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MeveTIK oUMPBOUAEUTIKA €ival n d1adIKaoia KATA TV OTToia

TTapEXOVTaAl TTANPOPOPIEC O A0OEVEIC I ATOUA TTOU BPioKOVTAl O€
KivOUVO EU@QAVIONG EVOC KANPOVOMUIKOU VOOMOTOG, OXETIKA [E:

TNV KAIVIKI €IKOVA TOU VOOTMATOG KAl TNV TTPOYVWON TOU,
TNV AgIOAOYNON YEVETIKWY ECETACEWV,

TIC OEPATTEUTIKEG OUVATOTNTECG,

TOV KivOUVO ETTAVENPAVIONG Kal TNV TTPOANWN

Harper S. (2004) Practical Genetic Counselling



" JEE
2TOXOI TNG YEVETIKNG CUMBOUAEUTIKNAG

=  EmKUpwon Tng diayvwong ue
EIOIKEG EPYATTNPIAKEG ECETATEIG

m AgloAdynon d1ayvwoTIKWV
eCETAOEWY

= [lapoxn mAnpogopiwv yia TN vooo
KOl TOV KOBOPIoOPO YEVETIKOU
KIVOUVOU OTNV OIKOYEVEIQ

= [1pOANYN —avaTTaPAYWYIKEG
TTPOOTITIKEC (TTPOYEVVNTIKI)
dlIayvwaorn , TTIPOEUPUTEUTIKN
6|avaor])

= [lpooupmTwPaTiki diIdyvwaon —
ATTOKAAUWN POPEWV

m  YTrooTpIgn-0leukbAuvon oTn
ANWn atropAceEwyv

m  ECatopikeupéveC BEPATTEUTIKEC
TTPOCEYYIOEIG



" J
Evociceic- olol xpeialovtal YEVETIKN
kKaBodnynon

ATOlO JE YEVETIKO vOOnua
(ad1ayvwoTo, XPWHOOWMIKO,
ovoyoVIOIaKO,
TTOAUTTOPQAYOVTIKO)

ATopa PE €TTIBAPUPEVO
OIKOYEVEIAKO IOTOPIKO

ATOUQ KAl OIKOYEVEIEC UE
OUYYEVEIC OIQNAPTIES

['OvEig TTAOXOVTOG TTaIdIOU -
AVATTAPAYWYIKEG ETTIAOYEG
ATOQO UE IOTOPIKO AlJOMICIiag,
KaB’ £€Iv atToBOAWV,
OTEIPOTNTAG

EOvIkn kaTaywyn upgnAou
PIOKOU VIO OUYKEKPIMEVO
YEVETIKO vOonua

I'LL CLIMB UP THIS
STRAND OF DNA TO SEE
WHERE LIFE TAKES ME

CHRIS mADPTEN

wwrw.Chrismadden .oo.uk
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BaolkEC apxEC- KATEUBUVTNPIEC 0ONYViEC
www.eurogentest.org

m H yeveTIK ) CUUPBOUAEUTIKN Ba TTPETTEI VO CUVIOTATAI O€
KABE DIEVEPYEIQ YEVETIKOU TECT KAI VA TTAPEXETAI ATTO
€101KOUC

m 'Eyypagn TTAnpo@opnuEvn ouykaTabeon
m EAcuBepia emmIAOywv- OIKaiWHA TTANPOUG EVNUEPWONG
aAAG Kal OIKAIWPA GpvNONG YVWONG TOU OTTOTEAECOUATOG

EVOC TEOT €I0IKA O€ TTEPITITWOEIC TTIPOCUUTITWHATIKOU
eNEYYOU

m THPNON I0TPIKOU aTTOPPNTOU-AVAYKN EVNUEPWONG
OUYYEVWV E€I0IKA O€ TTEPITITWOEIC OTTOU N TTPWIMN
OIAYyVWON TTAPEXEI BEPATTEUTIKA OPEAN
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Presentation Notes
Είναι προφανής άρα η ανάγκη θεσμοθέτησεις κάποιων αρχών και αυτό επιχηρεισε να κάνει το Ευρωπαικού δικτύου Αριστείας να βελτιώσει την ποιότητα των γενετικών δοκιμασιών και παροχή γενετικής συμβουλευτικής στις Ερωπαικές χώρες, μετά συλλογή ακαι ανάλυση των guidelines που διέπουν θέματα γενετικής συμβουλευτικής σε Ευρωπαικές χώρες αν και στις περισσότερες χώρες δεν έχουν ακόμη διατυπωθεί ειδικές νομικές προυποθέσεις εκτός της Αυστρίας Γαλλίας Γερμανίας Νορβηγίας, Πορτογαλίας και Ελβετίας. 
 Το άρθρο 12 της Ευρωπαικής συνόδου (1997) για τα ανθρώπινα δικαιώματα και βιοιατρική απαιτεί γενετική συμβουλευτική πριν κάθε γενετικό τεστ
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1010ITEPOTNTEC OTA TTAIOIA-00NVIEC

