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Epilepsia e periydy-vai
— periytyyko ? oY

Epilepsian syista

¢ Epileptinen kohtaus johtuu aivojen 5,
hermosolujen liiallisesta purkaustoiminnasta

¢ Epilepsiaei oleitsendinen sairaus, vaan oire jostakin
aivoihin vaikuttavasta sairaudesta tai héiriosté

¢ Epilepsiaan johtavan aivojen toimintahéirion
aiheuttavat monet tunnetut tekijét

¢ Useimmissa tapauksissa syyté hermosol ujen
liialisiin purkauksiin e tiedeta

Epilepsian syita

Aivojen synnynnaiset Aivoverenkiertohéirion
kehityshairict jalkitila

Tuntematon syy

Aivokasvaime

| EPILEPSIA |

Muut aivosairaudet | Keskushermoston tulehduksen

jalkitila

Kallovamman aiheuttama
aivovamma

Synnytyksen aikainen
aivovaurio

Epilepsia ja sen esintyvyys

¢ Toistuvat kohtaukset, joissa tajunta héiri ntyy
javoi esiintyakouristuksia

¢ Etiologiataan, oireiltaan ja ennusteeltaan
monimuotoinen neurologinen sairausryhma

¢ Aktiivisen epilepsian esiintyvyys Suomessa
(ainakin yksi epileptinen kohtaus viimeisten 5
v aikana):
¢ dle 16-vuotiailla2.3/1000; 3.9/1 000 (Eriksson ja
Koivikko 1997, Sillanpda ym. 1998)
® aikuisilla6.3/1 000 (Kerdnen ym. 1989)




Epilepsia ja perintotekij at
Geneettisten tekijoiden arvioitu
vaikuttavan epilepsian syntyyn n.
40 % :lla potilaista (EImdie ym. 2002)
Suurin osa epilepsioista ai heutuu
todenndkdisimmin useiden geenien ja
ymparistotekij 6iden yhteisvaikutuksesta

Perinndllisille epilepsiaoir eyhtymille
tyypillisia piirteita
® hoitoresistentit, usein kuumeen provosoimat
epilepsiakohtaukset
® toistuvat status epilepticukset
® etenevéataudinkuva

Epilepsia ja kromosomihairitt

Kromosomihdiri6ihin voi liittyd vaikea epilepsia

Kromosomitutkimus aiheellinen potilailla, joilla

® vaikeaepilepsiaja poikkeavat piirteet

® statuksin oireileva tuntematon epilepsiailman
poikkeavia piirteita

Mahdollisuudet submikroskooppisista

kromosomi poikkeavuuksista aiheutuvien

epilepsioiden diagnostiikkaan parantuneet

® fluoresenssi in situ-hybridisaatio (FISH)

® subtelomeerianayysi

® vertaileva genominen hybridisaatio (VGH)

R
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Geeneihin kirjoitetut viestit
 Elimistd koostuu

A miljoonista soluista

Vi + Solun tumassa 23
S chvomsanes - 23 pais kromosomiparia

T * Geeneihin kirjoitetut

mte up of genes 4-kirjain viestit (GATC)

- * Ohjeet solun toiminnoaille
i ommos  ° Ohjeet kasvun ja
tow  kehityksen sadtelylle
“ma. * Solu-jakudosvaurioiden
e korjausmekanismit

The genes consist of DNA
which is made up of four
chembcal letters




Perinndllisten epilepsioiden
periytymismallit

© Suurin osa perinndllisisté epilepsioistaja
perinndllisisté taudei sta, joissa epilepsiayleinen,
periytyvét autosomisesti peittyvasti tai
vallitsevasti
¢ Osassa taudeista epilepsia ja muut mahdol i set
taudinkuvaan liittyvét oireet ilmenevét
® pojilla (X-kromosomaalisesti periytyvét tautimuodot)
® padasiassatytoilla (esim. Rettin oireyhtymad)
® etenevét suvussaainaaidin kautta ei ns.
matrilineaarisesti (mitokondrion DNA:n
mutaatiosta johtuvat mitokondriotaudit)

