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Sicklecellanemi ar en genetisk sjukdom

v' Genetiska sjukdomar: Genetiska sjukdomar orsakas av mutationer (férandringar) i DNA:t. | vissa fall ar
mutationerna helt avgérande och i vissa fall kravs ett samspel med miljofaktorer for att sjukdomen ska
bryta ut.

V' Genetiska sjukdomar kan ga i arv: Genetiska sjukdomar kan drvas om mutationerna finns i féralderns alla
kroppsceller och darmed aven i de stamceller som genomgar meiosen och skapar kdnsceller.

V" Nymutationer: Vissa genetiska sjukdomar kan uppsta p.g.a. nymutationer som intraffar t.ex. i fosterstadiet
eller i den vuxna kroppen.




Sambandet mellan mutationer och
genetiska sjukdomar

Gen En gen som ar muterad Flera olika gener som ar muterade
(negativ mutation)* (negativa mutationer)*
Protein Ett protein som ej bildas eller Flera olika proteiner som ej bildas
fungerar korrekt/optimalt eller fungerar korrekt/optimalt
Funktion/Egenskaper Monogen genetisk sjukdom Polygen genetisk sjukdom

*Ar det en recessiv genetisk sjukdom sé kréivs det att bdda genvarianterna (allelerna) av genen/generna ér muterade.




Enskilda gener kan drabbas av olika typer
av punktmutationer och blockmutationer

v Punktmutationer och blockmutationer (sekvensmutationer): Enskilda gener kan drabbas av bade
punktmutationer och blockmutationer (sekvensmutationer). Ar det enbart en eller ett fatal nukleotider som &r
forandrade sa raknas det som en punktmutation. Ar det ddremot storre delar aven gen, eller en hel gen som
drabbas, ar det en blockmutation.

v’ Vanliga mutationer i gener innefattar:

= Deletion ("forlustmutation”): En deletion ar en mutation som innebar
att en eller flera nukleotider har forsvunnit i genen.

= |nsertion (“insattningsmutation”): En insertion ar en mutation som innebar att en eller flera nukleotider har
tillkommit i genen.

= Substitution (“ersattningsmutation”): En substitution ar en mutation
som innebar att en enstaka nukleotid i genen har bytts ut mot en annan (i sallsynta fall kan flera nukleotider
bytas ut).

= Expansion ("upprepningsmutation”): En mutation dar en kort DNA-sekvens, vanligtvis en trinukleotid (tre
baspar), upprepas fler gadnger an normalt i genen.




Vanliga mutationer i gener

bR AGCAGT AGCAG AGCAGTAGCAG

LELLUN AGCAGTCAGCAG AGCAGTCTAGCAG

Substitution: AGCAGT AGCAG AGCAGTGAGCAG

2R 2R AR

Expansion: AGCAGTCAGCAG

il

AGCAGTCAGCAG

T
Tva upprepningar Fyra upprepningar




Sjukdomen sicklecellanemi orsakas av en
substitutionsmutation i HBB-genen

v Substitutionsmutation: Sjukdomen sicklecellanemi beror pa en punktmutation, i
form av en substitutionsmutation, i en av hemoglobingenerna. Genen heter HBB

och kodar for beta-globin-subenheterna i hemoglobin. HBB-genen finns pa

kromosom nummer 11, pa den korta armen och pa position 15.5.
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v/ En aminosyra ar utbytt: Substitutionsmutationen har dndrat nukleotidsekvensen \ L
pa en plats i genen vilket far féljden att aminosyra nr. 6 i hemoglobinet ar utbytt § i . 8 g v ¥

fran glutaminsyra till valin.