B [lpwTapxIKOG AOYyog 10 OPEANOC
TOoU/TNG

m  Avaloya pe TNV nAIKia va
AauBaveTal utrTéWn N yvwun
TOoU/TNG

m  Na diveral yeveTIK) CUNBOUAEUTIKA
OTav PTTOPOUV va TNV
KATavVoNoouv

= [IpOCUPTITWUATIKA TEOT OEKTA
MOVO av UTTAPXOUV TTPOANTITIKOI
AGyoI TTpIV TNV evnAIKiwon N
yivovTal yia TO YuxXOAOYIKO-
KOIVWVIKO O0PeAOG Tou TTaIdIOU KAl
TNG OIKOYEVEING

m 'EAegyxoc yia moavoTnta popeiag
MTTOPEI va KaBuoTEPNOEI EWG TNV
evnAiKiwon

EJHG (2009) 17, 720-721
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Presentation Notes
Αλλά βέβαια στα παιδιά υπάρχουν ιδιαιτερότητες
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A10dIKaOIa YEVETIKNG OUPPBOUAEUTIKNC

m /ANYn I0TOPIKOU

m [ evedAOYIKO OEVOPO

m KAIVIKA €cETAON

m EIOIKOC epyaaTnNPIaKOC EAEYXOC

B ACIOAOYNON YEVETIKWV
OOKIUACIWV

m [ €VETIK CUUPBOUAN Kal EKTIUNON
KIvOUVOU

m Follow up
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Presentation Notes
Λήψη οικογενειακού ιστορικού το οποίο καταγράφεται και απεικονίζεται σε ένα γενεαλογικό δέντρο. Και αναγνωρίζεται ο τρόπος κληρονόμησης
Κλινική εξέταση- Η επίτευξη σωστής διάγνωσης είναι υψίστης σημασίας –χωρίς αυτήν η γενετική συμβουλευτική μπορεί να είναι παραπλανητική

     







Bl
NEUPOMUIKG VOOMATA ME YVEVETIKN BAon oTnV
TTaIdIKN NAIKId

m Noonuata pe BAARN TWV KIVNTIKWYV VEUPWVWV
(VwTiaia Yuikn atpogia)

m Noonuara pe BAARN TTEPIPEPIKWY VEUPWV
(KIVNTIKOOOONTIKEC VEUPOTTAOEIECQ)

m Noonuara
(OUyyeVEic
m Noonuara

UE BAGRBN OTN VEUPOMUIKN ouvayn
IUOOBOEVEIEQ)

UE TTPOOBOAN TWV NUWV (MUIKEC

OUOTPOYIEC, MUOTOVIKN OUOTPOYIA, OUYYEVEIC
MUOTTAOEIEC)
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Presentation Notes
Δεν αναφέρομαι στις διαυλοπάθειες, στις μεταβολικές ενδοκρινικές φλεγμονώδεις και αυτοάνοσες καταστάσεις ούτε σε αυτές που οφείλονται σε λοιμώδη , τοξικά ή τραυματικά αίτια



-
NwrTigia puikn atpogia (SMA)

B AUTOOWMIKOG UTTOAAEITTOUEVOGS
TUTTOG KAnpovounong (1/10000
vevvioeig, 1/50 gopeic)

m Tumog 1: Néoog Werding-Hoffman
(80%)

m [UTTOG 2: HmMOTEPQ CUUTITWHATA

m [utmrog 3: Kugelberg-Welander
[MOAU ATTIO CUPTITWHATA KAl
TTopEia

m [20vOpopo Kennedy (TTpounKIKo-
VWTIAIa JUIKA aTtpo@ia)-20vopouo
Fazio-Londe (1rpolovuoca
TTPOMNKIKA TTapaAucon)] X-
(PUAOOUVOETN KAnpovounon

m 5q13.1 (exons 7,8) SMN1, SMN2
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Presentation Notes
Αν και τα δύο τελευταία σύνδρομα ακολουθούν φυλοσύνδετο τύπο κληρονόμησης
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['eveTikn TNC SMA