Mitokondrioiden
mater naalinen
periytyminen

+ vain aidin mtDNA siirtyy
seuraavalle sukupolvelle

» mitokondrioita sek&
munasoluissa etta sittidissa,
mutta isélta perdisin olevat
mitokondriot tuhotaan
hedelmoityneesta

MtDNA

T
Fowesboouse

nucLEs

Mammalian
miDNA

16.4 kbp

SUGAR & FATER)

'MITOCHONDRION

16 500 nt

37 geenia
1 % solun DNA:sta

ENERGY




Geenitutkimusten aihedlisuus

Epéily perinndllisesta taudistatai uudesta
geenimutaati osta epilepsian taustallavoi heréta
® potilaan taudinkuvan - it
® sukuhistorian
® EEG:n gm)
® aivojen magneettikuvauksen
® |aboratoriotutkimustul osten perusteella
(erityisesti poikkeavat 10ydokset
ai neenvai hduntatutki muksi ssa)

Geenitutkimusten merkitys

Geenitutkimus voi auttaa
® oikean l88kityksen valinnassa
® s&astéa potilasta turhilta tutkimuksiltaja hoidoilta

® epilepsial sakkeiden aiheuttamien sivuvaikutusten
ennustamisessa
® Esim. VPA:n indusoiman maksavaurion riski 1 mitokondriotautia
aiheuttavan POLG1- geenin mutaatioissa (Gordon ym. 2006)
® vakavien ihoreaktioiden assosiaatio HLA-B* 1502 alleeliin
Egrol%z;mampiinia, fenytoiiniajalamotrigiinia saaneilla potilailla (Miller
® jatkossa selvinnee, onko mahdollista tunnistaa alttiusgeeneja
|&&keainesivuvaikutuksille
Tulevaisuudessa nahdaén, onko genotyyppauksen avulla
toteutettavalla epilepsian "tasmal sékehoidolla” potilaiden
ennustetta parantava val kutus

Geenidiagnoosin merkitys potilaalle

javanhemmille

* Nimi taudille
« Véhentda syyllisyyden tuntemuksia
« @idin @mantavat raskausaikana,
syy lapsen epilepsiale ?
* synnytykseen liittyvét asiat ?
« alheutuuko vaikea epilepsia
piendlaidllatapahtuneesta
aivotérahdyksesta ?
* Psykososiaalinen tuki
* Vertaistuki
* Tiedon saaminen sairaudesta
eri ikévaihelssa
* Perinndllisyysneuvonta




Geenitutkimusten
etiikasta
© Geenitutkimuksia voidaan pitééa

tarkoituksena
® edistéa tutkittavan yksilon terveytta
® tarkentaa diagnoosia
® auttaa perhesuunnittelussa
© Geenitutkimuksiin liittyy monia eettisia nakokohtia (L&dkarin
etiikka, Suomen La&kariliiton julka suja 2005)
® riskit syrjinnésta tydelaméssa
® sosiagdlinen syrjinté
vakuutusyhtididen mahdollinen kiinnostus geenitutkimusten tuloksista
yksilon yleisen terveydentilan tai elinian ennustamiseksi
® geenitutkimusten tulokset koskettavat valillisesti muita sukulaisia
tulosten valmistuttua perinndllisyysneuvonta ensiarvoisen térkeda
prenataalidiagnostiikka mahdollista istukkabiopsian DNA-analyysill, jos
perheessd aiemmin esiintyneen tapauksen geenivirhe selvitetty

Yhden geenlparm' m&ar amia
epllepsonaja

Y hden geeniparin maar ddmat epilepsiat

Harvinaisia epilepsioitatai

epilepsiaoireyhtymié

Taustallaolevat geenit

koodittavat jotakin

k&d}(ushermostlgsm ilmentyvaa

ionikanavaa, " kanavapatiat” , agl . o

* Na K. Ca jacf‘fanaviata me| wio | e

nikotiiniasetyylikoliini- ja - L
GABA(A)-reseptoreita _

toistaiseksi kuvattu kymmenkunta

ensimmainen |Oydettiin hieman

yli vuosikymmen sitten (Steinlein

ym. 1995)

