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Prevalence ca 1%

Definition:

= Brister i intellektuella funktioner (HIK < 70)

= Brister i adaptiv funktionsféormaga (kognitivt, socialt, praktiskt)
= Bristerna ska ha visat sig under utvecklingsperioden

SVérlghethrader Murnber of scores

— Lindrig (50-55 till 70) 3% 34%
Below Average Above Average

- Mattlig (35-40 till 50-55)
— Svar (20-25 till 35-40)
— Mkt svar (<20-25)

a5 ) g5 100 115 130 145

Score on Wechsler Adulk Inteligence Scale
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Vilka symtom ger IF?

= |F tar sig olika uttryck pa hos olika individer
= Samma grundlaggande behov som andra men kan ha svarare att uttrycka
sina behov

= Tar ofta langre tid att |&ra sig saker

= Uppfattar varlden mer konkret, svart med det abstrakta
(tex symboler, siffror) — lattare med bilder

= Kan vara svart att generalisera kunskap

= Svart att planera och utvardera sitt egna beteende — svart att anpassa,
utvardera och forandra sitt egna beteende

= Svarigheterna foljer oftast med hela livet, men tar sig olika uttryck under

livsforloppet
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= HOg samsjuklighet — somatisk och (neuro)psykiatriskt
= Genetisk heterogenitet (>1000 k&nda genetiska orsaker till IF)

= |dag kan den exakta genetiska orsaken faststallas hos ~70%
(jamfort med 20% for 8 ar sedan)

= Forskning pa fenotyper slapar efter — sarskilt vilka effekter olika genetiska
orsaker ger pa hjarna och beteende

= Stor fenotypisk och etiologisk heterogenitet — subgruppering nddvandigt

= Studier av gener-hjarna-beteende kan bidra till individanpassade terapier,
pedagogik och ett forbattrat omhandertagande
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Syfte
Att bidra till forbattrad vard och behandlingsmojligheter for individer med IF.

Metod

En tvarvetenskaplig multinivadesign dar vi ingaende kartlagger beteende- och
neurologiska fenotyper vid olika syndrom:

= Beteende

= Eye-tracking

= Somatik (rutinprover i blod
och urin, journalgenomgang)

= Dysmorfologi (fotografier)

= Strukturell and funktionell hjarn-
avbildning (MRI)

= Reprogrammering av iPS celler
(hudbiopsier)
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Intellektuell
funktionsniva

* Relationsmassigt

 Sprak
* Sociala I

. . . « Kommunikations-
motivation Angest : * Intellektuella L.J.pprparksamhets- formAaaor
. » Depression . formaga 9
« Social . SEmn- nedsattningar Lo » Kunskaps-
medvetenhet g « Kognitiva profiler * Inhibering GIIAMDNI
« Kommunikations- Svarigheter * Exekutiva kil
formAga « OCD | funktioner « Hembeteende
. Temperament P SYkotiska - Minnesfunktioner ~ * Skola/arbete
peram svmtom . Vi - « Halsa & sékerhet
. y Visouspatiala .
Aggressivitet ) Lo « Samhalls-
. 9 * Autism formagor )
Repetitiva bet. ) iy delaktighet
. Sensoriska * ADHD * Social kognition

avvikelser _ ons
* Kreativitet igenkanning
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Datainsamling — grupper och rekrytering S¥Y7 Institutet

Grupper
(N=5-50)

Rekrytering
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Turner syndrom

Williams syndrom

ARID1B — Coffin Siri syndrom
KBG syndrom

SATB2

Noonan syndrom etc..

CSD — anhorigtraffar, utbildningsdagar

Agrenska stiftelsen — familjetraffar
Patientorganisationer — FB grupper, utskick, traffar
Klinisk genetik
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Datainsamling — undersokningar

Innan besdket:

» [nformation skickas till familjerna

= Kontakt via telefon och e-post

= Frageformular skickas till familjerna
= Samtycken samlas in

1:a besoket (1,5 daq): 2:a besoket (2 tim):
Kliniska intervjuer med frl/individen = Neuropsykologiska test
Neuropsykologiska test/observationer =  Frageformular
Eye-tracking » MRI-undersokning av hjarnan
Provtagning (hud, blod, urin) (45 min)

Langd och vikt

Bilder undersoks av radiolog

Efter 1:a besoket: Aterkoppling till familjen
= Aterkoppling till familjen Remiss vid behov