Vanligt hemoglobin:
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Hemoglobin vid sicklecellanemi: i
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OBS: Bilden dr en kraftig forenkling. Bilden visar helt korrekt att aminosyra 6 dr utbytt i hemoglobinet, men
den visar inte en korrekt bild 6ver hemoglobinets évriga struktur eller vilka évriga aminosyror som ingar!
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Substitutionsmutationen ger fel aminosyra

Template,
Strand

Base-Pair Substitution
© C
DNA

Normal Haemoglobin Gene Sickle Cell Anemia Gene

Transcription

G

J

mMRNA
Codon

Translation

&
J
i

( Sickle Cell

Amino Acid

Cell Shape

Cell

Normal Red
Blood Cell

o

Bildkilla: By MapleDragon123 - Own work, CC BY-SA 4.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=118122270
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Mutationen gor att hemoglobinet blir mindre
vattenlosligt och bildar tradliknande plack

v" I normalt hemoglobin (HbA) pekar glutaminsyran ut mot den
vattenrika cellvatskan, vilket fungerar bra eftersom glutaminsyra
har en sur sidokedja (negativt laddad vid fysiologiskt pH) och kan
binda till vattenmolekyler med jon-dipolbindningar.

EXPLAINER

| R How does
v" I muterat hemoglobin (HbS) har glutaminsyra byts ut mot valin,
vilket &r en opolar, hydrofob aminosyra. Detta minskar SICKLE CELL
hemoglobinets vattenloslighet och gor istallet att
hemoglobinmolekyler borjar binda till varandra och bildar langa
tradliknande plack (Ianga polymerer).

DISEASE
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Glutaminsyra har en sidokedja Valin har en sidokedja som ej
som kan binda till vatten kan binda till vatten

Kalla: https:/ /www.youtube.com/watch ?v=tz-EMZuGCE




Sambandet mellan den muterade HBB-genen
och blockerat blodflode

Hemoglobin-
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OBS: Sicklecellanemi ar en recessiv sjukdom vilket innebar att bada allelerna (genvarianterna) av denna gen maste vara
muterade for att sjukdomen ska bryta ut. Har man bara en muterad allel sa ar man frisk men anlagsbéarare av sjukdomen.




Sicklecellanemi ar en monogen autosomal
recessiv genetisk sjukdom

Vad dr en monogen sjukdom?: Det ar en sjukdom som beror pa en mutation i enbart en gen (bada
genvarianterna/allelerna av samma gen kan dock vara muterade). Ex: "Huntingtons sjukdom”, ” Sickelcellanemi”
och "Cystisk fibros”. Polygena sjukdomar beror daremot pa mutationer i flera olika gener. Ex: Hjart- och

karlsjukdomar, cancer och diabetes.

Vad dar en monogen recessiv sjukdom?: Det innebar att sjukdomen orsakas av en enda gen (monogen) men bada
allelerna (genvarianterna) av genen maste vara muterade for att sjukdomen ska bryta ut (recessiv). Man maste
alltsa arva en defekt recessiv allel (defekt anlag) fran bada foraldrarna for att fa sjukdomen.

Vad ar en autosomal sjukdom?: Det innebar att sjukdomen orsakas av en eller flera gener som sitter pa nagon av
de autosomala kromosomerna (autosomerna) och alltsa ej pa konskromosomerna. Kénsbundna sjukdomar orsakas
daremot av mutationer i en eller flera gener som sitter pa konskromosomerna (nastan alltid pa X-kromosomen).

Sicklecellanemi dar en monogen autosomal recessiv genetisk sjukdom: Sicklecellanemi ar monogen eftersom den
orsakas av en mutation i en enda gen (HBB-genen). Sicklecellanemi ar autosomal eftersom genen sitter pa en
autosomal kromosom (och alltsa inte pa en kdnskromosom). Sicklecellanemi ar till sist en recessiv sjukdom
eftersom bada allelerna (genvarianterna) av denna gen maste vara muterade for att sjukdomen ska bryta ut.




Nedarvning av sicklecellanemi

v" Vanliga nedirvningsménster:
= Eftersom sjukdomen ar recessiv forekommer den inte hos sa manga individer i en viss sldkt, plus att den ofta
hoppar 6ver en generation for att sedan dyka upp i nasta.
= Ett vanligt nedarvningsmonster som ofta syns nar det galler recessiva sjukdomar ar att tva friska foraldrar far
ett sjukt barn.
= Eftersom sjukdomen ar autosomal sa drabbar den bada kénen ungefar lika mycket.

