Designat liv B
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Nastan alla sjukdomar kommer av mutationer i var
arvsmassa. Det giller en sjukdom som cystisk fibros,
som beror pa en mutation i en enskild gen, savil som
cancer, som dr genetiskt betingat, men som utléses av
faktorer i miljon. Genom att kinna till sjukdomars
genetiska bakgrund kan vi utveckla medicin mot dem.

D 1 utationer i vara gener spelar en
avgorande roll for vilka sjuk-

domar vi riskerar att drabbas av, och
den risken kan nedérvas med generna
till vara barn. Inte alla sjukdomar kan
dock sagas vara drftliga, for livsstilen
och miljon spelar ofta en avgérande
roll for om de genetiska mutationerna
ricker for att gora oss sjuka. Till det
kommer att den kombinerade effekten
av flera defekta gener kan vara avgo-
rande for om sjukdomen bryter ut, och
i sa fall nedérvs den inte pé enkelt sitt.

Till exempel beror manga allvarliga
sjukdomar som cancer, blodproppar
och slaganfall inte pa en enskild, av-
vikande gen. De ir snarare ett resultat
av mutationer i olika gener samt den
enskildes livsstil och inte minst paver-
kan fran miljén.

For att komma fram till dessa sam-
band dr det nédvandigt att jamfora ge-
netisk information fran flera personer.
Dirmed kan man peka ut de gemen-
samma drag, som upptrader sarskilt
ofta hos de sjuka, men dr ovanligare
bland de friska individerna. Det kan

Forskarna kan studera patientens
DNA pa ett s kallat autoradiogram.

man till exempel géra med hjilp av
DNA-profiler, dd man letar efter ka-
rakteristiska monster knutna till sjuk-
domen och sedan identifierar generna
pa de relevanta DNA-fragmenten.

Forskarna har i synnerhet sedan
det ménskliga genomet kartlades ar
2001 upptickt generna bakom en ling
rad olika sjukdomar, och dirmed &r
vigen banad for att utveckla effektiva
likemedel mot dem. m

DESIGNERMEDICIN MOT CANCER

Ingdende kunskap om sjukdomars genetiska bakgrund har redan lett till att man
utvecklat valdigt effektiva likemedel som i princip saknar biverkningar.

Pillret Glivec verkar till exempel mot ett genfel, som far vita blod-

kroppar att bilda ett protein, som instruerar dem att dela sig ohdm-

mat. Det orsakar en sarskild typ av cancer, kronisk myeloid leukemi.

Det akfiva amnet i Glivec hindrar proteinet frin att agera. Nack-

delen ar att pillret bara ér verksamt mot just denna sjukdom, som

: e arligen drabbar bara cirka 10000 personer i vérlden. Ett annat like-
teptin®

o e medel, Iressa, verkar specifikt mot en form av lungcancer. Aterigen
ar effekten dock s specifik att den bara har effekt pa de cirka tio
procent av patienterna som reagerar pa den aktiva substansen. »

»
Herceptin dr en medicin mot bristcancer, som verkar mot den fjdrdedel av
alla brostcancerfall som beror pd en mutation i genen for ett visst protein.
Kodknackaren

Kari Stefansson (7. 1949, dr medicine doktor vid Islands
universitet, tidigare professor i neurologi vid Harvard University
i USA - och inte minst grundare av firetaget Decode Genetics.
Stefénsson lyckades 1996 fa tillgang till hela den isléndska
befolkningens (dkarjournaler och tillatelse att samkdra alla
upplysningarna i foretagets egen databas. Syftet ar att hitta
den genetiska orsaken till de vanligaste sjukdomarna och
anvénda kunskapen for att utvecklia nya behandlingar.

. Brostcancer. Kvinnor med mutationer

i tvd gener pa kromosom 13 och 17 loper
.. 60-80 procents risk att fa brostcancer.

Sicklecellanemi 11
Kronisk myeloid leukemi. Beror pa en <
onormal gen, som bildas, nar en bit av
kromosom 9 och 22 byter plats.