= Remiss/hanvisning (vid behov)

= Insamling av kliniska journaler
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= Karolinska
UNIKA —s& langt har vi kommit AL

= Etiskt tillstand, databas och kliniskt team fér undersokningar

= Pilotstudie av Turners syndrom slutférd (N=30) - manuskript under
bearbetning

= Pagaende datainsamling av Williams syndrom:

- 23 WS-individer undersdkta, ytterligare 2 bokade innan sommaren
(ytterligare 17 har gjort eye-tracking)

- Forsta iPS-cellerna ar pa gang (fran tre individer)

— Protokollet for MRI-undersdkning av hjarnan ar faststallt,
datainsamlingen paborjades i december 2019 och ska slutforas
under 2020

- Preliminara resultat fran eye-tracking data — datainsamling av
kontrollgrupp ar nastan slutford
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Turners syndrom (TS)
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= TS ar ett relativt vanligt genetiskt syndrom
(1:2500 levande fodda flickor)

= QOrsakas av en komplett eller partiell avsaknad av en
X-kromosom, med eller utan mosaicism

= Fenotyp

kortvuxna

sadelnacke

karaktaristiska ansiktsdrag
hjartfel

njuravvikelser

endokrina svarigheter
nedsatt horsel

Charlotte Willfors
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Turners syndrom — beteendefenotyp
~ ‘“‘{7 Y : I Th
L~ wtprobluns ]
' _ D Social skill deficits
o !
Leaming / Math
difficulties
! -
P Immaturity
= !
“{"f.‘ or PI Miﬂ:*i“‘:" ‘ Behavior Problems

Hutaff-Lee et al. 2018

= Interaktion mellan olika neuropsykologiska och socioemotionella nedsattningar
=  Specifika kognitiva profiler

= Nedsattningar i exekutiv funktion och informationsprocessande

= ~25% uppfyller kriterier for ADHD (1.3% av kvinnliga normalpopulationen)

= Subtila sociala svarigheter
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Pilotstudie - Metod R P

C-niva uppsats, psykologprogrammet - Matilda Hutley, Mandy Sarjanen

Grupp
= 30 kvinnormed TS
= Alder medel: 41 ar (spann 18-75 ar)

Matt

= WAIS-IV — kognitiva profiler
= ASRS — ADHD symtom

=  AQ — autistiska symtom
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Pilotstudie - Resultat
HIK 94,5 (72-126)

erbal formaga 107,6 (83-137)

Perceptuell formaga 90,3 (62-116) p<0.05

Arbetsminne 90,7 (65-119)

Informationsprocessande 91,1 (76-128)
= HOg prevalens av ADHD (23% > cut-off for diagnos)
= [ngen Okning av autistiska symtom

Nasta steg:
= Eye-tracking
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= Deletion av vanligtvis 26-28
gener i region 79q11.23

= Fo6rekommer hos 1:7500

= Typiska ansiktsdrag

= Hjartfel

= Spridda resultat gallande
hjarnavvikelser

— Avvikelser i hjarnvolym
(minskad vit substans)

— Avvikande konnektivitet i
hippocampus

— Avvikelser i myeliniseringen
framst i frontalloben
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= Overempatiska och hypersociala

= Mer fordomsfria @n andra grupper

= Mild till mattlig intellektuell funktionsnedséttning

= Forsenad och atypisk spraklig utveckling

= Starkare verbalt an perceptuellt

= Repetitiva and stereotypa beteenden och intressen ar vanligt

= Svart med social dmsesidighet

= ADHD vanligt (65%)

= Angestproblematik vanligt (ca 54% har specifik fobi, 96% har
tydliga symtom)

= Musikaliskt talang och/eller intresse
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Nasta steg
Avsluta datainsamlingen av WS (N=30)

Hjarnavbildning WS - datainsamling pabdrjas i december

Multinivaanalyser for att kombinera beteende, eye-tracking,

hjarnavbildning
Samarbete med Chalmers for att utveckla Al-baserade pedagogiska

hjalpmedel

Fortsatt datainsamling av andra syndrom

16
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Tack till alla deltagare och deras familjer!

Finansiellt stod fran:

Promobilias stiftelse

Sunnerdahls stiftelse

Jerringfonden

Samariten

HKH Kronprinsessans Lovisas forening for barnasjukvard
Savstaholms stiftelse

Ake Wibergs stiftelse

Séllsynta fonden
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