Ss S Vid recessiva sjukdomar dr det vanligt att
= 3 tvd friska férdldrar far ett sjukt barn.

Barnet (sonen i det hir exemplet) drver den
recessiva, muterade sjukdomsallelen
(sjukdomsanlaget) frén bdda sina friska
foérdldrar och blir dérfor sjuk.




Uppgift 1:

Hur stor ar sannolikheten att en frisk man och en frisk kvinna
far ett barn med sicklecellanemi om bada bar pa anlaget?

Pappans spermier:

Losning:

Vigorett

korsningsschema for
att |6sa uppgiften.

Dominanta alleler

skrivs alltid forst.

Mammans aggceller:

Svar: Det ar 25 % chans
att barnet far sjukdomen.




Uppgift 2:

Hur stor ar sannolikheten att en man och en kvinna far ett barn
med sicklecellanemi om mannen har sjukdomen medan kvinnan
ar frisk men bar pa anlaget?

Pappans spermier:

Losning:

Vigorett
korsningsschema for
att |6sa uppgiften.

Dominanta alleler
skrivs alltid forst.

Svar: Det ar 50 % chans
att barnet far sjukdomen.

Mammans aggceller:




Symtomen ar varst vid syrebrist

v Sickleceller bildas framforallt vid laga syrgasnivaer: Deformeringsprocessen av hemoglobin S (HbS) underlattas
vid syrebrist, vilket innebar att exempelvis hdg hojd, fysisk anstrangning och infektioner kan utldsa sicklecellkriser.

v Syrebrist férandrar hemoglobinets struktur (fran R-form till T-form): Nar hemoglobin binder syre (oxy-HbS) har
det en R-form (relaxed state). Vid syrebrist 6vergar det till en T-form (tense state).

v" Hemoglobinet har en ”hydrofob ficka” som exponeras vid syrebrist: Hemoglobinet har en ”"hydrofob ficka” och
nar hemoglobinet ar i T-form (binder ej syre) exponeras den hydrofoba fickan mer mot omgivningen. Den
hydrofoba fickan utgors av olika opolara/hydrofoba aminosyror som leucin, fenylalanin och alanin.

v" Valin interagerar med den hydrofoba fickan ndr hemoglobinet ar i T-form: Den opoléra, hydrofoba aminosyran
valin (fran den muterade B-globinkedjan) kan interagera med och binda till den hydrofoba fickan enbart nar
hemoglobinet ari T-form (ej binder syre). Valin pa en hemoglobinmolekyl interagerar da med aminosyror i den
hydrofoba fickan pa en annan hemoglobinmolekyl. Detta upprepas, vilket leder till att ett stort antal
hemoglobinmolekyler binder till varandra och bildar Ianga tradliknande plack (polymerer). Dessa trycker mot
cellmembranet och gor att erytrocyterna blir stelare och antar sickleformen.

Hemoglobinet "Nl Hemoglobinet Hydrofob ficka Tradliknande Sicklecell-

i R-form brist i T-form exponeras plack bildas

formen bildas




Oversikt over hur sicklecellanemi diagnosticeras

v

Sicklingtest: Ett snabbt screeningtest dar ett blodprov blandas med en kemikalie som skapar syrebrist (ofta
natriummetabisulfit). Sickleceller gor att blodet ser morkare eller grumligare ut. Ibland kan detta ses med blotta
o0gat, men det bekraftas ofta genom mikroskopisk undersokning.

Blodutstryk och mikroskopi: Ett blodprov sprids ut pa ett objektglas, fargas och granskas i mikroskop.
Sicklecellerna kan observeras direkt under mikroskopet. Detta ar en mer detaljerad metod an sicklingtestet, men
aven denna metod ger inte en definitiv diagnos, utan anvands for att stodja diagnosen, sarskilt vid en
sjukdomsepisod.

Hemoglobinelektrofores: Separerar olika hemoglobinmolekyler baserat pa laddning, vilket gor att HbS
(sicklecellhemoglobin) kan identifieras.

HPLC (vatskekromatografi): En kdnslig metod for att separera och mata olika hemoglobinmolekyler i blodet.