Sjukdom i 10 g8
fotternas nerver o ¢

Cystisk fibros
Lungsjukdom

Epilepsi

Huntingtons chorea ...
Hjarnsjukdom

Retinitis pigmentosa ..o
Ogonsjukdom

Tjocktarmscancer
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Klinefelters syndrom:
Bristande produktion av sddesceller



 SJUKDOMARNAS GENETISKAORSAKER

Sedan Rartl'a‘ggningen av manniskans genom 2001 har forskarna

hittat den genetiska orsaken till ett stort antal sjukdomar. Har visas 'mmyndefekt

~ exempel pa sjukdomsgenernas placering pad kromosomerna. ; Muskelfértvining ™. 20 g

4= Niemann-
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i Utvecklingshamning 3

Inom den medicinska forskningen blir man allt mer
medveten om att sjukdomar inte drabbar alla
folkslag med samma frekvens, och att manniskor
fran en viss del av virlden ofta behéver en annan
behandling dn ménniskor av en annan hédrkomst,
trots att de bada lider av exakt samma sjukdom.
Skillnaderna beror pa befolkningarnas genetiska
bakgrund, och de foljer bara i viss omfattning den
klassiska uppdelningen i raser efter hudfarg och

Afrikan

Europé

Alzheimers. En sarskild variant, som drabbar
yngre personer, kan utlosas av tre kanda
gener pa kromosom 1, 14 respektive 21.

Downs syndrom 24 ‘ 2

Autism

Overvikt En sa kallad FTO-gen p&
kromosom 16 ger betydligt dkad risk
for att man utvecklar overvikt.

RASSPECIFIK OCH PERSONLIG MEDICIN

anletsdrag. Dirfor haller forskarna pa att utveckla
en helt ny indelning av mansklighetens befolknings-
grupper. Tanken 4r att lakarna skall ta hénsyn till
den, nir de skall diagnosticera och behandla patien-
ter. P4 lang sikt tror man att de sa kallade DNA-
profilerna blir en viktig del av alla medborgares
patientjournal, och att likarna da kan ta hansyn
till patientens personliga genetiska bakgrund under
hela sjukdomsforloppet.

Indier Asiat

Astma. Gener pa flera kromosomer, bland
andra 5, 16 och 19, kopplas till sjukdomen,
som delvis kan lindras med medicin.

Progeria. Extremt ovanlig sjukdom, da
ldrandet accelereras, sé att det bérjar i tva-
arsaldern. Beror p ett fel p& kromosom 1.

) \

Sjukdomar drabbar befolkningsgrupper olika. Ett likemedel mot higt blodtryck dr effektivare for vita amerikaner dn
for deras svarta landsmdn. Och indier dr till exempel fyra ginger sa utsatta for diabetes som engelsmdn.

DNA-PROFILER ASTMA SPARAT ELVA GENERATIONER BAKAT
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Pa Island haller man pd att jimfora samtliga till- :'Sﬁlralnsc::I;aezoor;k:{\fahgaernl::';tttii?\te?l;:ég:gre ?';(1)5 ?i?ll[?..daa';jar
gingliga upplysningar om nastan alla de cirka . .

300000 nu levande samt en ling rad framlidna %
invanares sjukdomshistoria, DNA-profil och ®N i 2 { »
slaktforhallanden. Island 4r en idealisk plats BRI ; A
att uppritta den typen av populationsbaser pa, ‘ LA bt 7% R
eftersom befolkningen dr mycket homogen, T ) Poul By K,
och eftersom landet har en lang tradition av ; Z\e bl & 2 .
sliktskapsanalyser. Diarmed kan man inte . SN 8 o i B
bara identifiera drftliga sjukdomar, basen : ;
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kan ocksa vara ett effektivt verktyg foratt =+ - . © 7 S R

jamfora DNA-profilen pa friska och sjuka -«
familjemedlemmar. Dirmed kan forskare
och lakare slé fast vilka mutationer i speci- <
fika gener som ger upphov till sjukdomen. -
Foretaget Decode Genetics har mot
den bakgrunden utvecklat likemedel, som i . ; 3
nu testas i kliniska férsék pa patienter med 5% W, 1o 96 2V i PR B
blodproppar i hjértat, vanliga blodproppar R LT 4
samt astma. Dessutom arbetar man pa att ut- o B FL TR
veckla medel mot slaganfall, inflammations- O HYL T AN
reaktioner, &ngest och fetma. = . s ‘8 Nizlevands. 2, » N
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