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Nar kvinder bliver over 40, ender 4 ud af 5 graviditeter i abort pa grund af kromosomfejl i
agget. (Foto: Shutterstock)

Sussi Boberg Baech
Videnskabsjournalist

10 december 2016
Mens 4 ud af 5 graviditeter hos 40-arige kvinder ender i spontane aborter pa grund af feji i
arvemassen, ogsa kaldet kromosomer, geelder det kun for hver tiende 20-arige.

Kromosomfejlene ger, at aegget ikke kan udvikle sig

normalt og derfor afstedes fra livmoderen. Fakta
Hvad arsagerne er til de mange kromosomfejl, som Stgttet af Det Frie
sniger sig ind i aggene, nar kvinden bliver zldre, ved Forskningsréd

forskere ikke ret meget om. Derfor vil man pa Institut
for Celluleer og Molekylaer Medicin pa Kebenhavns
Universitet nu undersgge kromosomfejlene narmere.

Professor Eva Hoffmann forteeller om projektet:

»Det kan fere til en helt ny viden om, hvorfor spontane aborter i den tidlige graviditet opstar, og
om hvordan man kan hjeelpe kvinder i alle aldre, som har sveert ved at blive gravide.«

»Vi vil ogsa kigge pa, hvordan forskellige miljestoffer kan pavirke arvematerialet i eggene hos
kvinder, sa vi kan fa en sterre viden om, hvordan miljget pavirker fertiliteten,« siger hun.

Det trearige projekt er stottet af Det Frie Forskningsrad med 2,6 millioner kroner.

LAS OGSA: Forsker afliver myter om fertilitet

Fejl i &g er stgrste arsag til mental retardering

En af de farende forskere inden for reproduktionsforskning er professor Patricia Hunt fra Center
for Reproductive Biology, Washington State University.

Hun har ikke taget del i Eva Hoffmanns studie, men fremhaever, at det er vigtigt at fa mere viden
om, hvordan man kan forebygge kromosomfejl, saerligt i forhold til lande hvor man ikke screener
fostre eller har mulighed for abort.

»Fejl | aeggene er den vigtigste kendte arsag til
fedselsdefekter og mental retardering. Sa at forsta
hvorfor de sker, har en enorm klinisk relevans,« siger
hun.

»Effekten af alder er seerlig vigtig, bade fordi risikoen
for fejl stiger eksponentielt med alderen, men ogsa
fordi flere kvinder udskyder at fa bern og begynder at
stifte familie i 40’erne. At forsta de faktorer, som eger



risikoen for et ‘darligt aeg’, kan maske give os nye

veerktojer til at undga fejl,« siger Patricia Hunt.

Eva Hoffmann er netop kommet til Danmark efter at
have forsket i en lang arraekke i England, hvor hun har
staet bag udviklingen af en ny metode, kaldet single
cell genomics eller enkeltcelle-genomforskning.
Metoden ger det muligt at kigge direkte pa enkelte
agceller og studere deres arvemasse og undersage,
hvor mange kromosomer den enkelte segcelle har.

Patricia Hunt er begejstret for den nye metode, som forst at stifte familie i 40’'erne. Derfor er
Eva Hoffmann har veeret med til at udvikle. ny viden om alderens effekt pa
kvaliteten af sg vigtig. (Foto:

»Eva Hoffmann og hendes gruppe har udviklet en Shutterstock)

meget vigtig ny teknologi til at analysere humane ag
og fostre og har allerede givet et vigtigt bidrag til vores
forstaelse af den hoje fejlrate i &g og alderens effekt
pa kvaliteten af aeg,« siger hun.

LAS 0GSA: Brugbar aegcelle skabt af hud

Ingen har undersggt seggets kromosomer, nar kvinden
eeldes

Det, forskerne mere preecist vil gore, er at undersgge

400 zeg ialt fra kvinder mellem 20 og 40 ar. £ggene Fakta

bl?ver undersggt uden for livmoderen i laboratoriet og Menneskeaeg 0g
bliver destrueret som en del af analyseprocessen (se )
ogsa faktaboks). etik

»Der er ingen, der fer har undersagt, hvad der sker
med kromosomerne i eegceller, i takt med at kvinden
bliver zeldre, sa det er meget stort for os,« fortaeller Eva Hoffmann.

»Hvis vi kan forsta mekanismerne bag, hvad der sker med zggene, kan vi begynde at forske i,
hvordan vi kan rette op pa de kromosomfejl, som opstar i eggene med alderen. Herved kan vi
maske hjaelpe kvinder, som har sveert ved at blive gravide, ved at hjelpe eggene pa vej i klinikken,
inden de bliver fertiliseret,« forklarer hun.

Forskerne vil ogsa forsege at finde bagvedliggende genetiske faktorer, der vil give kvinder
mulighed for at fa viden om deres egen risiko for aldersbetinget barnlgshed.

LAS 0GSA: Kunstige muse-zegceller bliver til raske babymus



Plastik pavirker maske kvindens fertilitet

Et af de andre helt store perspektiver i projektet er at bruge aegceller til at teste, hvordan
miljefaktorer pavirker udviklingen af eeggene. Her vil forskerne undersegge stoffet bisphenol A,
ogsa kaldet BPA, der bruges til at gere plastik hardt med.

