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Erfoa- og sameindalaeknisfraedideild (ESD)

. Eina deildin sinnar tegundir & Islandi

- Alhlioa erfoaheilbrigoispjonusta fyrir allt landid
.- Rannsodknarstofur og klinisk erfoafraedi/erfoaradgjof

.- Kennsla og rannsoknir
.- Pjonusta byggir a alpjéolegum stédlum og radleggingum

- Vefur meod fraedsluefni fyrir fagfolk og almenning
- Oroalisti i erfoafraedl
.- Beeklingar sem heaegt er ad prenta ut
~~ Rannsoknarsvid/Erfda--og-sameindalaeknisfraedi



http://innri.lsh.is/Starfsemin/Klinisk-svid/Rannsoknarsvid/Erfda--og-sameindalaeknisfraedi
http://innri.lsh.is/Starfsemin/Klinisk-svid/Rannsoknarsvid/Erfda--og-sameindalaeknisfraedi
http://innri.lsh.is/Starfsemin/Klinisk-svid/Rannsoknarsvid/Erfda--og-sameindalaeknisfraedi
http://innri.lsh.is/Starfsemin/Klinisk-svid/Rannsoknarsvid/Erfda--og-sameindalaeknisfraedi
http://innri.lsh.is/Starfsemin/Klinisk-svid/Rannsoknarsvid/Erfda--og-sameindalaeknisfraedi
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Astaedur komu i kliniska erfdafraedi og erfdaradgjof

« FJOolbreyttar

» Greining & mogulegu erfoavandamall

» Leldbeiningar um val og tulkun erfoaprofa

= | kjolfar kliniskrar greiningar erfdasjikdoms

« FJOlskyldusaga
» Medganga og fostur
» Ahaettumat — forsparprof fyrir sjakdém sem gaeti komid fram sidar

~ Best ad fa tilvisun en sjalfsvisun naegir



Erfoaraog|of

- EKKi leidandi ef vandi er ekki fyrst og fremst laeknisfraedilegur
- Upplysingagjof med samkennd

.- Rett dahaetta sem raopegi skilur og setur i rétt samhengi:
- 2-4% af bornum med medfeedd vandamal

-1 af 3 einstaklingum faer krabbamein
- Tilfinningar og reynsla a moti hlutleegum rokum
-~ Tulkun a alvarleika og likum er hugleeg og mismunandi:
= 1 at 10 er mikil ahaetta
<1 af 20 er litil ahaetta

- Sjukddmsbyrail vegur meira en téluleg ahaetta



11 ara drengur meo proskardoskun og hreyfiproskafravik

Vaeg dysmorfisk einkenni
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Orflogugreining synir 7,57 Mb brottfall & enda 2q
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Orflégugreining synir 4.88 Mb tvofdoldun & enda 18q
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Staofesting meo FISH rannsoknum

Vantar enda a 2q Prir endar 189 p.m.t. einn a 2q



Hvernig er heegt ao skyra brottfdll og tvoféldun?

Jofn yfirfeersla hja foreldri

Feciprocal

Translncatmﬂ x h

Chromosomes of
translocaton
heterozyzote
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En hvad med greiningu a genum?
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Erfoabrigol

.- Erfoaefnio er texti. Fjorar sameindir (basar) igildi bokstafa. Raoda
Sér upp eins og perlur a perlufesti. Upplysingar folgnar i rodinni.

~-Gen uppskrift af einum hluta likmans

.-Breytileg basardo (stafabreytingar i texta)
~-Breytingar i fjolda erfoaefnisrada (edlilegt ad vera med tvo eintok)
~-Breytingar | byggingu erfoaefnis
.- byaing:
-~ Meinvaldandi
o I:|’<Iega meinvaldandi
.- Opekkt klinisk pyoing

.- Liklega meinlaus
-~ Meinlaus




Leit ao erfoabrigoum 1 viokomandi geni
begar eru margar mismunandi breytingar

. Neemi takmarkad.

. Greinir ekki Ol

&

&

erfoabrigoi:

_elt neer ekki til a

_elt greinir e

. Ef ekkert erfoa
a0 ekkert erfoabrigoi sé til stadar

. Ef erfédabrigdi finnst i DNA r60 er oft ovist hvort pad
hafi ahrif a virkni viokomandi gens

Kkl O

S gensins

erfoabrigoi a leitarsvaedinu

origai finnst pa parf pao ekki ad merkja

.- Samband arfgerdar og svipgeroar er oft oljost



Daemi par sem erfitt ad ao tulka pyoingu erfoabrigois

.- 5 ara drengur meo ymis vandamal:
-~ Smavaxinn
- Klumbufaetur og spastiskur i ganglimum

- Proskahomliun
.- Einhverfueinkenni
.- Heekkun & CK
.. Osértaekar sjuklegar breytingar i vodvasyni.

.- Erfoabrigdaleit i DMD (dystrofin) geni leiddi i ljosi aour
Opekkt erfoabrigoi 1 aminosyru p.V763D.



byding erfoabrigda

Meinvaldandi
Liklega meinvaldandi
Oviss pyding

Liklega meinlaus
Meinalaus

Ymis télvuprégrom og
agnhabankar hjalpa vio tulkun.

| pessu tilviki voru
Olvuprogromin ekki sammala
um pyadingu breytingarinnatr.
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PolyPhen: prediction of functional effect
Bork Group  Sunyae: of human nsSNPs

PolyPhen (=Folymorphism Phenotyping) is a tool which predicts possible impact of an amino acid substitution on the

structure and function of a human protein using straightforward physical and comparative considerations
Tuesday, August 12 2008:

PolyPhi ‘ensure faster response imes_ Please report any problems you may notice.
Tuesday, March 11 2008:

We now have a beta version of P i batch query issi ieval Ple:

LINKS QUERY DATA

Protein identifier (ACC or ID) from the SWALL database
OR

PalyPhen description | |
SNP data collection
e data for Amino acid sequence in FASTA format

human nsSNPs from

(dbSNP database

References =
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We're moving to a new home soon! With a new server, we plan on adding more functionality to serve
you better.
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SIFT predicts whether an

‘amin acid substintion affects protein fanction based on sequence homalogy and the physical properties of amino acids. SIFT can be
applicd to naturally i by i ry-4 i ‘mutations.

