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Fragiili X, -FMR1-geenin DNA-tutkimus
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Tut ki mus anal ysoi daan FlI MLAB: ssa.

Fragiili-X -oireyhtymd on yleisin perinndllinen kehitysvanmi suuden syy.
O reyhtyma ai heutuu kronosom alueella Xg27.3 sijaitsevan FMRl-geenin CGG
toi st oj aksoal ueen | aajenenisesta, jonka seurauksena geeni netyloituu ja

inaktivoituu. Nornmmalin alleelin CGGtoistojen nmdarada on alle 45 toistoa.
Toi stoj en mAaran kasvanmi nen 55-200 CGG toistoon merkitsee esinmutaatiota ja
fragiili-X -oireyhtyman kantajuutta. Esinutaation kantajat ovat yleensa
kliinisesti oireettomia, nutta heill& voi olla kohonnut riski ataksial/trenor
-oireistolle (FXTAS-oireyhtymd) ja kantajanaisilla myds ennenaikaiselle
munasarj oj en t oi m nnan hiipuniselle (FXPQO -oi reyhtyma). Esi mut aati on
seur auksena toistojaksoal ue muuttuu epastabiiliksi, jolloin sen koko saattaa
kasvaa jal kel & sille periytyessad. Nornmalial ueen ja esinmutaatioalueen valiin
j dadvat ns. harmaan alueen alleelit (45-54 CGGtoistoa), jotka ovat yleensé
varsin stabiileja. Toistojen |ukumiéran |isdantym nen yli 200 toistoon johtaa
geenin inaktivaatioon. Talléin puhutaan taysnutaatiosta, joka aiheuttaa
fragiili-X -oireyhtyman. Lahes kaikki (n. 99 9% fragiili-X -tapaukset
johtuvat toistojaksonutaatiosta, nutta joskus harvoin tauti voi aiheutua
FMR1- geeni n pistenmutaatiosta tai del eetiosta.

Kliini nen epaily fragiili-X - 0i reyht ynaist a. Kehi tysvii veen tai
kehi tysvammai suuden etiologian selvittely. Kantajatutkinukset perheissa,
joissa on todettu FMR1-geenin esi- tai taysnut aati o. At aksi a/ trenor
-oireyhtynd, FXTAS (Fragile X-associated Trenor Ataxia Syndronme). Naisilla
munasarj oj en toim nnan ennenai kai nen hiipum nen, FXPO (Fragile X-associated
Primary Ovari an I nsuf fiency). Ennen per heenj dsent en DNA-t ut ki muksi a
suositel | aan perinndl|lisyysneuvont aa.

3-5 m verta EDTA- put keen

Lahet e:
Naytteen nukana tulee olla taytetty Finabin geneettisen tutkinuksen |&hete.

Nayt e | dhet et @an huoneenl anpdi sené. Sailytys jaakaapi ssa.

Repeat prinmed -PCR ja fragmenttianalyysi kaupallisella CE/IVD -nmerkitylla
kitilla (AnplideX).

Tul os on valmina 4 viikon kul uessa.

Tut ki nuksesta annetaan | ausunto, jossa il nmoitetaan CGG toistojen |ukumddréd ja

mahdol | i nen  nutaati otyyppi. FMR1-geenin taysnutaatio sopii fragiili-X
-oireyhtymadn, esinmutaati o nerkitsee oireyhtyman kantajuutta. Normmali tul os
ei valttanatta sulje pois fragiili-X -oireyhtymdd, sill&a tauti voi aiheutua

nyés FMR1-geenin pistenmutaatioista tai del eetioista.
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