* Ei Ei Ei

5. Sokkoutettiinko mittaaja? Epdvarma Kylla* Kylla Kylla Ei

6. Onko tutkimuksesta poispu- Kylla Kylla Kylla Kylla Kylla

donneet kuvattu ja onko poispu-

donneiden méaré hyvaksyttava?

7. Analysoitiinko tutkittavat Epavarma Kylla Epdvarma Epévarma  Epavarma

niissa ryhmissé, joihin heidat sa-

tunnaistettiin?

8. Onko tutkimus vapaa vali- Epdvarma Kylla Kylla Epdavarma  Kylla

koidusta tulosmuuttujien rapor-

toinnista?

9. Olivatko ryhmét samanlaisia Kylla Kylla Kylla Kylla Kylla

tutkimuksien alussa tulosmuuttu-

jien ja tarkeimpien ennustavien

tekijoiden suhteen?

10. Saivatko ryhmét samaa hoitoa  Kylla Kylla Kylla Kylla Ei

(lukuun ottamatta interventiota)?

11. Oliko hoitomyontyvyys hy- Kylla Kylla Kylla Epdvarma  Kylla

vaksyttava?

12. Oliko mittausten ajoitus sama  Kyll& Kylla Kylla Kylla Kylla

eri ryhmille?

13. Onko tutkimus vapaa muista ~ Kylla Kylla Kylla Kylla Kylla

mahdollisista harhaa aiheuttavista
tekijoista?

* = tieto esitetty Hoffmann ym. (2013).
** = tieto esitetty Pitkalad ym. (2010).
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6 TULOKSET

Tassa systemaattisessa Kirjallisuuskatsauksessa tarkasteltiin viitta eri tutkimusta, jotka oli jul-
kaistu vuosina 2012—-2019. Tutkittavien yhteenlaskettu méaaré oli 508. de Oliveira Silvan ym.
(2019) tutkimuksessa oli mukana Alzheimerin tautia sairastavien lisaksi myds lievan kognitii-
visen heikentymaén potilaita, joten Alzheimer-potilaiden tutkittavien mééra laskettiin vahenta-
malla kaikista tutkittavista lievan kognitiivisen heikentyman potilaat. Tutkittavat olivat ialtaan

yli 55-vuotiaita, ja tutkittavien sukupuolijakauma oli tasainen.

Tutkimukset olivat satunnaistettuja kontrolloituja tutkimuksia, joiden interventioiden pituus
vaihteli kolmesta kuukaudesta kahteentoista kuukauteen. Harjoitusten mééara viikossa vaihteli
paivittdisesta harjoitteesta kahteen kertaan viikossa. Liikuntainterventiot toteutettiin tutkimuk-
sissa joko kotona tai harjoituspaikalla. Ohmanin ym. (2016) tutkimuksen interventioryhmit te-
kivat myos pituudeltaan lyhyttd toiminnanohjausharjoitusta. Holthoffin ym. (2015) tutkimusta
lukuun ottamatta kaikkien muiden tutkimuksien liikuntainterventiot olivat valvottuja, ja tutki-
muksien liikuntainterventiot olivat vaikeustasoltaan ja intensiteetiltaan eri tasoisia. Ohmanin
ym. (2016) tutkimuksessa oli mukana kaksi interventioryhméa: toinen suoritti interventiota ko-
tiolosuhteissa ja toinen ohjatusti kodin ulkopuolella. Kaikissa viidessa tutkimuksessa arvioitiin

kognitiivista toimintakykya MMSE-testilla. Tutkimuksien perustiedot on koottu taulukkoon 3.
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TAULUKKO 3. Tutkimuksien perustiedot