Valtaosa néista epilepsioista

periytyy autosomissa vallitsevasti

e e

Vastasyntyneisyys-imevaisian
hyvanlaatuiset epilepsiat

Familiaalinen vastasyntyneen hyvanlaatuinen
epilepsia
Familiaalinen vastasyntyneen-imevaisién hyvanlaatuinen
epilepsia
Imevéisian hyvanlaatuisista paikallisalkuisista epilepsioista osa
familiaalistaaatyyppia
Tyypillisia piirteita

® Kohtaukset alkavat 2-3 pv/2 pv-6 kk/4-11 kk i&ssa
Kohtaukset jéavét pois 2 vk/12 kk/24 kk idssa
Kohtauksia ad kymmenia kertoja paivassa
Myohemmallaialatulevat kohtaukset harvinaisia
Vastasyntyneen-imevaisian hyvanlaatuisissa epilepsioissa todettu mutaatioita
janniteriippuvia K-ja Na-kanavia koodittavissa geeneissa
Imevaisian hyvéanlaatui sessa paikallisalkui sessa epilepsi assa osoitettu
kytkent& kromosomeihin 19q ja kromosomin 16 perisentromeeriselle alueelle,
mutta geenivirheité e ndisté lokuksistaole vielatoistaiseksi tunnistettu




provosoimia
epilepsioita

Imevéisian vaikea myokloninen epilepsia
(SMEI)

Severe myoclonic epilepsy of infancy, Dravet’ n oireyhtyma
Geenitutkimukset nousseet merkittévaksi osaksi potilaan
diagnostiikkaa ja hoitop&étoksia

Ensimmainen oire yleensan. 6 kk i8ssa pitkittynyt molemmin-
tai toi spuoleinen toonisklooninen kohtaus, joka tulee kuumeen
yhteydessa

Pitkittyneet kuumekohtaukset toistuvat ja usein lapsella myos
epileptisia statuksia

Tyypillisesti 1-4 v valilla myds muita kohtaustyyppej &, kuten
myoklonisia kohtauksia ja poi ssaolokohtauksia

Kuumeen liséksi provosoida tekijdita saunominen, lammin
kylpy, fyysinen aktiivisuus tai kirkas valo

Kohtaukset vaikeahoitoisia, lapsen kehitys hidastuu ja
kehittyy ataksia

Imevaisian vaitkea myoklioninen
epilepsia (SMEI)

Monet tavalliset epilepsialdékkeet voivat pahentaa oireita,
mutta sopivallal&kehoidolla kuten val proaatin,
klobatsaamin ja stiripentolin yhdistelmalla selva teho
kohtauksiin (Chiron ym. 2000)

n. 80%:llajanniteriippuvaa Na-kanavaa koodittavan
SCN1A-geenin mutaatio (Harkin ym. 2007)

Mutaatiot tavallisimmin uusia (de novo) mutaatioita
SCN1A-geenin mutaatioita todettu myos joissakin
lievemmi ssé samantyyppi sissé epilepsioissa eli mutaation
|16ytyminen ei aina varmuudella ennusta vaikeaa
taudinkuvaa

SMEI-tyyppiset oireet tyypillisid myos esimerkiksi
mitokondriotaudeissa, jotka hyva pitéa mielessa etenkin
niilla SMEI-potilailla, joillae todeta SCN1A-geenin
mutaatiota

