Helgenomsekvensering av patienter med familjar eller tidigt debuterande kognitiv
neurodegenerativ sjukdom

Alzheimers sjukdom &r den vanligaste kognitiva, neurodegenerativa sjukdomen (NDS) och drabbar
oftast individer efter 65 ars alder. | sdllsynta fall (<1%) aterfinns en genférandring (mutation) som
orsak. Typiskt for dessa familjer ar tidigt insjuknande, ofta fére 60 ars alder, och att individer i flera
generationer drabbats. Frontallobsdemens (FTD) dr den nast vanligaste tidigt debuterande NDS:en,
och hér finner man en bakomliggande mutation i uppemot hélften av fallen. Tack vare langvarig,
intensiv forskning har man bl.a. identifierat en gen som ligger bakom bade &rftlig FTD och
amyotrofisk lateralskleros (ALS) och som visat sig vara den vanligaste genetiska orsaken till dessa
sjukdomar.

| forskningsprojektet undersoker vi genetiska bakomliggande orsaker till misstankt arftliga former av
NDS. Tack vare ny teknik har vi nu méjlighet att undersdka hela manniskans arvsmassa med sa kallad
helgenomsekvensering, vilket leder till att fler far en genetisk forklaring till sjukdomen. Syftet med
projektet ar att kartlagga kdnda genetiska orsaker till demenssjukdom, men ocksa att identifiera nya
gener som man idag inte kanner till. Forhoppningen ar ocksa att genetiken blir nyckeln som knyter
samman sjukdomar som idag inte har nagon till synes kdnd koppling, som vid vissa former av arftlig
FTD och ALS.

Nar man identifierat en genetisk orsak till demenssjukdom finns mojlighet till genetisk vagledning for
familjen. Man far da information om sjukdomens nedarvningsménster, insjuknandealder och
moijlighet till anlagsbarartest i familjen. Det finns i dagsldget ingen botande behandling, men det
pagar kliniska lakemedelsprovningar for individer som bar pa vissa genmutationer. Var féorhoppning
ar att fler familjer far en genetisk diagnostik vilket pa sikt kan leda till botande behandling och
utveckling av biomarkdrer som kan anvandas inom varden.



