Kommentarer fran familjer ... \
“Var genetiker anvande en metafor som gjorde saker

tydligare for oss. Han sa att tidigare testresultat var som en

gammaldags karta over varlden som visade bara en éversikt

llandsnivd) och att gora en mikroarray &r mer som att

anvénda Google earth vilket gor att vi kan zooma in mycket

nérmare, till och med ned till gatuniva, for att ge en battre [ J
och tydligare uppfattning om ndgra gener saknas eller
duplicerats, och i sa fall vilka.”

“Utan array-CGH skulle vi inte veta vilken diagnos min son
hade. Nu nar vi vet det har det fatt oss att se framdat och ga
vidare med vara liv.”

Understanding Chromosome & Gene Disorders
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Ga med i Unique och fa tillgang till lankar, information och
stdd for familjer. Unique ar en valgorenhetsorganisation utan
statlig finansiering, som existerar helt p& donationer och
bidrag. Du kan géra en donation via var webbplats pa
www.rarechromo.org/donate Hjalp oss att hjélpa dig!
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Rare Chromosome Disorder Support Group Valgérenhetsorganisationsnummer 1110661
Registrerad i England och Wales. Organisationsnummer 5460413



Vad ar kromosomer?

Kromosomer ar de strukturer som innehaller den genetiska
informationen (DNA) som beréttar for kroppen hur vi ska
utvecklas och fungera. Kromosomerna finns i de flesta av
kroppens celler. Varje kromosom finns i par, en frén vardera
foraldern, numrerade 1 till 22, i princip frén den storsta till
den minsta. Utdver dessa 22 par, som kallas autosoma
kromosomer, har varje person ocksa ett ytterligare
kromosompar, sa kallade konskromosomer. Flickor har tvd X-
kromosomer (XX), medan pojkar har en X- och Y-kromosom
(XY]. Varje kromosom har en kort (p) arm och en lang (q) arm.

Att undersoka kromosomer

(kromosomanalys)

Kromosomer kan inte ses med blotta 6gat, men om man
fargar in dem p3 ett specifikt satt och dessutom férstorar upp
dem hundratals ganger under ett mikroskop, s& kan man se
att var och en av kromosomerna har ett distinkt monster av
ljusa och morka band. Genom att undersdka ditt/ditt barns
kromosomer pa detta satt, ofta kallad karyotypering, ar det
majligt for en person med ratt kompetens (t.ex lékare,
biomedicinsk analytiker eller molekylarbiolog) och om
forandringen ar tillrackligt stor, att se om det finns nagon
obalans i méngden av material frdn ndgon kromosom.
Obalansen kan ha orsakats av forlust eller tillkomst av
kromosommaterial eller att strukturen av kromosomer har
forandrats pa nagot satt. Eftersom mangden material som
tillkommit (duplicerats) eller forlorats (deleterats) kan vara
for litet for att se i en vanlig kromosomanalys, kan du tidigare
ha fatt informationen att resultatet frdn kromosomanalysen
var normal. En mer detaljerad analys som nu ar tillgangligt
for att undersoka kromosomer kallas mikroarray (eller
array-CGH).

Vad ar mikroarray?

Mikroarray gor det mojligt att upptacka de obalanser
(skillnader i mdngd) i kromosomerna, som &r mindre &n vad
det manskliga 0gat kan upptacka genom att undersoka
kromosomerna i ett mikroskop. Karyotypering ar bara lika bra
som mikroskopets upplosning och kan inte upptacka mindre
och mer subtila kromosomforandringar ens av de mest
kompetenta och erfarna yrkespersoner. Dessa sma
forandringar som kallas mikrodeletioner eller
mikroduplikationer kan paverka en individs utveckling och
hélsa. Mikroarray jamfor ditt/ditt barns DNA med ett kontroll-
DNA-prov och identifierar skillnader i DNA-mangd mellan de
tva uppsattningarna av DNA. P& detta satt kan deletioner eller
duplikationer (obalanser) i DNA identifieras. Utifran
analysresultatet kan de gener som involveras i denna obalans
faststallas.