AcOeveig
94% @Epouv ouoluyn EANeIWn Tou g€oviou 7 oto SMN1 yovidio

6% €xouv eTepOluyn EAAEIYPN TOU £€oviou 7 oTo id10 yovidio aTo £va
XPWHOCWHA Kal JIa onUEIaKr) METAAAAEN 0TO GAAO
Popsig
94% 1 SMN1 avTiypa®o
6% atopa pe 2 avriypaga Tou SMN1 o010 £va XpWHOOWPA KAl

eTePOCuyN EANEIYN TOU €€oviou 7 0TO AAANO KAl ATOUA UE ONMUEIOKEC
METOAANACEIC

Wirth, B. et al., Hum Mut 15:228, 2000
Smith, et al, Eur J Hum Genet 15:759, 2007
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Presentation Notes
SMN1  is telomeric, SMN2 is centromeric
SMN1 is the disease-causing gene
SMN2 may influence severity of the disease
Can have multiple copies of SMN1 and/or SMN2 on the same chromosome
A near identical copy of SMN1, SMN2, lies in tandem on chromosome 5

1 copy SMN1 = carrier

2 copies SMN1 = reduced carrier risk
Bayesian analysis includes the possibility of “2+0” genotype and non-deletion mutations
e.g. Using a carrier frequency of 1/41, probability of being an SMA carrier is reduced to 1/648 for an unaffected individual without a family history of SMA found to have 2 copies of SMN1



" A
Oikoyéveleg pe SMA — éAAeipn SMN1 kai avtiypaga SMN2
Jedrzejowska M. et al. (2008) EJHG 16, 930-934

m Exouv Bpebei oikoyeEveleg
UE QOUUTITWHATIKOUC
POpPEIG OpOCUYNG
EAAeIYNG Tou SMN1
yovidiou Kal TTOAAATTAQ
SMNZ2 avTiypa@a yeyovocg
TTou KaB1ota To SMN2
yovidlo onuavTiKO
YOVOTUTTIKO TPOTTOTTOINTN
TOU (AIVOTUTTOU OTNV
SMA



EEE
["eveTIKN oupBouAeuTikn TNC SMA

B 2UVIOTATOI VO YIVETQI EAEYXOG POPEIAG OE OIKOYEVEIOKO
IOTOPIKO TNG VOOOU Kal TIPOYEVVNTIKOG EAEYXOG O€
EYKUMOOUVEG uypnAou Kivouvou

m AlOyVWOTIKA TEOT TIPOTEIVOVTAI 0€ ATOUA JE ATTIO HUIKA
aduvapia, oucggayia, ducapBpia, armrouadia ev Tw Babel
TEVOVTIWY QVTOVOKAQOTIKWY Kal QUOKOAIa oTn [Sadion
AOYW pEYAANG QAIVOTUTTIKAG ETEPOYEVEIOG TNG VOOOU KOl
UWnAwyv TTOOOOTWV QopEiag otov TTANBUCPO

m [a TE0T TTPETTEI TTAEOV VA Eival TTOOOTIKA (Copy number
analysis) yia To SMN1 yovidio waoTe va dlayvwaooOEi
TOUAGXIOTOV TO 94% TwV QOpEWYV (£CAIPOUVTAI POPEIC HE
METAAAQLEIC, YAMETIKOC HWOAIKIOWOG Kal TTOAATTAG
avtiypapa SMN2)

m 2ulNTnNon Yia YEVIKO screening Tou TTAnBuouou
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Presentation Notes
Γιατί πληρεί τα κριτήρια για γενικό έλεγχο του πληθυσμού.
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KANPOVOUIKEC MIKTEC
KIVNTIKOAIOONTIKEC VEUPOTTABDEIEC

m [lepoviaia puikn atpogia 1 (HSMN1-CMT1)

m [lepoviaia puikn atpogia 2 (HSMN2-CMT2)

m Dejerine-Sotas (HSMN3) AD/AR

m Refsum (HSMN4) AR-phytanoyl-CoA hydroxylase gene
H

DuAoouvdetn emmkpaTAS (CMT X-HSMNX) petdAaén oto
yovidlio GJB1(connexin32)
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[eveTikN |

m  MeydaAn YEVETIKN €TEPOYEVEIQ

m TUTTOI QUTOOWHIKOI ETTIKPATEIG:
Tutrog 1: (avwuaAieg otn pueAivn) —

CMT-1A ka1t CMT-1E : petaAAageig oto yovidio PMP22 (peripheral
myelin protein22)(xpwy. 17p)0ITTAaciacpog o1o 70% Twv
TTEPITITWOEWY. 2€ TTEPITITWON APVNTIKOU ATTOTEAETUATOC KAl 6TV
Oev UTTAPXEI EUPAVAG KANpovOUNaN ATro TTaTeéPa o€ Y10 Ba TTpETTEl

va eAeyxBei To yovidlo TG connexin3d2, otn ouvéxeia To MPZ yovidio
Kal TEAoC T0 PMP22 yia aveupeon vEéag JETAANAENG