Kuumekohtauksin alkava yleistynyt f
epilepsia (GEFS+) ¢ )
7 o
Generalized epilepsy with febrile seizures plus s
Taudinkuvan suuri vaihtel evuus saman suvun jésenilla
Oireet alkavat kuumeeseen liittyvina tooniskloonisina
kohtauksina lapsuusi éssa
My6hemmin voi tulla erityyppisia kuumeettomia
kohtauksia, jotka voivat olla myds paikallisalkuisia
Genesttiset syyt GEFS+:n taustalla:
® SCN1A-geenin mutaatiot yleisimmin todettu geenivirhe (n.10 % :l1a)
® Osallamutaatio janniteriippuvaa Na-kanavaa (SCN1B-geeni) ja GABA-A-
reseptoria koodaavissa geeneissé (GABRG2-geeni)
® Suurimmassa osassa tapauksi sta geneettinen etiologia jéé kuitenkin
epéselvaksi




Y éllinen otsalohkoepilepsia &

Nocturnal frontal lobe epilepsy
1/3vall itsa/astiai)eriytyvi'ﬁ aatyyppié (autosomal dominant
nocturnal frontal lobe epilepsy, ADNFLE)
Kohtaukset pdéasiassa 6isin ja alkavat unesta
Kohtausoireina usein hypermotorista levotonta liikehdintéé ja
dystonisia asentoja, unissakavelyn kaltaista vaeltelua
Osalla voimakasta péivavasymysta
Y élliset oireet voidaan diagnosoida virheellisesti unihéirioksi tai
psyykkisiksi oireiksi
Oireet voivat alkaa koska tahansa varhaislapsuuden jékeen
Ennuste vaihteleva
Geneettiset syyt:

®  Geenivirhe tavallisimmin neuronaalista nikotiini-asetyylikoliinireseptorin a4-alayksikkoa
koodittavassa CHRNA4-geenissé, joka oli ensimmainen ihmisell& todettu epilepsian taustalla
oleva geenivirhe (Steinlein ym. 1995)
Geenivirheita kuvattu myos kahdessa muussa neuronaalisia nikotiini-
asetyylikoliinireseptorin alayksikkoja koodaavissa geeneissa (CHRNA2 ja CHRNB2)
Nama 3 geenia selittavét alle 15% tautitapauksista

: Perinndlliset taudit, joissa
_epilepsiakohtaukset osa oirekuvaa

Y hden geeniparin virhellinen toiminta johtaa
keskushermoston poikkeavuuksiin, kuten
® aivojen poikkeavaan rakenteelliseen
kehitykseen
® hermosol ujen etenevdén degeneraatioon
® héiritihin aivosolujen energia-
aineenvaihdunnassa
Toistaiseksi on tunnistettu jo yli 150 perinnollista
tautia, joissa epileptiset kohtaukset ovat osa
monimuotoista neurol ogista oirekuvaa

Suomalaisen tautiperinnon
sairauksia, joissa epilepsia on

Suomalaisen tautiperinnén sairauksia,
joissa epilepsia keskeinen oire

Suomal ai seen tauti perintdon kuuluu useita autosomissa
peittyvésti periytyvia sairauksia, joissa epil eptiset
kohtaukset osa moni muotoista oirekuvaa

Etenevassi myokl onusepil epsiassa (Unverricht-
Lundborgin tauti, EPM1) ja Pohjoisen epilepsiassa
(CLN8) epileptiset kohtaukset keskeinen oire ja néiden
taustalla olevat virheelliset geenit tunnistettu

V destdmme asutushistorian erityispiirteisté johtuen yksi
ns. valtamutaatio selittéa kussakin taudissa suurimman
osan tautitapauksia

Néissé taudel ssa geenidiagnostiikka on suoraviivaistaja
helposti saatavilla




Unverricht-Lundborgin tauti

Alkaatavallisesti 6-18 v i&ssa

Taudin tyypilliset piirteet: tahattomat lihasnykaykset
(myokloniat), toonis-klooniset epileptiset kohtaukset ja
eteneva ataksia (Kalvidinen ym. 2008)