Tutkimus N Mies/ Ikd  Liikuntainterventio
nainen
(%)
Kesto  Kerrat Kerran Harjoituksen siséltd Toteutus
(kK) viikossa  pituus
(min)
de Oli- 28 59/41 >65 3 2 60 Yhdistelmd tasapainohar- ~ Harjoituspaikka,
veira joittelua, voimaharjoitte- fysioterapeutin ja
Silva ym. 15 lua, aerobista harjoittelua  liikuntavalmenta-
(2019) ja venyttelyd jan valvonnassa
Hoff- 200 57/43 50- 4 3 3x10 4 viikkoa: Voimaharjoitte-  Harjoitus-
mann 90 luun ja aerobiseen harjoit-  paikka, fysiotera-
ym. teluun tutustuminen peutin valvon-
(2016) Viimeiset 12 viikkoa: koh-  nassa
talaisella-raskaalla intensi-
teetillg harjoittelua
Holthoff 30 50/50 >55 3 3 30 Alavartalon harjoitus Koti, ei valvontaa
ym. RECK MoTomed lait-
(2015) teella
Vreug- 40 40/60 51- 4 Paivit- - 10 eri harjoitusta, 3 eri ta-  Koti, hoitajan val-
denhil 89 tain soa. Painotus yla- ja ala- vonnassa
ym. vartalon voimaan ja tasa-
(2012) painoon
Ohman 210  61/39 >65 12 KH: 2 KH: 60 Aerobista harjoittelua, Koti tai kuntou-
ym. voima- ja kestavyyshar- tuspaikka fysiote-
(2016) RH: 2 RH: 60 joittelua, tasapainoharjoit-  rapeutin valvon-

telua ja toiminnanohjaus-
harjoittelua

nassa

N = tutkittavien maéarg, - = ei raportoitu. KH=kotiharjoittelu, RH=ryhmaharjoittelu

Interventio- ja kontrolliryhmien vertailu tutkimuksen jalkeen. Taulukosta 4 huomataan, ett4
Vreugdenhilin ym. (2012) tutkimus oli ainoa, jossa harjoitteluinterventio paransi selkedsti in-
terventioryhman MMSE-pisteitd samalla kun kontrolliryhmé&lla pisteet laskivat (p=0.001).
Hoffmannin ym. (2016) tutkimuksessa interventio- ja kontrolliryhmén vélilla harjoitteluinter-
ventio ei vaikuttanut selkeésti interventio- ja kontrolliryhman valisiin pisteisiin (p=0.244), eika
my0dsk&an de Oliveira Silvan ym. (2019) tutkimuksessa (p=0.11). Holthoffin ym. (2015) tutki-
muksessa luottamusvalista (95% CI) voidaan paatelld (0.70 (-0.83, 2.23)), etta harjoitteluinter-
ventio ei tehnyt eroa interventio- ja kontrolliryhmén vélisiin MMSE-pisteisiin. Samassa tutki-
muksessa MMSE-pisteet arvioitiin uudelleen kolmen kuukauden kuluttua intervention péatty-
misestd, jolloin interventioryhman pisteet olivat 22.11+0.57 ja kontrolliryhman 20.72+0.55.
Tasta voidaan paatelld, ettd interventio- ja kontrolliryhméan vélinen ero MMSE-pistemaarissa
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kasvoi hieman kolme kuukautta intervention paattymisen jalkeen. Ohmanin ym. (2016) tutki-
muksessa interventio- ja kontrolliryhman vélisesta erosta voidaan luottamusvalin (95 % CI)
perusteella paatelld, ettd ryhmaliikunnan (-1.23 (-2.33, -0.14)) ja kotiharjoittelun ryhmissa (-
1.63 (-2.64, -0.61)) MMSE-pisteet laskivat enemmaén verrattuna kontrolliryhméén (-1.08 (-
2.17, 0.02)).

Interventioryhmien muutokset. Taulukon 4 mukaan Vreugdenhilin ym. (2012) tutkimus oli ai-
noa, jossa interventiorynman MMSE-pisteet paranivat selkeésti (1.0£1.4). Hoffmannin ym.
(2016) tutkimuksessa interventioryhman MMSE-pisteet pysyivét lahes muuttumattomina, sill&
ennen interventiota pisteet olivat 23.8+3.4 ja intervention jalkeen 23.9+3.4. Holthoffin ym.
(2015) tutkimuksessa interventioryhnmén MMSE-pisteet laskivat hieman: ennen interventiota
pisteet olivat 22.05+0.54 ja jalkeen 21.99+0.54. Samassa tutkimuksessa kolme kuukautta inter-
vention jalkeen interventioryhmén pisteet nousivat, jolloin ne olivat 22.11+0.57. Myds de Oli-
veira Silvan ym. (2019) tutkimuksessa interventioryhméan MMSE-pisteet laskivat (-0.20£1.54).
Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa intervention jalkeisia MMSE-pisteita ei raportoitu ollen-
kaan, mutta luottamusvélista (95 % CI) kuitenkin huomataan, ettd sek& ryhmaliikunnan (-1.23
(-2.33, -0.14)) etta kotiharjoitteluryhman pisteet laskivat intervention aikana (-1.63 (-2.64, -
0.61)).
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TAULUKKO 4. Tutkimuksien tulokset: litkuntaintervention vaikutus Mini-Mental State Examination (MMSE) -testin tuloksiin