CMT-1B: petaAAaeig oTo yovidio MPZ

CMT-1C: petaAAaceic oto yovidio LITAF

CMT-1D: petaAAaceig oto yovidio EGR2 (Early growth response 2)
CMT-1F: petaAAd&geic oto yovidio NEFL
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Presentation Notes
Όπως γίνεται αντιληπτό η όσον το δυνατόν ακριβής κλινική διάγνωση η οποία θα οδηγήσει στην κατάλληλη μοριακή διερεύνηση βοηθά στην τελική τεκμηρίωση της συγκεκριμένης διάγνωσης λόγω του μεγάλου αριθμού των γονιδίων που πρέπει να ελεγχθούν
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[eveTIKN I

m [UTTOG 2 (avwHaAieC 0TO veupAZova Kal OTn JETAdOON TNG VEUPIKAG
waong)
CMT-2A: petaAAaceic ota yovidia KIF1B kai MFEN2(mitofusin2)

CMT-2B: petaAAaceic oto yovidio RAB7A , CMT-2B1(auTtooWwHIKOC
UTTOAAEITTOPEVOG TPOTTOG): METAAAACEIC OTO yovidio LMNA

CMT-2D: petaAAaceic ota yovidia BSCL2 kai GARS

CMT-2E: peraAAageic oto yovidio NEFL

CMT-2F : yetaAAaceic ato yovidio HSPB1

CMT-2I,CMT-2J: petaAAaceig oto yovidio MPZ(myelin protein zero)

CMT-2K(auToOWMIKOG UTTOAAEITTOPEVOCG): HETAAAAEEIC OTO YOVidIO
GDAP (ganglioside-induced differentiation-associated protein1
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Presentation Notes
Η ακριβής μοριακή διάγνωση μπορεί επίσης να κατηγοριοποιήσει έτσι τους ασθενείς ώστε να διευκολύνει τη συμμετοχή τους σε ειδικές κλινικές δοκιμές με (RNAi, DNAzymes) οι οποίες έχουν ως στόχο την ελάττωση της έκφρασης των μεταλλαγμένων αντίστοιχων πρωτεινών.
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[EVETIKN OUMPBOUAEUTIKN OTN
Charcot-Marie-Tooth

® AUTOOWMIKOG ETTIKPATAG TUTTOG : AOEAQIO OUVNOWG
Popeig de novo PETAAAAGNG OTTOTE OEV AVEPXETAI O
KIVOUVOG €UQAVIONG EKTOG £QV €ival EVOG YOVEQG
TTPOooRBAEBANUEVOC oTTOTE 50%

0 Aug/oowpn(ég UTTOAEITTOMEVOC : KivOUVOG oTa adEAQIa
25%

m X-QUAOOUVOETOG TUTTOG @ UNTEPQ POPEAG-UETAAAAGNG
£xel 90% TmBavoTNTEG Va PETAPEPEI TN VOOO O€ ayopla

OTTOTE Ba TTACYOUV EVW Ta KOPITOla Ba gival opEig Kal
UTTOPEI 1] OXI VA TTACXOUV.

MnTtEpa TTaidIou TTOU TTACXEl AAAG eV EXEI TN METAAAASCN
EXEI EAATTWPEVO KiVOUVO VA ATTOKTAOEI TTAIOIA UE VOO O
OAAQ OXI UNOEVIKO KABWG PTTOPEI va gival TTEPITITWON
YAUETIKOU JWOAIKIOUOU
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Presentation Notes
Η ακριβής μοριακή διάγνωση μπορεί επίσης να κατηγοριοποιήσει έτσι τους ασθενείς ώστε να διευκολύνει τη συμμετοχή τους σε ειδικές κλινικές δοκιμές με (RNAi, DNAzymes) οι οποίες έχουν ως στόχο την ελάττωση της έκφρασης των μεταλλαγμένων αντίστοιχων πρωτεινών.
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2. UYVEVN HUOOBEVIKO ouvOpoud
(CMS)

B 2UvNBwC QUTOOWWIKOG
UTTOTEANG TUTTOC
KAnpovounong

m ATTOUCIO AVTICWHATWY
EVAVTI TOU UTTOO0XEQ TNG
QKETUAOXOAIVNG

m [ovidla oTa oTToia £XOUV
BpeOei HETAAANACEIC:
PATTaivn, UTTOOOXEAG TNG
QKETUAOXOAIVNG,
QKETUAOTPAVO@PEPAON TNG
XOAivNng