Taudin vaikeusaste ja ennuste vaihtelevat suuresti

Sairaus ei nayta juurikaan vaikuttavan elinikéan, eika siihen
liittyy merkittévad henkisen suorituskyvyn laskua
Ensisijainen |8&ke valproaatti, johon yleensé liitetdén
véhintédn yksi muu epilepsialddke

Potilaiden hoidossa tulee véltta& natriumkanavaa sal paavia
|8ékkeita

Taudin taustalla kysteiini proteaaseja estévan proteiinin,
kystatiini B (CSTB)-geenin virheet (Pennacchio ym. 1996)

% Pohjoisen epilepsia
s

" Ja sitten oli Saara saanut lapsen,
josta kasvoi kaunis poika ja niin
alykas poika, etta osasi pappien
saarnatkin ulkoa, mutta voi kova
kohtalo, sithen poikaan tuli
kaatumavika ja jarki meni, jarki
sammui, kuin elukkaa sité piti
hoidella ja ulosmennessé jattéa
ponkan taakse ettei paassyt karkuun.
Mutta se paasi sittenkin karkuun, ja
Voi niité paivia ja 6ita, joinaisa ja
aiti halki suuren korpimetsén etsivét
poikaansa kuin kadonnutta lammasta.
Mutta sitten se poikaparka onneksi
kuoli... (Ilmari Kianto, Vanha
Postineiti, 1935).”

@

o Kuvattiin Kainuun
aluedlavuonna 1994
(Hirvasniemi ym. 1994)

« Liitettiin my&hemmin
neuronaalisten
seroidilipofuskinoosien
(NCL) tautiryhmaén
(Herva ym. 2000)

Pohjoisen epilepsia

Tyypillinen taudinkuva:
® 5-10 v idssd alkavat epileﬂsiakohtaukset, jotka 1 murrosién
|&hestyessé |8&kityksestd huolimatta
® Muutaman vuoden kuluttua epilepsian alkamisesta lapsen
kognitiivinen taso alkaa |
® Nuoruusidssd tai varhaisessa aikuisidssd kohtausten madrd |,
alyllinen taantuminen hidastuu jailmenee kompelyyttaja
hitautta
® Aikuisiassa kohtauksia esiintyy harvakseltaan, mutta potilaat
taantuvat keskiasteisesti kehitysvammai sen tasolle noin 40. v
mennessa
Sairaus johtuu mutaatioi sta CLN8-geenissa, joka koodittaa
toiminnaltaan tuntematonta kalvoproteiinia (Ranta ym. 1999)
Epilepsiakohtausten tehokkaimmaksi hoidoksi osoittautunut
klonatsepaami jalamotrigiini

i ™ i
Muita perinndllisia neurologisia
sairauksia, joissa epilepsia usein
uvaa




Mitokondriotaudit
" Any organ at any age”

alempaa luultua
yleisempia
¢ Taudinkuvat hyvin

* Mitokondriotaudit ovat \ &

% Mitokondriotaudit

Imevéis-jaleikki-ika
© sydamen, maksan ja s
munuaisten toi mintahairi 6t

® kasvuhéirio

Height (em)

¢ lihasjaaivo-oireet

monimuotoisia lihasheikkous v
e Yks yleisistaoireista epilepsia
epilepsiaja migreeni
hoitor esistentit status ataxia
epilepticukset
Mitokondriotaudit Esimerkkeja mtDNA:n pistemutaatioista
Nuoruus-ja aikuisika aiheutuvista oir eyhtymista
kuulovika
; °  Mitochondrial . i isoi
diabetes . » : Er:p?e;halnorrrltyopathy, Lactic z’nﬁgfk;fwfggﬁgmwa
eteneva silmalihasheikkous ;l'(-\ladossanddStLoke-I:]ke-eplsod% - varhaislapsuudessailmeneva
8 . fininen taudi ) apsuL
rii ppuluomet vaihtcleva eri ksl ﬁbﬁ;&?ﬁﬁ%ﬁum nen,
nakéhermon ¢ migreeni - lihashypotonia, epilepsia, ataksia,
® epilepsa aivorunko-oireet, oftalmoplegia,
rappeuma vaikea opticusatrofia ja perifeerinen