Tutkimus Vaste

Interventioryhma

Kontrolliryhma

Luottamusvali (95% CI)
Ryhmien vélinen ero:
tilastollinen merkitsevyys

=P

de Oliveira Silva MMSE
ym. (2019)

Hoffmann ym. MMSE
(2016)

Holthoff ym. MMSE
(2015)

Vreugdenhilym.  MMSE
(2012)

Ohman ym. MMSE
(2016)

Ennen

20.58+4.91

23.843.4

22.05+0.54

22.9+5.0

RH: 18.5+6.3
KH: 17.846.6

Jalkeen

20.31+4.68

23.9+3.4

21.99+0.54
22.11+0.57*

23.9+5.0

Muutos

-0.20+1.54

1.0+1.4

Ennen Jalkeen
21+43.4.18 19.50+5.37
24.1+3.8 23.9+3.9
21.95+0.54 21.28+0.54

20.72+0.55*
21.0+6.3 19.0+7.7
17.7+6.2 -

Muutos

-1.92+2.49

-1.6+£0.5

p=0.11

0.5 (0.3, 1.2)
p=0.244

0.70 (-0.83, 2.23)
1.39 (-0.21, 2.98)*

p=0.001

RH: -1.23 (-2.33, -0.14)
KH: -1.63 (-2.64, -0.61)
KR: -1.08 (-2.17, 0.02)

- = ei raportoitu, RH=ryhmaharjoittelu, KH=Kkotiharjoittelu, KR=kontrolliryhmd, * = 3kk intervention paattymisen jalkeen.
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7  POHDINTA

Tutkimustuloksien perusteella liikuntaharjoittelulla ei ndyttanyt olevan vaikutusta Alzheimerin
tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin MMSE-pistemaarien perusteella lukuun ottamatta
Vreugdenhilin ym. (2012) tutkimusta. Kuitenkin ldhes kaikkien tutkimuksien interventioryh-
milla MMSE-pisteet laskivat véhemmaén tai pisteet nousivat verrattuna kontrolliryhmaan, joten
kognitiivisten toimintojen heikentyminen voi olla interventioryhmalla hitaampaa. Ohmanin
ym. (2016) tutkimuksessa molempien interventioryhmien pisteet laskivat kuitenkin enemmaén
verrattuna kontrolliryhméan, mika voi selittyd kontrolliryhman alhaisemmalla kognitiivisella

lahtotasolla.

Tassa kirjallisuuskatsauksessa kognitiivisen toiminnan tasoa tarkasteltiin vain MMSE-testin
pistemé&arien perusteella, silla MMSE-testid kdytetdan yleisesti muistisairauksien seulonnassa
(Sulkava s.a.) ja niiden seurannassa (Rosenvall & Hanninen 2016). Liikuntaharjoittelun vaiku-
tuksesta Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin I6ytyy muutamia systemaat-
tisia kirjallisuuskatsauksia, mutta katsauksien tutkimuksissa kognitiivista toimintakykya on ar-
vioitu MMSE-testin liséksi lukuisilla muilla mittareilla (Farina ym. 2014; Cammisuli ym.
2018). Naissé katsauksissa havaittiin, ettd liikunta saattaa vaikuttaa positiivisesti Alzheimerin
tautia sairastavien kognitiivisiin toimintoihin, mutta kaikissa mukaan otetuissa tutkimuksissa ei
saatu interventio- ja kontrolliryhman vélille eroa. Tamén kirjallisuuskatsauksen perusteella

MMSE-pisteissé ei tapahtunut merkittdvia muutoksia interventio- ja kontrolliryhmén vélilla.