DNA-analys: DNA-analys anvands for att direkt identifiera mutationen i HBB-genen (B-globingenen pa kromosom
11) som orsakar sicklecellanemi.

Vilka metoder anvands oftast? De mest anvanda metoderna for diagnosticering ar hemoglobinelektrofores eller
HPLC, medan DNA-analys ger den sakraste bekraftelsen eftersom den metoden visar om man har mutationen.




Diagnosticering av sicklecellanemi genom
sicklingtest och blodutstryk

v' Sicklingtest: = uvw . W L 4
= Ett blodprov blandas med en kemikalie (ofta ® B 0 ,g.' *5

) @
natriummetabisulfit), som skapar syrebrist. y» & 8
= Syrebrist far onormalt hemoglobin (HbS) att = & A g 0 [ O%Q
klumpa ihop sig och bilda sickleceller. . “Q R m
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Bildkilla: By Dr Graham Beards - Own work, CC BY-SA 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=18421017




Diagnosticering av sicklecellanemi med
hemoglobinelektrofores

v" Hemoglobinelektrofores detekterar HbS: Hemoglobinelektrofores dren
standardmetod for att diagnostisera personer som har sicklecellanemi Hemoglobin electrophoresis
eller ar anlagsbarare. Metoden anvands for att detektera HbS - cellulose acetate, pH 8.4 4
(sicklecellhemoglobin).

' Normal adult

v" Hur fungerar metoden? I Normal newborn

» Hemoglobinelektrofores (gelelektrofores eller kapillarelektrofores) Sickle cell disease
separerar hemoglobintyper baserat pa deras laddning. | Sickle cell trait
= Vid fysiologiskt pH (7,4) ar HbA mer negativt laddat an HbS, Hb SC disease
eftersom HbA innehaller glutaminsyra (har en negativ
AFSC control

karboxylatgrupp i sin sidokedja, -COO~), medan HbS har valin, som
ar oladdat och hydrofobt.

= Denna skillnad gor att HbA migrerar snabbare mot den positiva
elektroden an HbS, vilket mojliggor diagnostik av sicklecellanemi
och bararskap.

Origin———-—u

Hb S/D/G s e s
Hb F |-
Hb A | s

Hb A2/C/E/O | w s

Bildkalla: By Spicy - Own work, CC BY-SA 4.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=107231163




Diagnosticering av sicklecellanemi med HPLC

HPLC detekterar HbS: HPLC (hégupplosande vatskekromatografi) ar
en kanslig metod som anvands for att separera och kvantifiera olika
hemoglobintyper i blodet. inkl. HbS (sicklecellhemoglobin). HPLC &r
standardmetoden pa moderna labb.

Hur fungerar metoden?

=  Provet pumpas genom en kolonn fylld med ett stationart
material.

= Beroende pa hemoglobinmolekylernas laddning och storlek
interagerar de olika mycket med kolonnens yta och separeras
vid olika retentionstider (nar detektorn vid olika tidpunkter).

= En detektor registrerar mangden av varje hemoglobintyp i
provet, vilket resulterar i en kromatografiprofil dar HbA, HbS
och andra hemoglobiner kan identifieras och kvantifieras.

Bildkdlla: Av http://en.wikipedia.org/wiki/User:Kkommando - Eget arbete. Originally uploaded at http://en.wikipedia.org/wiki/File:HPLC.jpg, CC BY-SA 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php ?curid=15808573




Diagnosticering av sicklecellanemi med
DNA-analys

DNA-analys detekterar mutationen i HBB-genen: DNA-analys
anvands for att identifiera mutationen i HBB-genen. DNA-analys ar
den mest exakta metoden for att bekrafta sicklecellanemi och
upptacka anlagsbéarare. Tva olika metoder kan anvandas;
restriktionsenzymbaserad analys eller Sangersekvensering.

Hur fungerar restriktionsenzymbaserad analys?: Restriktions-
enzymbaserad analys fungerar genom att restriktionsenzymer
klyver DNA vid specifika sekvenser. Om en mutation férandrar
dessa sekvenser, kommer enzymerna inte att klyva DNA:t pa det
vanliga stallet, vilket leder till ett férandrat klyvningsmonster som
kan analyseras for att upptacka mutationer.