Lihas-jaaivo-oireet
(epilepsia, lihasheikkous,
dementia, ataxiajne)

enkefalomyopatia neuropatia
diabetes * pistemutaatio (8993) ATP-
kuulovika Syntetaasi-geenissi

kardiomyopatia

yleisinns. MELAS-
mutaatio: 3243A>G
tRNA-Leu-geenissa




e Polymeraasi gamman

Esimerkkejatuman geenivirheista
aiheutuvista mitokondriotaudeista

¢ Twinkle helikaasia

alayksikkda koodaavan koodaavan C100RF2-
POL G1-geenin mutaatiot geenin mutaatiot
* Yleisimmét mutaatiot » adPEO
W748S jaA467T « |OSCA
* Alpersin « Epileptinen
(cer_ebrohepatorenaal inen) enkefalomyopatia,
tavti " Alpers like”
¢ MIRAS (engl.
mitochondrial recessive
ataxia syndrome)

aivokuoren infarktin kaltaiset
harventumat

valkean tai harmaan

aivoal neen rappeutuminen
laktaatin kertyminen
aivoaineessa

Aivojen MRI-
spektroskopiatutkimuksessa
voidaan todeta koholla oleva
laktaatti

Osalla potilaista todetaan
veressa tai
aivoselkdydinnesteessi
koholla oleva
|aktaatti/pyruvaatti-sunde

® rasvakertymét
* luurankolihaksessa
* munuasissa
+ sydénlihaksessa
* maksassa
® punaiset repalesyyt
lihaksessa (RRF, "ragged
red fibers)
® mitokondrioiden méaaréan,
koon ja muodon vai htelut

MELAS 3243 A>G mutaation
esiintyminen Pohjois-
Pohjanmaan lapsi-ja
aikuisvaestoissa

. i 16-18/100 000 (Majamaa et al.
Englannissa vestasyntyneil1a 1998, Uusimaa et al. 2007)
mtDNA:n pistemutaation
kantajuus 1:200 (Elliot ym. .

POLG1 W748S-mutaation
kantgjuus Suomessa 1:125

(Hakonen et al 2007)

A

Lapsuusian mitokondriotautien
esiintyvyys 1:4000-5000
(Thorburn 2004)




GLUT-1-transportterivika

Glukoosin kuljetus veriaivoesteen 18pi
on héiriintynyt
Genesttinen syy
® SCL2A1-geenin koodaaman
glukoositransportteri tyyppi 1:n puutos
Tyypillisid oireita
¢ imevéisidlla alkavat vaikeahoitoiset
kohtaukset
mikrokefalia
kehitysviivastyma
spastisiteetti
ataksia
dysartria
paroksysmaaliset aterioita edeltévét
neurologiset oireet (koreoatetoosi ja dystonia)
Diagnoosi mahdollinen myds
otilailla, joillaon varhain akanut
ievempi epilepsiaja mydhemmin
aterioita edeltavia tajunnanhéiri ita

Taudille tyypillista on matala
aivoselkdydinnesteen
glukoosipitoisuus
normoglykemiatilanteessa
(likvorin ja veren glukoosin
suhdeonalle 0.4).

GLUT-1 transportterivika
periytyy autosomissa
dominantisti jaoireitavoi olla
my®6s aikuisilla
GLUT-1-puutospotilaiden
epilepsian hoitona ketogeeninen
dieetti

B-vitamiiniriippuvia

vastasyntyneen epileptisia

enkefalopatioita

pyridoksiiniriippuva epilepsia
(pyridoxine dependent epilepsy,
PDE)

foliinihapporiippuva epilepsia
aiheutuvat héiriosté aivojen
lysiinin hajottamisprosesssa
johtuen ALDH7A1(antikitiini)-
geenin koodaaman afa-
aminoadipiini semialdehydi
(AASA) dehydrogenaasin
puutoksesta

Virtsan alfa-AASA-mittausta
suositellaan
tunnistamattomien potilaiden
|6ytémiseksi (Gallagher ym.
2009)

Hoitona seké pyridoksiini

etta foliinihappo jalysiinin
saannin rgjoittaminen

Aivojen kuorikerroksen

kehityshairiot

Muodostavat yhden
térkeimmisté syyryhmista
vaikeassa epilepsiassa

Osa neuronien
migraatiohdiridisté aheutuu
geenimutaatioista.