Liikuntaharjoittelu vaikuttaa positiivisesti aivojen terveyteen iakkailla, joilla ei ole muistisai-
rautta (Colcombe & Kramer 2003). Liikuntaharjoittelu on yhteydessé terveitten idkkéiden pa-
rempaan Vvalikoivaan tarkkaavaisuuteen (Liu-Ambrose ym. 2010), toiminnanohjaukseen
(McAuley ym. 2004) ja muistiin (Erickson ym. 2011). Alzheimerin tautiin kuuluu olennaisesti
lukuisat negatiiviset muutokset aivoissa (Alzheimer’s Associaton Report 2021). Alzheimerin
taudissa litkuntaharjoittelun vaikutukset kognitiivisiin toimintoihin ovat mahdollisesti vaikut-
tavammat sairauden varhaisessa vaiheessa, silla voi olla, etté liikuntaharjoittelu ei endd vaikuta
aivojen toimintaan ja sita kautta kognitiivisiin toimintoihin sairauden my6hemmissé vaiheissa
(Ohman ym. 2016). T4t voisi selitt4a se, etta aivot ovat sairauden my6hemmissa vaiheissa jo
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hyvin vaurioituneet, jolloin liikuntaharjoittelu ei en&é vaikuta aivojen toimintaan positiivisesti
ja sité kautta kognitiivisiin toimintoihin. Cammisulin ym. (2019) systemaattisessa katsauksessa
kuitenkin todettiin, ettd liikuntaharjoittelusta olisi hyotyd myos sairauden keskivaikeassa vai-
heessa. Jatkotutkimuksissa olisi tarked4 selvittdd, mitk& ovat liikuntaharjoittelun hyddyt Al-

zheimerin taudin etenemisen eri vaiheissa.

Kun katsaukseen valittujen tutkimuksien tuloksia tarkasteltiin muilla kognitiivisen toimintaky-
vyn arviointimittareilla, havaittiin, ettd Holthoffin ym. (2015) tutkimuksessa mitattaessa erik-
seen toiminnanohjausta ja kielellista kyvykkyytté interventio- ja kontrolliryhman vélilla oli sel-
ked ero (p<0.05). Ero havaittiin CERAD ja FAS-mittareilla. Myds Ohmanin ym. (2016) tutki-
muksessa havaittiin kotiharjoitteluryhmalla selked positiivinen ero mitattaessa toiminnanoh-
jausta CDT (Clock Drawing Test) -testilla. Naissa Holthoffin ym. (2015) ja Ohmanin ym.
(2016) tutkimuksissa kuitenkaan MMSE-pistemaérista katsottuna kognitiivisissa toiminnoissa
ei tapahtunut muutosta. Toiminnanohjaus on kuitenkin erityisen herkka liikunnan vaikutuksille
(Hoffmann ym. 2016), joten toiminnanohjauksessa tapahtuneet muutokset voivat selittyd myos
sitd kautta. Johtopadtoksend voidaan todeta, ettd tarpeen vaatiessa kognitiivisen toiminnan tasoa
kannattaa mitata muillakin menetelmillad kuin MMSE-testilla, jotta kognitiivisesta toiminnasta
ja sen muutoksista saadaan mahdollisimman tarkkaa tietoa. Tama oli Kirjallisuuskatsauksen
yksi heikkous, sillé jos olisi tarkasteltu muitakin tutkimuksissa kaytettyja kognitiivisia arvioin-
timenetelmid, olisi saatu tarkempi kasitys tutkittavien kognitiivisesta toiminnasta ja sen mah-
dollisista muutoksista. Kuitenkin saman mittarin tarkastelu kaikkien tutkimuksien kohdalla

mahdollisti yhtendisen tutkimustulosten tarkastelun.