MuUIKEC DUCTPOWYIEC

m AuoTtpo@ivotraBelec (Duchenne/Becker)
m Zwviaia JUIKA duoTpopia

m [1pOCWTTO-WHO-BPAXIOVIOC HUIKN
duoTpOoPia

m Muik duaTpogia Emery-Dreifuss
B 2 UVVEVEIC UUIKEC DUOTPOYIEC

m MuoTtovikn duoTpogia

B 2 UYYEVEIC HUOTTABEIEC
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Muikn duoTpo@ia
Duchenne/Becker

m Duchenne-®ulocUvdeTog
UTTOAEITTOMEVOG TUTTOG

1/3500 appeva atopa

Becker- puAooUVOETOC
UTTOAEITTOHEVOG TUTTOC 1/30000
Appeva atoua

m [ovidio duoTpoivng (DMD)
Xp21.1: eAAEIYEIG, ONUEIAKES
METAAAACEIC, DITTAQCIACUOI
[avayvwaTIKO TTAQiOI0]

® YWYnAQ TOOOOTA VEWV
METAANGCEWYV (1/3)
TTEPITITWOEWYV EVW Ta 2/3
KAnpovououvTal atro popEa
uNTEPQ



O
MeTaAAQceIC aTo yoVvidlo TNG
OuUCTPOPIVNC
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Presentation Notes
Το γονίδιο είναι τεράστιο , έχει 79 εξόνια  Αλλαγή αναγνωστικού πλαισίου οδηγεί συνήθως σε φαινότυπο Duchenne ενώ άλλος τύπος μετάλλαξης σε Becker


ORA&a pe TUTTIKA €1IKOvVa
Duchenne

XPWHUOOWHMIKA avakatatacn n
XPWHUOOWMIKA EAAEIYPN
Movoyoveikn dilowpia Tou X

AvAyKn YIa XPWHOOWHMIKO
EAeyxo uwnAnc avaiuonc (FISH)

®opcig TTOU gu@aviouv
CUMTTTWHOTO

19% -etepoluywtec DMD 14% -
erepoluywTtec BMD

ATuTIn adpavotroinon Tou X
XPWHOOWNATOG

XO 20vdpouo Turner.
XPWHUOOWMIKEC UETABEDEIC
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["eveTikn oupBouAeuTtikn DMD/BMD

m Kivouvog eravep@aviong:
B UNTEPA POPEAG-
50% TmBavoTnTa ayopl va TTAoXE!
50% mmBavoTnTa KopiTol va gival popEag
MNTEPA OEV PEPEI TNV METAAAOSN —
10-30% va €xel etTopevo ayopl e Duchenne Aoyw yaueTIKoOU
MWOAIKIOUOU
m MNMatépag BMD-
OAa Ta ayopla TTACX0UV VW OAA TA KOPITOIA €ival QOPEIC
m  E@appoyn KAACIKOU TTpOYEVVNTIKOU EAEYXOU- TTPOEUPUTEUTIKAG
dlayvwaong
m  Avixveuon @opéwv pe avaAuon DNA
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Presentation Notes
Προφανής η συμβολή στη προγεννητική διάγνωση
Μετάλλαξη συμβαίνει στην εμβρυική ζωή στα γαμετικά κύτταρα και μεταφέρεται στους απογόνους ενώ η ίδια δεν πάσχει. Γενετικός έλεγχος στο περιφερικό αίμα δεν αποκαλύπτει τη μετάλλαξη.
 Εκτιμάται ότι στη Duchenne ένα 10 % μητέρων μη φορέων της μετάλλαξης έχουν τη μετάλλαξη στα ωοκύτταρα.
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Muikn duoTtpo@ia Duchenne

= AKpIBAig didyvwon e ™ m NEEG HOPIOKEG
ponbeia Tng popiakng DEPATTEUTIKEG
YEVETIKNG avaAuang TTPOOEYYIOEIC:

m [EVETIKI) OUUBOUAEUTIKA: yovIBIaKr BepaTreia pe

0) OIKOYEVEIOKOG ’
TTPOYPOAUMATIONOG KAl (POpPEIC, exon-

BorBsia aAAG Kai B) skipping, Ataluren
EVOEXOMEVN

TTPOCWTTOTTOINMEVN

Oepartreia avaloya Pe 1O

€i00G HETAAAOENG
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[TpoocwTTOWPOLBEAXIOVIOC WUIKN
ouaTpogia (FSHD)

- AUTOOWMIKOG ETTIKPATNG TUTTOG
1/20000 yevvioeig

- Movidlo FSHD1 oT1o 4935-
EMeIYN eTTavaAauBavOUEVWV
aAAnAouxiwv unkoug 3.3kb
(D424) 1-10 emravaAnyeig —
PucioAoyIKOC paIvOTUTIOC,
vkpiCa Cwvn, 10-100
ETTAVAANYEIC-A0BEVEIC

