Genetiske arsager til lebe-gane-spalte
Lage, ph.d. stud. Dorthe Grosen
Professor, dr.med. Kaare Christensen

Center for Forebyggelse af Medfedte Misdannelser

Vi har i Danmark en arelang god tradition for forskning i bade de miljgmaessige og de genetiske
faktorers betydning for udviklingen af leebegane spalte. Som omtalt flere gange i LLG-Bladet, er
formalet med at identificere gener af betydning for udviklingen af leebegane spalte IKKE at sortere
leebe-gane-spalte-bgrnene fra under graviditeten, men derimod at forsta de biologiske mekanismer
ved lebegane spalte, saledes at vi forhabentlig i fremtiden kan &ndre de miljgmassige arsager og
derved kompensere for den ggede genetiske modtagelighed™?.

Al forskningen tyder pa, at der IKKE findes “ét laebe-ganespalte gen” (kun for meget sjeldne
syndromer kan dette forekomme). Derimod er det sandsynligt, at det er en lang raekke genetiske og
miljgmaessige faktorer, der i et samspil, kan gge eller mindske risikoen for leebe-ganespalte en lille
smule. Resultaterne tyder endvidere pa, at de mange genetiske faktorer tilsammen spiller den starste
rolle. Mennesker har mere end 25.000 gener og de fleste gener har mange variationer, sa forskning i
genetiske faktorers betydning har veeret sveer og dyr. Det har betydet, at der kun er sket fa
gennembrud i forstaelsen af arsagerne til leebe-ganespalte.

Det har vaeret en stor udfordring at lede efter generne et efter et, og det har mest af alt har mindet
om jagten pa nalen i hgstakken. Med udviklingen af mere moderne teknikker, er det blevet muligt at
undersgge flere gener af gangen, hvilket har medvirket til, at de sidste ars forskning indenfor laebe-
gane-spalte omradet, har resulteret i flere opdagelser (som omtalt tidligere i LLG-Bladet)*>. VVores
danske undersggelse af barn fadt med leebe-gane spalte siden 1981 har veeret et vigtigt bidrag til
disse forskningsresultater®,

Vi har nu faet mulighed for at forbedre undersggelsen betragteligt, saledes at det fremover er muligt
at undersgge mange tusinde genvarianter af gangen. Det kan fa stor og maske afggrende betydning
for forskning i genetiske arsager til leebegane spalte, men det kraever et samarbejde mellem flere
forsker grupper, pa tvers af landegraenser og en omfattende gkonomisk statte, som sgges opnaet i
det amerikanske officielle forskningsagentur, ”National Institute of Public Health”.

Alle prgver vil fortsat blive behandlet anonymt i et sddant samarbejde, sa principielt gar vi det
samme som tidligere, men i en meget starre skala, og med forhabninger om at vi kan identificere

flere gener af betydning for udviklingen af lebe-gane-spalte. Det nye er, at betingelsen for at fa



undersggt de mange prever for tusinde at genvarianter er, at man er indstillet pa at andre
forskergrupper ogsa kan fa adgang til data, naturligvis fortsat i anonym form, da det er usandsynligt
at én gruppe alene kan analysere den enorme datamangde det vil dreje sig om.

Vi gnsker at benytte os af denne mulighed pa de prever vi allerede har indsamlet fra bern fadt med
leebe-gane-spalte siden 1981, men ogsa pa fremtidige prgver, som vi siden hen pataenker at
indsamle.

Vi har sggt og faet tilladelse til at udveksle DNA prgverne med andre forskergrupper fra Den
Videnskabsetiske Komité og Datatilsynet, men vi vil via dette indlaeg sikre os at LLG-Bladets
lesere er informerede. Samme information er tilgeengelig pa hjemmesiden for ”Center for
Forebyggelse af Medfgdte Misdannelser” °.

Dette nye samarbejde vil pa ingen made fa betydning for de enkelte deltagere, og hvis man ikke
gnsker at deltage i en sadan international undersggelse, kan man til en hver tid traekke sine praver
tilbage og udga af undersggelsen.

Fra vores side er habet at vi kan medvirke til at identificere genetiske faktorer, der gger risikoen for
leebe-gane-spalte, og hvis vi kan forsta, hvad disse gener laver, har vi maske mulighed for at pavirke

disse geners virkning ved hjelp af nogle ‘miljgmaessige’ tiltag.
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