MMSE-testi sopii parhaiten kédytettavaksi silloin, kun sairaus on edennyt keskivaikeaan vaihee-
seen, silla MMSE-mittari ei ole tarpeeksi herkkd muutoksille sairauden varhaisessa vaiheessa
(Sulkava s.a.; Woodford & George 2007). Kirjallisuuskatsaukseen valittujen tutkimuksien po-
tilaiden MMSE-pisteet olivat keskiarvoltaan yli 20, joten tutkittavilla oli siis p&&osin lievé- tai
keskivaikea Alzheimerin tauti. Vain Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa kaikkien tutkittavien
MMSE-pisteiden keskiarvo oli tutkimuksen alkutilanteessa alle 20. MMSE-mittari olisi kenties
mitannut kognitiivisissa toiminnoissa tapahtuneita muutoksia paremmin, mikali Alzheimerin
tautia sairastavien oireet olisivat pidemmalle edenneet. Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa ta-

pahtuneet negatiiviset muutokset MMSE-pisteissé ovat todennékdisesti seurausta Alzheimerin
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taudin aiheuttamista muutoksista aivoissa ja sita kautta kognitiivisissa toiminnoissa. MMSE-
mittarin heikkoutena on myds sen heijastaminen huonosti muutosta alle kolmen vuoden seu-
rannassa (Rosenvall & Hanninen 2016), joten tdm& mittari sopii paremmin pitkdn ajan seuran-
taan. MMSE-mittarilla on my0s lukuisia vahvuuksia: se sopii kognitiivisten toimintojen ylei-
seen mittaamiseen sekd se kartoittaa hyvin esiteltyja kognitiivisia toimintoja, kuten muistin eri
osa-alueita, puheen ymmartamistd, puheen tuottamista ja tarkkaavaisuutta. MMSE-testi on

mya0s todettu luotettavaksi, ja se on yleisesti k&ytossa (Erkinjuntti s.a.).

Tahan kirjallisuuskatsaukseen valitut tutkimukset olivat kaikki pituudeltaan lyhyita: vain Oh-
manin ym. (2016) tutkimus kesti vuoden. On kuitenkin haastavaa ja kallista toteuttaa pitké&a
satunnaistettua kontrolloitua tutkimusta. My®s liikuntakertojen maéra voi vaikuttaa tutkimus-
tuloksiin. Farinan ym. (2014) katsauksen ero tahan kirjallisuuskatsaukseen oli se, ett siiné kat-
saukseen valituissa tutkimuksissa tutkittavat harjoittelivat 3—4 kertaa viikossa tai péivittéin.
Kuitenkaan Farinan ym. (2014) katsauksen kaikki tutkimukset eivat saavuttaneet selkedd muu-
tosta interventio- ja kontrolliryhmén vélille. Tahan systemaattiseen Kirjallisuuskatsaukseen va-
lituissa tutkimuksissa tutkittavat suorittivat litkuntainterventiota vain 2 tai 3 kertaa viikossa lu-
kuun ottamatta Vreugdenhilin ym. (2012) tutkimusta. Vreugdenhilin ym. (2012) tutkimuksessa
harjoiteltiin péivittdin, miké voi selittaa tassa tutkimuksessa saavutettua positiivista muutosta
interventioryhman MMSE-pisteissd. Harjoitusméaarassa on kuitenkin otettava huomioon Al-

zheimerin taudin vakavuuden mydté yleistyvét fyysisen toimintakyvyn mahdolliset rajoitteet.

Myds liikuntaintervention intensiteetti voi vaikuttaa tutkimustuloksiin. Kaikissa muissa paitsi
Hoffmannin ym. (2016) tutkimuksessa harjoiteltiin matalalla intensiteetilla. Hoffmannin ym.
(2016) tutkimuksessa todettiin intervention olleen turvallinen, vaikka harjoituksen intensiteetti
olikin kohtalaisesta raskaaseen. Taté puoltaa myos tutkimuksen alhainen keskeyttdmisprosentti.
Tama osoittaa sen, ettd myds Alzheimerin tautia sairastavat voivat harjoitella kovallakin inten-
siteetilla toimintakyvyn sen salliessa. Alzheimerin tautia sairastavien liikuntaharjoittelun tulisi
olla mahdollisimman helposti toteutettavissa ja yksinkertaista, silla sairaus rajoittaa esimerkiksi
potilaan toimintakykya ja koordinaatiota. Kéytannonlaheisyys toteutui Holthoffin ym. (2015)
ja Ohmanin ym. (2016) tutkimuksissa, ja esimerkiksi Holthoffin ym. (2015) tutkimuksessa in-