Given a protein sequence, SIFT wil retum predictions for what amino acid substintions will afect protein function. B

SIFT is a mutistep procedure thar

(1) searches for and chooses similar sequences

(2) makes an alignment of these sequences

(3) ealeulates scores based on the amino acids appearing at each position in the alignment

Youcan

subrit a bSNP id (SNPs from maliple proteins, 2 minutes)
-or- submit a GI & (2 minutes)

or- subumit 2 protein sequence (10-15 minutes)

~or- submit a query sequence along with related sequences (< 1 mimite)
~or- submit alisnment of your query sequence wih related sequences (< 1 minute)
-or submit a block
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Spar um byggingu proteins syndu stadsetningu
aminosyrubreytingar

Breytingin i vafnsfeelinni glufu.

Nyja amindsyran er hladin og vatnssaekin
Spair pvi ad erfoabrigdi sé meinvaldandi



Fjolskyldurannsokn
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* Ny stokkbreyting
* Fylgist erfoabrigoi og sjukddmur ad?
- Opekkt pyding



Haafkastaraogreining

¢ Radgreining & mérgum genum
**Fjolgenarannsokn, “panel rannsokn”

» Helldreenar radgreiningar
‘*Radgreining a utrooum (utraoagreining)
“*Radgreining alls erfoaefnisins

Erfoaefnisrdo eins einstaklings
prentud ut.

« Grunur um eingena sjukdom par sem mjég morg meingen geta valdio sjukdomi
« Grunur um eingena sjukdom par sem erfoarannsoknir hafa ekki leitt greiningar
 Allir?



Flokkun a erfoabrigoum er vandasom

Fadir og barn med voovasjukdom
“Pekkt” meinvaldandi erfdabrigdi
Fylgir ekki sjukdomi

Utradagreining syndi breytingu i 68ru geni

o 4

Asymptormatic T siblings
+i- 1 dead

Asvmptomatic  Symptomatic myopdthy
+- +J-

Heattprablemg Asymptomatic
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Same symptoms as father
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Viotaekar raogreiningar 6flugar en vandasamar

*» Geta leitt til greiningar sjukdoms
¢ Tulkun erfoabrigda vandasom
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http://www.sciencecartoonsplus.com/contact.htm

Tilfallandi niourstéour - Aorar niourstoéour

~.. Nidurstéour um einstakling sem hafa mogulega pyoingu fyrir heilsu
viokomandi eda barna og fundust vid rannsokn a 6tengdu vandamali

~-Aukin aheetta a sjukdomum

.- Arfberi fyrir arfgengan vikjandi sjukdom

- Rangt faderni

Have a seat Kermit. What 'm about to tell you might come as
big shock

Kermit kom til leeknis
vegna seerinda 1 halsi




Prju stig ovissu

.- Afleidingar hvers kosts eru skyrar
en einstaklingur oviss um hvada leid
hentar best

.- Afleidingar hvers kosts eru skyrar
en einstaklingur reeour ekki utkomu

.- Einstaklingur reedur ekki utkomu og
afleioingar hvers kosts oskyrar



FOlk er mismunandi

mecond derivative Shf':'djiﬂEEf Ware
with respect to X /// Function

"
/4

Etnetrgy Potential Energy

Foztion

¢ Skilningur a leeknisfraedi og visindum
 Gildi

“* Reynsla

»» Markmio

» Internet



Tofrahugsun

Daemi

-~ Truir pu a ad geefa fylgi skeifum?”

-~ AJ sjalfsogdu ekki. .... “En meéer er sagt ad peer geti
gefio gaefu jafnvel po pu trair ekki a pad.”



Hvaod ertu goour bilstjori?
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Upplyst sampykki —aour en rannsokn fer fram

~-Vandmeofarnar upplysingar:
- Varanleg nidurstada — arfgero breytist ekki
- Innsti kjarni einstaklingsins
. Forspargildi um horfur og aheettu einstaklings og fjolskyldumeolima
.Utskyra fyrir viskomandi tilgang rannséknar og mogulegar nidurstodur:
. Hvers konar stokkbreytingar geta fundist og valda peer sjukdomi?
. Ovissa med pydingu
.- Hvao ef engin stdokkbreyting finnst?
.- byaing fyrir sjukling/einstakling og adra fj6lskyldumeadlimi
- Tilfallandi nidurstéour - adrar findings ef vioteek rannsokn



Erfoarannsoknir a bornum

~-Notadar til sjukdomsgreininga eins og hja fulloronum

~-Almennt ekki radlagt ao profa einkennalaus born fyrir sjukdomum sem
koma fram a fullordinsaldri og engin fyrirbyggjandi medferd pekkt

.-Betra aod profa pau pegar pau hafa aldur til ad taka patt sem proskadir
fullorainir einstaklingar 18 ara eda eldri

.-En hvad mea tilfallandi nidurstodur ur heildreenni rannsokn?



Nyjungar i meoferd

.- Lyf sem draga ur afleidingum akvedinna erfdabrigda
.~ Ensim og proteinmedfero

.- Genalaekningar

.- Genaviogeroir



pakkir fyrir aheyrn