- 5% olkoyevelwv dev deiXvouv
YEVETIKI) OUVOECN ME QUTA TN
Béon



" J
E1dika TrpoARuaTa otnv FSHD

EATTWPEVN OIEloOUTIKOTNTA (95% aGppeva kal 69%
ONAca) Kal JEIWUEVN EKPPACTIKOTNTA OTA BrA&ga
MwOQIKIOUOG: Ol TTEPICTOTEPEC OTTOPADIKES TTEPITITWOEIC
TTAPOUCIAlouV NWOAIKIOHO-OXEaN METACU apIOuou
ETTAVOANYEWV-00BapOTNTAC VOOOU-aPIOUOU KUTTAPWV
TTOU pEPOoUV Ta TTaBoAoyIKG aAAnAouoppa. OnAca
MWOAIKA O VOOOUV VW APPEVA JWOAIKA ouvinBwg
TTAOXOUV

Daivopevo etriorevong: MEoog 6poc¢ nAIKiag Evapeng
CUNTITWHATWY €ival HIKPOTEPOG O€ KABE yevia TTapda 1O
YEYOVOG OTI TO NEYEDOG TNG ETTAVAANYNG TTAPAMEVEI
QUETAPBANTO ATTO YEVIA O€ YEVIA

ETepoyEVEIQ QAIVOTUTTIKA EVOO- KAl ECW-OIKOYEVEIAKI)
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EKTIUNON KIVOUVOU ETTAVEUPAVIONC
FSHD

m ASEA@Ia TTaoyovTocg £xouv 10%
moavoTnNTa va TTA0X0UV €AV Ol YOVEIC gival
UYIEiC AOyw TTIBavou JwoaikKiouoU
YOMETIKWY KUTTAPpWYV Kal 50% eav £vac
YoVvEQC gival TTpooBeBANUEVOC

m [Taidia Traoyovrtocg £xouv 50%
mOavoTNTa VA PEPOUV TO NETAAAQYUEVO
yovidlo



- S
ZWVIAIEC JUIKEC OUOTPOPIEC
LGMDs

m AuTOOWWIKOG etTiKpaTnG TutroG: LGMD1A, LGMD1B,
LGMD1C — myotilin (5g31), LaminA/C (1921.2), caveolin
3 (3p25)

B AUTOOWMIKOG UTTOAEITTOMEVOC TUTTOG: -
sarcoglycanopathies (70%-traidikr} nAikia, 10%-
evnAikiwaon) alpha(17), beta(20) gamma(13) sarcoglycan
calpainopathies (10%) calpain 3 (15931)
Dysferinopathies (10%) Dysferin (2p13)
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Presentation Notes
Σαρκογλυκανοπάθειες =με ηλικία έναρξης στην παιδική ηλικία-70% και 10% στην ενήλικο ζωή
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["'eveTIKN oupPouAeuTikn LGMDs

m H peyaAn @aIvoTuTIIK KOl VEVETIKN
ETEPOYEVEIQ KAl N OUOKOAIEC TNV aKPIRn
Olayvwan aAAA Kal ToV TUTTO
KAnNpovounong yia Kabe oIKoyEvEIa TNV
KAVOUV I0IQIiTEPA TTOAUTTAOKN

m [1poyevvnTiKN dlAyvwaon YIVETAI O€
OIKOYEVEIEC OTTOU N AITIOTTABOYOVEC
METAAAACEIC £XOUV DIATTIOTWOEI
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MuoTtovikn ducTpo@ia |

d. = death

= Myotonic dystrophy

m  AUTOOWMATIKOG ETTIKPATAG TUTTOG ‘ﬂ - F
(5-10/100000) Paul (57 yrs)
’ , 350 repeats
m  EvdooliKkoyeveIlakr) @AIVOTUTTIKN

ETEPOYEVEIQ &
m  Emékraon tpivoukAgoTidiou CTG .
’ i i ose (23 yrs)
oTnVv 3’ QUETAPPAOCTN TTEPIOXN TOU 520 repsats | { |
yovidiou DMPK( Dystrophin ]
Myelin Proteinase kinase) 19913.3 q/(
P Dvlan {d. 2 whks)
m 5-36 eTTAVOARWYEIC OTO >3000 repeats
@uaoloAoyikd TTANBuo s, ewg 50
4 e DISPK
51TGVG)\WLIJ5|§ GTOUg aoesvslg “8 CTG Re%ir;:s Onset | Clinical Findings
2 - s Z hfyotonia, weak
r|T|'|G OUUWTNUGTG, EVW 8U)g Paul 350 3 decade faaé?a:jpnlﬁagsaa,
XINIAdEC o€ aobBeveic pe ocoBapn general mustle
’ Myotonia, k
GUIJTTTU)HGTO)\OYlG Rose 820 2rd decade faaé?a:jpnlﬁagsaa,
’ ’ general muscle
B 2UOXETION YOVOTUTTOU ME weakness
paivoTuTro (NAIKia Evapgng — Dyian | »3000 Prenatal | SEYEME weakness,
’ 4 4 respiratory failure
BapuTtnTa-KAPAIOKK OCUMMETOXN)