Hur fungerar Sangersekvensering?: Sangersekvensering anvands
for att faststdlla den exakta ordningen av baserna (A, T, C, G) ien
DNA-strang, vilket mdjliggdr en jamférelse av sekvensen med en Bildila: By Karl Mumm - Own work, GC BY-SA3.0,

normal referensgen for att identifiera eventuella mutationer. https://commons.wikimedia.org/w/index.php ?curid=16828886




Oversikt over hur sicklecellanemi behandlas

v' Liakemedel:
= Hydroxyurea: Okar HbF-nivderna (fetalt hemoglobin som ej har mutationen),
vilket minskar andelen sickleceller.
= Smartstillande: NSAID eller opioider anvands vid sicklecellkriser.
= Antibiotika/vaccinationer: Forebygger infektioner, sarskilt
pneumokockinfektioner.

v Blodtransfusioner: Transfusion med friskt blod minskar andelen sjuka erytrocyter och
forbattrar syretransporten.

Hydroxyurea

v' Stamcellstransplantation: Den sjuka benméargen, som producerar erytrocyter med
muterat hemoglobin, ersatts med friska stamceller fran en kompatibel donator.
Proceduren innebar dock betydande risker och svarigheter med att hitta en donator.

V" Livsstilsfaktorer: Regelbunden motion, halsosam kost och god vétskebalans forbattrar
cirkulationen och minskar risken for sicklecellkriser.

V' Genterapi: Genterapi ar en banbrytande behandling for sicklecellanemi som syftar till
att korrigera den genetiska orsaken till sjukdomen och potentiellt bota patienter. Flera Blodtransfusion
behandlingar ar redan i klinisk anvandning eller under utveckling.




Behandling av sicklecellanemi med olika

lakemedel

Hydroxyurea: Stimulerar produktionen av fetalt hemoglobin
(HbF), som normalt bildas hos spadbarn men minskar i vuxen
alder. HbF kan inte ge upphov till sickleceller, eftersom det till
skillnad fran vuxet hemoglobin ej kodas av HBB-genen (som &r
muterad och orsakar sicklecellerna vid sicklecellanemi). Detta
minskar andelen sjuka sickleceller i blodet.

Smartstillande lakemedel: Smartstillande lakemedel (t.ex. NSAID
eller opioider vid svara fall) anvands for att hantera
smartepisoder orsakade av karlocklusion.

Antibiotika och vaccinationer: Forebygger infektioner, sarskilt
pneumokockinfektioner som personer med sicklecellanemi ar
extra kansliga for.
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Hydroxyurea




Behandling av sicklecellanemi med
blodtransfusion

Syftet med blodtransfusion vid sicklecellanemi: Patienten far vid blodtransfusionen blod fran en frisk donator
(innehaller normalt hemoglobin), vilket minskar andelen sjuka sickleceller i patientens blod. Detta forbattrar
syretransporten och minskar risken for blockeringar i blodkarlen.

Blodtransfusion i praktiken:

= Blodprov tas fran donatorn: Forst tas blod fran en frisk
donator. Blodet genomgar screening for att sakerstalla att
det ar fritt fran sjukdomar och att det har ratt blodgrupp.

= Blodtransfusion till patienten: Patienten far blodet genom
en intravends (V) nal, dar blodet sakta infunderas i
blodomloppet. Under transfusionen dvervakas patienten
noggrant for eventuella biverkningar, sasom allergiska
reaktioner eller frossa. Vanligtvis sker transfusionen
langsamt for att minska risken for komplikationer.

Blodtransfusion




Behandling av sicklecellanemi med
stamcellstransplantation

Syftet med stamcellstransplantation: Stamcellstransplantation syftar till
att ersatta den sjuka benmargen med en ny som producerar normala
erytrocyter, vilket potentiellt kan bota sjukdomen genom att de defekta
erytrocyterna ersatts med friska, fungerande celler som inte sicklar.