Hur fungerar mikroarray? Patientens DNA och
kontroll-DNAt ar inmarkta med olikfargade fluorescerande
fargamnen som fungerar som fargade “flaggor” (t.ex. rétt
och gront nedan). Det infargade DNAt frén béde kontroll och
patient appliceras pa en matris (en fast yta, vanligtvis ett
mikroskopglas) pa vilket tiotusentals korta fragment av DNA
ar fastsatta. Dessa DNA fragment motsvarar DNA-
innehallet fran alla kromosomer (det totala genomet).
Patientens DNA och kontroll-DNAt binder sedan till
fragmenten pa glaset. N&r det inte 4r ndgon skillnad mellan
patient- och kontrollprovet (dvs ingen deletion eller
duplikation) s& kommer lika andel kontroll och patient-DNA
bindas till glaset och darmed lika stora mangder rod och
gron fluorescens. For regioner dar det finns en duplikation i
patientprovet kommer det att finnas mer rod fluorescens an
gront; och omvant kommer en deletion att resultera i
reducerad rdd fluorescens och mer gron fluorescens.
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ﬂ Mikroarray-skanner
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Det har exemplet visar en duplikation

Vilka prover behovs for att utfora mikroarray?
DNA fér mikroarray extraheras (tas fram) lattast fran ett blod-
eller salivprov. Det kan ocksa utforas pad DNA fran fosterprover
(prenatalprover) och kan vara aktuellt om en
ultraljudsundersokning visar pa fynd som kan tyda pé obalans i
kromosomer. Provet tas da vanligtvis fran fostervatten eller
moderkaksceller (placenta).

Varfor har du/ditt barn blivit erbjuden

mikroarray?

Din ldkare kan dvervdga att undersdka dina/ditt barns
kromosomer med mikroarray om du eller ditt barn har problem
med inlarning, fysisk utveckling, beteende, autism eller har
medicinska problem sdsom krampanfall. Nyligen genomférda
studier har visat att cirka 20 procent av barn med tidigare
odiagnostiserade inldrningssvarigheter och/eller intellektuell
funktionsnedsattning har kromosomforandringar som inte
kunde upptackas genom konventionell kromosomanalys men
som kan upptackas genom mikroarray. Mikroarray kan aven
erbjudas prenatalt for att férsoka forklara orsaken till
fosterskador eller avvikande fynd under graviditeten.

Genetiska testresultat

Resultaten kommer sannolikt att ges till dig av din genetiker
eller barnlakare som kommer att informera om, och ga igenom
ditt/ditt barns resultat med dig. Alternativt kan du fa ett
preliminart resultat fran ldkaren som bestallt testet och sedan
remitteras vidare till en genetisk klinik fér en mer detaljerad
forklaring.

Hur lang tid tar det att fa resultaten?
Analysresultat ar vanligtvis tillgangliga inom 6-8 veckor. Att
testa ett nyfott barn med multipla symptom prioriteras alltid
och darfor ar resultat i dessa fall oftast tillgangliga snabbare,
likasa prioriteras fosterdiagnostik. Vid fragor om
fosterdiagnostik, kontakta den klinisk genetiska avdelningen
eller fostermedicinska enheten vid ditt sjukhus.

Vilka ar fordelarna med mikroarray?

Alla 46 kromosomer kan undersdkas med ett enda test
Mer kanslig och exakt analys an konventionell
karyotypering (kromosomanalys)

En diagnos genom mikroarray kan undvika att du eller
ditt barn maste genomga manga andra tester for att fa
en diagnos

Det kan pavisa vilka specifika gener som ingar i
deletionen eller duplikationen

Det kan anvandas for att kartldagga exakta
brottspunkter av en tidigare identifierad
kromosomforandring