" A
[EVETIKN OUMPBOUAEUTIK OTN MUOTOVIKN
OUCTPOYIa

m Qavouevo eTTioTTEUONG
m AoBeveic untépeg €xouv 30%

mOavoTNTA VA ATTOKTI|OOUV
TTaIdi UE OUYYEVI) MUOTOVIKN
duaTpoYia avaloya UE ToV
ap1Buo eTTavVaAWEWY TTOU
PEPOUV

m AJEAQIa TTAOXOVTOG TTaIdIOU
aTTO OUYYEVI MUOTOVIKN
QUOTPOYIa TTOU €XOUV TTEPATEI
TNV TTaAIOIKN NAIKIO €XOUV

XAMNAO KivOUuvo EUQAVIONG TNG
vOOoou



Muikr) ducTpo@ia Emery-Dreifuss

m X-@uAoouvdeTtn (1/100000)— Emerin

m AUTOOWWIKN ETTIKPATNG / UTTOAEITTOMEVN,
Lamin A/C



"
2UYVEVEIG MUIKEG OUOTPOWPIES

B AUTOOWMIKOG UTTOAEITTOMEVOC TUTTOC (1/38000)

m Merosin(-): METOAAACEIG OTNV a2 aAugida yovidiou
Aapivivng (LAMAZ2) 6922-g23

m Merosin(+): i) Rigid spine syndrome -selenoprotein N-1
1p35-p36

i)Ullrich colagen VI

li)Fukuyama fukutin 9931-q33

IV)Muscle-eye-brain disease O-mannoside-N-
acetylglucosaminyltransferase1 (POMGNT1) 1p32p34
v)Walker-Warburg O-mannosyltransferse1 (POMT1)



['eveTIK oupPouAeuTikiy CMDs

m ASEAQIO aoBevoUucg : 25% BavoTnTa va
TTAOXOUV

m [Ma1d1d aocBevoug : OAa gival PopEic Evw O
KIVOUVOC ETTAVEUPAVIONG TNS VOOOU Eival
MIKPOTEPOC TOU 1%



=
2uyyeveic yuotradeieg (CMS)

m NOOOC KeEVTPIKOU TTUPNVA: QUTOCWWMIKN Kupiapxn
(Ryanodine receptor gene RYR1)

m lvopuwdng HUoTTABEIa: AUTOCWHIKNA Kupiapxn
(Metanviculin, myotilin, ZASP)

m MuomdBeia vnuaAivng: autoowuikn Kupiapxn (a-
tropomyosin2,3,a-actin, nebulin, troponinT)

m MuoowAnvapiakn puotrdBeia : X-@uAoouvoetn (MTM1
gene)



Gene panels -NGS

ABRNO02: Neuronal Migration Disorder (50 Genes)

CTB, ACTG1, ARFGEF2, ARX, B3GALNT2, B3GNT1, COL4A1, DCHST1,
DCX, DYNC1H1, EMX2, EOMES, FAT4, FH, FKRP, FKTN, FLNA, GMPPB,
GPR56, IER3IP1, ISPD, KIF2A, KIF5C, LAMA2, LAMC3, LARGE, MED12,
MEF2C, PAFAH1B1, PIK3CA, PIK3R2, POMGNT1, POMGNT2, POMK,
POMT1, POMT2, RAB18, RAB3GAP1, RAB3GAP2, RELN, RTTN, SNAP29,
TMEMS, TUBA1A, TUBAS, TUBB2B, TUBB3, TUBG1, VLDLR, WDR62

Neuromuscular Disorders (NMD) Panel

Sequence Analysis and Exon-Level Deletion/Duplicati

on Testing of 80 Genes

Neuromuscular Disorders Panel Gene List: ACTA1 ANO5 ATP2A1 B3GALNT2 B3GNT1* BAG3
BIN1 BICD2 CACNA1S CAPN3 CAV3 CFL2 CHKB CLCN1 CNTN1 COL6A1 COL6A2 COL6A3
CRYAB DA G1 DES DMD DNAJB6 DNM2 DPM1 DPM2 DPM3 DYNC1H1 DYSF EMD FHL1

FKRP FKTN FLNC GAA GMPPB GNE IGHMBP2 ISPD ITGA7 KBTBD13 KLHL40 LAMA2
LAMP2 LARGE LDB3 LMNA MEGF10 MTM1 MYH7 MYOT NEB PHKA1 PLEC PLEKHG5
POMGNT1 POMT1 POMT2 PYG RYR1 SCN4A SEPN1 SGCA SGCB SGCD SGCG SIL1
SYNE1 TCAP TME M5 TNNI2 TNNT1 TNPO3 TPM2 TPM3 TRIM32 TRPV4 TTN UBA1 RK1