Problemen med metoden: Stamcellstransplantation ar ett riskfyllt

ingrepp med en hog risk for avstétning, och det ar dessutom utmanande
att hitta en kompatibel donator.

Stamcellstransplantation i praktiken:
= Patienten forbereds med intensiv kemoterapi/straloehandling for att
rensa ut den sjuka benmargen.
» Friska stamceller fran en matchande donator tas fram och
infunderas intravendst i patienten.
= Efter transplantationen dvervakas patienten noggrant tills de nya
stamcellerna etablerar sig och borjar producera normala erytrocyter.




Behandling av sicklecellanemi med genterapi

v' Genterapi: Genterapi ar en banbrytande behandling for sicklecellanemi som syftar till att korrigera den
genetiska orsaken till sjukdomen och potentiellt bota patienter. Flera behandlingar ar redan i klinisk
anvandning eller under utveckling. De tva huvudsakliga strategierna ar genterapi med CRISPR-Cas9 och
genterapi med virusvektorer.

Metod 1 — Genterapi med CRISPR-Cas9:
1. Patientens egna blodstamceller tas ut och CRISPR-Cas9 anvands for att inaktivera BCL11A-genen i

stamcellerna, en gen som normalt stanger av produktionen av fetalt hemoglobin (HbF).

2. Genom att stanga av BCL11A kan HbF-produktionen ateraktiveras i erytrocyterna. Eftersom HbF
inte har samma mutation som HbS, minskar andelen sickleformade erytrocyter, vilket lindrar
sjukdomssymtomen.

Metod 2 - Genterapi med virusvektorer (t.ex. LentiGlobin, lovo-cel):
1. Patientens egna blodstamceller tas ut och modifieras med ett lentivirus, som tillfér en frisk version

av HBB-genen utan sicklecellmutationen.
2. De modifierade cellerna aterfors till patienten och boérjar producera ett fungerande hemoglobin

som forhindrar att roda blodkroppar antar en sickleform.




Genterapi med CRISPR-Cas9

CRISPR-Cas9: CRISPR-Cas9 ar en genredigeringsteknik som kan
andra DNA i levande celler och behandla genetiska sjukdomar.
Den fungerar som en "gensax" som klipper DNA pa specifika
stallen, vilket bland annat kan anvandas for att inaktivera gener.

CRISPR-Cas9-systemet bestar av tva delar:
=  “Adresslapp” (guide-RNA (gRNA): Visar Cas9-enzymet
exakt var den ska klippa i DNA:t.
= “Gensax” (Cas9-enzymet): Klipper DNA pa ratt plats.

Exempel pa sjukdomar dar gen-inaktivering anvands:

= Sicklecellanemi: CRISPR kan inaktivera en gen som hindrar
produktionen av fetalt hemoglobin, vilket hjalper
patienten att producera fungerande erytrocyter.

= HIV: Genen for CCR5 (en receptor som HIV anvander for
att infektera celler) kan inaktiveras for att gora cellerna
resistenta mot viruset.

= Cancer: CRISPR kan anvandas for att stanga av gener som
stimulerar tumortillvaxt.

Cas9asa
Molecular Tool

REC Lobe

Cas9

SHNH

RuvC ©

NUC Lobe

Bildkdlla: By Guido4 - Own work, CC BY-SA4.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=63789047




Behandling av sicklecellanemi med olika
livsstilsfaktorer

V' Syftet med livsstilsfaktorer: Behandling av sicklecellanemi med livsstilsfaktorer fokuserar pa att minska risken fér
kriser och forbattra livskvaliteten genom dagliga rutiner och anpassningar.

v' Nagra av de centrala livsstilsfaktorerna vid sicklecellanemi &r:

= Hydrering: Att dricka tillrackligt med vatska minskar blodets viskositet och
kan forebygga kriser.

= Naringsrik kost: En balanserad diet med vitaminer och mineraler starker
immunforsvaret och bidrar till allmant valbefinnande.

= Undvikande av triggers: Att minimera exponering for extrema temperaturer,
overdriven fysisk anstrangning och stress, vilka kan utlésa sickling.

