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Hvordan kan genetikken hjælpe patienter og pårørende til et bedre liv



Epilepsi er ikke én sygdom - ætiologi

Thomas and Berkovic, 2014

Monogene versus polygene sygdomme



Epilepsigenetik – hvad ved vi i 2024?

https://pharmaceutical-journal.com/article/ld/epilepsy-review-what-you-know-part-1



Workflow for genetisk udredning ved epilepsi

Krey I, et al. Epileptic Disorders 2022;24:765–86; 



Krey I, et al. Epileptic Disorders 2022;24:765–86; 

Genetisk testning er anbefalet anbefalet ved1:

• Tidligt indsættende epilepsi (<4år): (EI)DEEs, SeLNE, SeLFNIE, SeLIE

• Epilepsi + udviklingshæmning, autisme eller anden komorbiditet 

• Progressive myoklone epilepsier

• Specifikke familiære fokale epilepsisyndromer: ADSHE, ADEAF

Genetisk testning bør overvejes ved1 :

• MR-negative behandlingsrefraktære fokale epilepsier som led i kirurgiudredning

• Epilepsi som følge af strukturelle hjernemisdannelser 

Hvornår skal genetisk testing overvejes?

ADSHE, autosomal dominant sleep related hypermotor epilepsy; ADEAF, autosomal dominant epilepsy with auditory features; CGH, comparative genomic hybridization; CSF, cerebrospinal fluid; (EI)DEE, 
(early infantile) developmental and epileptic encephalopathies; EEG, electroencephalography; MRI, magnetic resonance imaging; NGS, next generation sequencing; SeLIE, self-limited infantile epilepsy; 
SeLFNIE, self-limited familial neonatal-infantile epilepsy; SeLNE, self-limited neonatal epilepsy; VUS, variants of uncertainty significance; WES, whole exome sequencing; WGS, whole genome sequencing.



Den humane arvemasse og testningsmetoder 

• 46 kromosomer, 3.000 millioner baser 

• Kodende DNA dvs. gener: 1-2 %

• Gener: 

o 20.000 gener

o 7.000 er sygdomsrelaterede

o 800 kan give epilepsi

o 50% uden kendt funktion

Beltrán-Corbellini Á, et al. Front Neurol 2022;13



McKnight D et al Neurol Genet 2021 Dec 16;8(1) e650
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Genetisk udredning – hvad kan man forvente?



Knowles J, et al. Epilepsia, 2022: 2461-2475
Modified from Grangeon et al, The journal of headache and pain, 2023; 24:12



• Progressive myoklone epilepsier:      70% (~30 gener; CSTB, EPM2A, NHLRC1)

• Epileptiske encefalopatier:        30-40% (~300 gener; SCN1A, STXBP1, CDKL5) 

• Familiære fokale epilepsier:       30-90% (~40 gener; PRRT2, KCNQ2, SCN2A)

• Isolerede fokale epilepsier        5-10% (~40 gener; DEPDC5, NPRL2/3, SCN1A )

• Idiopatisk/genetisk generaliserede epilepsier:   3% (~5 gener; GABRA1, SLC2A1)

Genetisk udredning – hvad kan man forvente?



Gentagelsesrisikoen for førstegradsslægtninge til personer med
isoleret fokal epilepsi eller IGE/GGE

Peljto AL, Brain. 2014 Mar;137(Pt 3):795-805



Testning af blod er ikke altid nok - Somatiske varianter i strukturelle hjernemisdannelser

~30%: mMCD/FCD1 og ~60%: FCD2/HME



Hvorfor skal man lave genetisk testning

• Kan give vished 

• Prognose

• Familieplanlægning

• Møde ligesindede – få et netværk

• Guide behandling







EPICARE – det europæiske referencenetværk for sjældne og komplekse epilepsier





Fra gendiagnostik til personlig medicin



29% har en 
genetisk diagnose



En proces, hvor man identificerer 

nye terapeutiske anvendelses-

former for gamle/ eksisterende/ 

tilgængelige lægemidler

https://i0.wp.com/sitn.hms.harvard.edu/wp-content/uploads/2016/05/05-02-2016_Figure1_v1.png

Genanvendelse af allerede eksisterende lægemidler





Take home messages  

• Genetiske faktorer spiller en vigtig rolle ved epilepsi 

• Ikke alle er kandidater til genetisk udredning

• En genetisk diagnose kan have mange fordele, men giver 

ikke altid svar på alt 

• Første skridt på vejen mod præcisions-behandling er 

præcisions-diagnostik

• Skræddersyede behandlingsformer vinder mere og mere 

frem, men er stadig kun tilgængelige for en mindre 

gruppe af personer med epilepsi



Hvem kan I rådføre jer med?

• Epilepsiforeningen

• Egen læge/børnelæge/neurolog

• Klinisk Genetiske Afdelinger: Alle monogene sygdomme (kræver henvisning)

• Afdeling for epilepsigenetik og personlig medicin, Filadelfia 

(genetics@filadelfia.dk) (kræver evt henvisning)

• Center for Sjældne sygdomme: Syndrom mistanke (kræver henvisning)
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