No deletion/duplication testing of the BSGNT1 gene



B

POAOC TNC HOPIOKNAC YEVETIKAC TACIVOUNONG-
[TPOCWTTOKEVTPIKN 1ATPIKN

m H BeATiwon HOPIAKAG YEVETIKNG
TUTTOTTOINONG a0Beveiwy Ba
o0NYyNoEl 0€ KAIVIKEG JEAETEC
BaoilOueveg OTNV KAAUTEPN
KATAvoNnon TNG YEVETIKNG
Baong Twv voonuaTtwy

m NEa OepaTtreuTikG oKEUAOUATA
vVa avayvwpioBouv w¢ ac@aArn
KOl ATTOTEAECUATIKA KAl va
EYKPIOOUV YIO OUYKEKPINEVOUG
UTTOTUTTOUG TWV a0Bevwyv TTou
PEPOUV EIDIKOUG YEVETIKOUG
OEIKTEG



Presenter
Presentation Notes
Ακόμη βέβαια βρισκόμαστε στην αρχή δημιουργίας κατάλληλων υποδομών και τήρησης κάποιων standards για να ανοίξει ο δρόμος προς την στοχευμένη προσωποκεντρική ιατρική
Ώστε νέα θεραπευτικα….


J S
2. UYXPOVEC KOl MEAANOVTIKEC ECENICEIC

m H TTapoxn uTTnpECIWY YEVETIKNGC UPnAoU
ETMITTEOOU (EPYAOTNPIAKEC KAl BEWPNTIKEC)

m AvATTTu¢n TEXVOAOYIac: Screening yia TO
VEVETIKO-YOVIOIAKO TTPOPIA ATONOU Kal un

ETTEMPATIKEC TEXVIKEC J

m ECaTOMIKEUMEVN BEPATTEUTIKA TTPOCEYYION @.{


Presenter
Presentation Notes
Η παροχή απαιτεί την ύπαρξη διεπιστημονικής ομάδας και η συνεργασία θεραπόντων ιατρών με τους ιατρού γενετιστές είναι ουσιαστική με στόχο την μείωση της συχνότητας εμφάνισης γενετικών νοσημάτων.  Η ανάγκη καθίσταται περισσότερο επιτακτική μετά τη διαπίστωση ότι τα περισσότερα νοσήματα έχουν γενετική βάση ή σαφή γενετική προδιάθεση.
Sequencing ολόκληρου γονιδιώματος με 1000 ευρώ 
Μελλοντικός στόχος : Φάρμακα που στοχεύουν στον τύπο της μετάλλαξης και όχι στην ασθένεια προσφέρουν το ενδεχόμενο της προσωποποιημένης ιατρικής .







- I
ETTiAoyocC

B Ta OPEAN TOU YEVETIKOU
EAEYXOU YIa TO ATOMO, TNV
OIKOYEVEIQ KAl TO KOIVWVIKO
oUVOAO TTOIKIAAOUV aTTO ATTAN
TTANPOPOPNON £WG oCwTnPia HE
Eykaipn TEUPBacn o€
OPICHEVEG TTEPITITWOEIG

m  [1poANTITIKA 1QTPIKA Baoiouévn
oT1o yovidiwpa-Genome guided
preventive medicine

m OcouIKO TTAQICIO TTPOCTACIAC
YEVETIKWY OEOONEVWV


Presenter
Presentation Notes
Η ιδιαιτερότητα της γενετικής συμβουλευτικής έγκειται στο ότι αφορά όχι μόνο τους ασθενείς αλλά και τα μέλη μιας οικογένειας με γενετικό νόσημα.  Έτσι τα οφέλη του γενετικού ελέγχου…..
Η ταχεία ανάπτυξη της γενετικής και των εργαστηραικών γενετικών δοκιμασιών απαιτούν εξειδικευμένη γενετική συμβουλευτική καθώς ο γιατρός γενετιστής θα πρέπει να αναγνωρίζει και να ερμηνεύει τις διαγνωστικές εξετάσεις έτσι ώστε να οδηγηθούμε στη μελλοντική εφαρμογή προληπτικής ιατρικής με βάση το γονιδίωμα
Και για όλα αυτά βέβαια είναι απαραίτητο ένα θεσμικό πλαίσιο …. Ώστε οι ασθενείς και οι οικογένειες τους να ωφελούνται από τα γενετικά τεστ και η γενετική συμβουλευτική να γίνει κοινή πρακτική στην ιατρική φροντίδα
(GINA-2008)
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