T&han mennessé on kuvattu
joyli kymmenen eri geeni&
LISL, DCX, TUBA1A,
VLDLR, ARX, RELN,
GPR56, SRPX2, FLN1A,
ARFGEF2 jaEMX2
(Guerrini ja Parrini 2009)

Normal Cortex  Lissencephaly

Aivojen kuorikerroksen
kehityshairiét: Tuberosissclerosis

Tuberoosiskleroosi (TS) on
neurokutaaninen oireyhtyma, jolle
tyypillisia

® epilepsia (80-90 %:lla)

® kehitysvammaisuus

® kasvaimet eri elimissa
Esiintyvyys n. 1/10,000-1/30,000
Epilg?giaalkaausein jo imevaisiassa
paikallisalkuisina kohtauksina tai
infantiilispasmeina
TS periytyy autosomissa vallitsevasti
Noin 70 %:lta potilaista |6ydetaan mutaatio
TSC1-tai TSC2-geeneissa
Vigabatriini ensisijainen epilepsialagke
TSiin liittyvien infantiilispasmien hoidossa
Epilepsiavoi olla hyvin vaikeahoitoinen
Epilepsiakirurgiasta apua osalle potilaista
(Curatolo ym. 2008)




Monitekijaiset epilepsiat e
b .
Taustalla olevien virheellisten geenien e
tunnistaminen akuvaiheessa
Yksittéisissa perheissa on kuvattu joitakin
monitekijéiseksi pidettyyn epilepsiaan
assosi oituneita geenimuutoksia, joiden el oleviela
voitu osoittaa lilttyvén epilepsian syntyyn useilla
yksittéisillapotilalla
Y leisimpi& monitekijéisesti periytyvididiopaattisia
epilepsiacireyhtymia
® nuoruusian myoklonusepilepsia
® nuoruusién poissaolokohtausepilepsia
® lapsuusidn poissaolokohtausepilepsia

Y hteenveto

Geneettisten tekijdiden arvioitu vaikuttavan
epilepsian syntyyn jopa 40 % :llapotilaista
Useita geengja tunnistettu harvinaisten
epilepsiavireyhtymien taustalta

Suurin osa epilepsi oista ai heutuu todennakdisimmin
useiden geenien ja ympéristotekijoiden
yhteisvaikutuksesta ja ndiden sairauksien geenitausta
vield suurelta osin tuntematon

Geenidiagnostiikka kéytanndssa toi stai seksi
mahdollistavain pienell& osalla epilepsiapotilaita
(eniten SMEI:ssé ja suomalai sen tautiperinndn
taudeissa)

Joissakin tapauksissa geenitutkimus kuitenkin
keskeinen diagnostiikan tyokalu, jonka avulla
voidaan esimerkiksi suunnitella potilaan epilepsian
|88kehoitoa

Molekyyligenetiikan tutkimusmenetel mien
kehittyminen — tulevina vuosina todennékoisesti
|8ydetédn uusia epilepsiaa aiheuttavia tai
epilepsialle altistavia virhedllisid geengja
Erityisend haasteena yleisimpien, monitekijéisten
epilepsioiden geenitaustan selvittéminen

Miten geenin virheellinen toiminta johtaa potilailla
havaittuun taudinkuvaan — mahdollistaa uusien
hoitomuotojen kehittémisen

Tulevaisuudessa geenitestien merkitys tullee
kasvamaan
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