terventio pystyttiin suorittamaan kotiolosuhteissa ilman valvontaa.
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Tutkimustuloksiin vaikuttavat esimerkiksi tutkittavien rekrytointi, lahtétaso, mahdolliset liséin-
terventiot ja potilaiden ladkitys. Tutkimukset olivat yleistettavia lukuun ottamatta Ohmanin ym.
(2016) ja Hoffmannin ym. (2016) tutkimuksia. Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa osallistujat
olivat vapaaehtoisia seké hyvin motivoituneita litkuntaintervention suorittamiseen, ja Hoffman-
nin ym. (2016) tutkimuksessa tutkittavat olivat mahdollisesti fyysisesti aktiivisempia verrattuna
yleiseen Alzheimer-populaatioon. Tutkimuksissa ei mydskaéan arvioitu intervention ulkopuo-
lella tehtyja mahdollisia fyysisia harjoituksia, jotka voivat vaaristaa tutkimustuloksia. On myads
mahdollista, ettd kontrolliryhmét nostivat fyysisté aktiivisuuttaan tutkimuksen aikana, kun tut-
Kittavat tietdvat olevansa tutkimuksessa mukana. Tutkimuksissa saadut liséinterventiot voivat
my06s vaikuttaa tutkimustuloksiin: Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa kontrolliryhma sai lisé-
hoitona ohjeet ruokailuun ja liikuntaan, minka myo6té tassa tutkimuksessa liikuntaharjoittelun
vaikutus mahdollisesti pieneni. Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa tehtiin liikuntaharjoittelun
ohella myds lyhytta toiminnanohjausharjoittelua, mutta harjoitteen pituus oli hyvin lyhyt, joten
sen vaikutus tutkimustuloksiin on mahdollisesti pieni. My6s Alzheimerin tautiin kéaytetyt laak-
keet vaikuttavat tutkimustuloksin: Ohmanin ym. (2016) tutkimuksessa yli 95 % kaytti Al-

zheimerin taudin l&&kitystd, mill saattoi olla laimentava vaikutus tuloksiin.

Taman systemaattisen kirjallisuuskatsauksen yksi heikkous oli tiedonhakuprosessi, jossa valit-
tiin yksi tutkimus haun ulkopuolelta. Laajemmalla hakusanojen kaytolla olisi voinut tulla lisaa
kirjallisuuskatsauksen sisadnottokriteerit tayttavia tutkimuksia, jolloin t&std kirjallisuuskat-
sauksesta olisi tullut kattavampi. Tutkimukset olivat melko yhtenevaisid keskenéén, joten tut-
kimuksien tuloksien vertailu onnistui hyvin. Tutkimukset myds néyttivat olevan Furlanin ym.
(2015) tarkistuslistan mukaisesti onnistuneesti laadittuja, joka osoittaisi tutkimuksien olevan
siséllollisesti paikkaansa pitavid. Tadhan kuitenkin saattaa vaikuttaa tekijan kokemattomuus ana-
lysoida tutkimuksien luotettavuutta tdmén tarkistuslistan mukaisesti. Tdman kirjallisuuskat-
sauksen luotettavuutta lisaa se, ettd kaikki mukaan otetut tutkimukset olivat vertaisarvioituja.
Otoskoot olivat myos riittdvid: kolmessa tutkimuksessa oli tehty voimalaskelmat (power) riit-
tdvan otoskoon arvioimiseksi (de Oliveira Silva ym. 2019; Holthoff ym. 2015; Ohman ym.
2016). Hoffmannin ym. (2016) tutkimuksessa oli suuri otoskoko, ja Vreugdenhilin ym. (2012)
otoskoko oli riittava, silld siind saavutettiin selked eroavaisuus interventio- ja kontrolliryhmén

valille.
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Tama Kirjallisuuskatsaus noudatti hyvaa tieteellistd kaytantod. Katsauksen tekija noudatti ylei-
sié tiedeyhteisodn toimintatapoja olemalla huolellinen lahteiden tarkastelussa ja niiden kaytdssa,
jolloin kunnioitetaan muiden tutkijoiden tekemad arvokasta ty6té (Tutkimuseettinen neuvotte-
lukunta (TENK) 2012). My®s tulosten arviointi oli tarkasti tehty. Kaikki tahan kirjallisuuskat-
saukseen otetut tutkimukset olivat saaneet eettisen lautakunnan hyvéksynnan. Tutkimuksissa

noudatettiin hyvaa tieteellistd kéytantod, jolloin tutkittavia kohdeltiin oikeudenmukaisesti.