= Regelbunden, anpassad fysisk aktivitet: Latt till mattlig motion forbattrar
cirkulationen och hjalper kroppen att fungera battre, men bor anpassas
efter individens tillstand.

= Smart- och stresshantering: Strategier for att hantera smarta vid kriser och
att uppratthalla regelbunden vila ar viktiga for att minska sjukdomens
paverkan.




Sammanfattning av sjukdomen sicklecellanemi

v

Vad innebdr sjukdomen?: Vid sicklecellanemi far de réda blodkropparna (erytrocyterna) en onormal form p.g.a. att
hemoglobinmolekyler klumpar ihop sig och bildar langa tradar. De missformade cellerna har svart att passera
genom sma blodkarl och kan blockera blodflodet, vilket leder till syrebrist i vavnader och skador pa organ.
Dessutom bryts de missformade erytrocyterna ner snabbare dn normalt, vilket ger brist pa erytrocyter (anemi).

Forekomst: Cirka 2 procent av varldens befolkning bar pa anlaget for sjukdomen. | Afrika ar andelen 10 procent,
medan den i Europa ar 0,1 procent. Ungefar 150 000—300 000 barn fods med sicklecellanemi varje ar, framst i
Afrika och Asien (sarskilt Indien), medan cirka 1 500 barn fods i Europa.

Symtom: Kraftig smarta, svullnad, yrsel, trotthet, svarigheter att andas, gulsot, infektioner, fordrojd tillvaxt,
organskador, splenomegali (forstorad mjalte), samt aspleni (mjalten fungerar gj).

Diagnosticering: Diagnosticeringen innefattar sicklingtest, blodutstryk och mikroskopi, hemoglobinelektrofores,
HPLC (hogupplosande vatskekromatografi) samt DNA-analys.

Behandling: Behandlingen innefattar mediciner, stamcellstransplantation (benmargstransplantation),
livsstilsfaktorer samt genterapi.

Prognos: | manga utvecklade lander dar behandling ar tillganglig, ar den genomsnittliga livslangden for personer
med sicklecellanemi omkring 40-60 ar. Organsvikt, stroke och infektioner ar vanliga dédsorsaker.




Repetera:

Begrepp:

=  Sickleceller

=  Erytrocyter

=  Karlocklusion
=  Hypoxi

= Daktillit

u PKU-testet

Fakta:

=  Redogor ingaende for den mutation som orsakar sicklecellanemi.

= Redogor ingaende for sambandet mellan mutationen i HBB-genen och de konsekvenser som uppstar vid
sicklecellanemi.

=  Redogor for hur sicklecellanemi nedarvs.

=  Redogor for symtomen som uppstar vid sicklecellanemi.

=  Forklara varfér symtomen vid sicklecellanemi ar varst vid syrebrist.

»  Redogor ingdende for hur sicklecellanemi kan diagnosticeras med olika metoder.

=  Redogor ingdende for hur sicklecellanemi kan behandlas med olika metoder.




Ett urval av kallor

https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/omraden/sallsynta-halsotillstand/om-
kunskapsdatabasen/sok-bland-sallsynta-halsotillstand/sicklecellsjukdom/

https://www.nhlbi.nih.gov/health/sickle-cell-disease
https://www.frontiersin.org/journals/physiology/articles/10.3389/fphys.2020.00435/full

https://www.blodcancerforbundet.se/media/pxpp5y4e/sicklecellanemi-p%C3%A5-svenska-broschyr-om-att-
leva-med. pdf

https://medibas.se/handboken/kliniska-kapitel/hematologi/patientinformation/anemier/sicklecellanemi

https://lakartidningen.se/klinik-och-vetenskap-1/artiklar-1/klinisk-oversikt/2015/03/sicklecellanemi-ger-
skiftande-symtombild-och-hog-morbiditet/

https://lakartidningen.se/klinik-och-vetenskap-1/medicinens-abc/2024/07/abc-om-sicklecellsjukdom-
vanliga-och-farliga-komplikationer/

https://en.wikipedia.org/wiki/Sickle _cell_disease
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Lir dig mer medicin pa:
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