Taman aiheen jatkotutkimuksen tarve on ilmeinen, silld tdhanastisissa tutkimuksissa on ollut
lukuisia ongelmia, kuten pienet otoskoot, riittamattomat satunnaistamismenetelmat ja harjoi-
tuksen intensiteetin riittamattdmat mittarit (Ohman ym. 2014). Lisaksi aiemmat tutkimustulok-
set liikuntaharjoittelun vaikutuksista Alzheimerin taudin etenemisen hidastamiseen ovat olleet
ristiriitaisia (Hoffmann ym. 2016). Jatkotutkimuksen tarve liikuntaharjoittelun vaikutuksista
sairastuneiden kognitiivisiin toimintoihin on ilmeinen myos siksi, koska Alzheimerin tauti
yleistyy jatkuvasti (Alzheimer’s Associaton Report 2021), eika siihen ole parannuskeinoa
(Lane ym. 2018). Barnes (2015) totesi, ettd saavuttaakseen suurimman hyodyn kognitiivisiin
toimintoihin, liikunnan tulisi olla sd&nndllistd ja intensiteetiltadn mahdollisimman reipasta.
Tama nayttad soveltuvan myds terveitten idkkaiden kohdalle, silla Liu-Ambrosen ym. (2010)
tutkimuksessa vastusharjoittelu vaikutti kognitiivisiin toimintoihin positiivisesti, kun taas ke-
vyemmalla kehonpaino- ja tasapainoharjoittelulla ei ollut vaikutusta. Jatkotutkimuksissa olisi
kuitenkin tarkeaé selvittd tarkemmin, kuinka usein liikuntaa tulisi harrastaa, millaista litkuntaa
sen tulisi olla ja mik& intensiteetti olisi riittdvaa Alzheimerin tautia sairastavien kognitiivisten
toimintojen paranemiseksi. On myos epdavarmaa, mitka ovat harjoituksen hyodyt eri sairauden
vaiheissa, joten jatkotutkimuksissa myds tahan tulisi kiinnittdd huomiota (Cammisuli ym.
2018).

Vaikka tassé kirjallisuuskatsauksessa liikuntaharjoittelu ei ndyttanyt vaikuttavan positiivisesti
kognitiivisiin toimintoihin MMSE-pisteista katsottuna, silla havaittiin olevan positiivisia vai-
kutuksia Alzheimerin tautia sairastavien arjesta suoriutumiseen (Hoffmann ym. 2016; Holthoff
ym. 2015; Ohman ym. 2016). Myds kayttaytymisoireet lievenivat (Hoffmann ym. 2016; Holt-
hoff ym. 2015). Né&yttéaa silta, ettd lilkunnan suojaavat vaikutukset Alzheimerin taudin etene-
misen kannalta ovat suurimmillaan sairauden varhaisessa vaiheessa (Ohman ym. 2016). Tata

tukee Ohmanin ym. (2014) systemaattinen katsaus, jossa todettiin lahes kaikilla lievan
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kognitiivisen heikentymaén potilailla parempi kognitiivinen kyvykkyys liikuntaintervention jal-
keen. Liikuntaharjoittelu ndyttaa olevan myds turvallista (Hoffmann ym. 2016), joten liikunta-

harjoittelu voisi olla yksi hyvé keino Alzheimerin taudin hoitoon.
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LIHTTEET

LIITE 1. Furlanin ym. (2015) tarkistuslista RCT-tutkimuksien luotettavuuden arviointiin

Possible Answers: Yes/No/Unsure

(1) Was the method of randomization adequate?

(2) Was the treatment allocation concealed?

(3) Was the patient blinded to the intervention?

(4) Was the care provider blinded to the intervention?

(5) Was the outcome assessor blinded to the intervention?

(6) Was the drop-out rate described and acceptable?

(7) Were all randomized participants analyzed in the group to which they were allocated?
(8) Are reports of the study free of suggestion of selective outcome reporting?

(9) Were the groups similar at baseline regarding the most important prognostic indicators?
(10) Were cointerventions avoided or similar?

(11) Was the compliance acceptable in all groups?

(12) Was the timing of the outcome assessment similar in all groups?

(13) Are other sources of potential bias unlikely?
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