»Vi ved, at BPA har en stor effekt pa reproduktion hos mus. Derfor vil vi undersgge, om det
samme gor sig geldende hos mennesker ved at udseette aegcellerne for forskellige
koncentrationer af BPA og se, hvad der sker med kromosomerne,« forklarer Eva Hoffmann.

Hun mener, at det er vigtigt pa leengere sigt at skabe en stgrre viden om, hvad der kan pavirke
vores reproduktion ved blandt andet at undersgge hormonforstyrrende stoffer, kemikalier og
livsstilsfaktorer sasom rygning.

»Uhyre vigtigt« at se pa miljgstoffers indvirkning

Patricia Hunt ser det som uhyre vigtigt, at forskerne finder egnede metoder til at undersege
miljgstoffers indvirkning pa fertiliteten.

Hun har selv staet bag banebrydende forskning pa
omradet, da hun i 1990’erne ved et tilfelde fandt ud af,
at BPA pavirker fertiliteten hos mus. Siden da har hun
forsket i de molekylaere mekanismer bag kromosomfejl

i eeg eller seed, der har veaeret udsat for BPA.

»Der er stigende evidens for, at eksponering for
almindelige kemikalier som BPA og andre bisphenoler
kan pavirke forskellige stadier af a&g-udviklingen i
negativ retning,« siger Patricia Hunt.

Forskerne vil undersgge 400
»Eksperimentelle modeller, for eksempel med mus, er  menneske-zg i forhold til, hvad der
af begreaenset veerdi i forhold til at forsta risikoen hos pavirker fertiliteten, nar kvinder bliver
mennesker, sa en velfungerende model til at teste g aldre. (Foto: Shutterstock)
fra mennesker er vigtig for at forsta, hvilke kemikalier
der udger den sterste risiko,« forklarer Patricia Hunt.

Et andet og mere kontroversielt perspektiv er ifglge Eva Hoffmann, at virksomheder i blandt andet
USA tilbyder medarbejdere at fa frosset ag ned til senere brug. Her vil viden om, hvad der sker
med aggene, nar kvinden bliver @ldre, bidrage til debatten om, hvorvidt det er en gangbar idé.

LAS OGSA: 25 procent af spontane aborter kan undgas



Et af de andre helt store perspektiver i projektet er at bruge aegceller til at teste, hvordan
miljpfaktorer pavirker udviklingen af a&eggene. (Foto: Shutterstock)

Samarbejder med Rigshospitalet

En del af projektet sker i samarbejde med Rigshospitalet, hvor man pa Juliane Marie Centeret
leverer de 400 &g, som Eva Hoffmanns gruppe skal undersege.

Pa Juliane Marie Centeret nedfryser man nemlig den ene aeggestok fra kvinder, der har kraeft, sa
kvinden efter endt behandling kan bevare fertiliteten ved at fa indsat aggestokken igen.
Overskydende veev fra aeggestokkene indeholder nogle gange ag, som kan udnyttes til forskning,
hvis kvinden giver tilladelse.

»Vi har et rigtig speendende samarbejde med Eva Hoffmanns forskergruppe, fordi vi har adgang til
umodne &g, som kvinden ikke selv kan udnytte. Derfor har vi mulighed for at foretage
undersegelser, som man ikke kan ret mange andre steder i verden,« fortaller professor Claus
Yding Andersen.

Stgrre viden kan give bedre &g og p-piller

Pa Rigshospitalet har man en lang tradlition for at

studere meiose (reduktionsdeling) bade hos muse zeg Fakta
og humane ag. Meiose er den celledelingsproces,

hvormed kenscellerne, &g og saedceller, opnar det



halve antal arveanlaeg, sa der i forbindelse med Fakta om
befrugtningen opnas et helt st arveanlzeg.

fertilitet og

»Vi er i det meget tidlige stadie med at forsta den

proces. Projektet kan bidrage til at forsta meiosen fadealder

bedre i forhold til, hvad der kan ga galt i

celledelingsprocessen, og den viden kan gere, at vi

maske pa sigt kan veere med til at gere kvaliteten af a&eg hos infertile kvinder bedre,« forklarer han.

Ag og saedceller indeholder halvt sa mange kromosomer som kroppens andre celler, og derfor
bliver antallet af arveanlaeg, kromosomerne, reduceret til det halve i meiosen, som er en meget
kompliceret proces. En sterre viden om processen vil give mange muligheder pa sigt.

Claus Yding Andersen giver et eksempel:

»Hvis du ved, hvordan du kan bremse meiosen, kan du ogsa fremstille en p-pille. For kvinden
bliver ikke gravid, hvis meiosen ikke kan forlabe.«

LAS OGSA: Fertilitetshjeelp gger risiko for misdannelser

Kromosomsygdomme

Kromosomsygdomme er meget sjaldne.

O Den hyppigst forekommende kromosomsygdom er Trisomi 21, Downs Syndrom,
med et ekstra kromosom nr. 21. Den forekommer i én ud af 500 graviditeter. Meget
sjeeldnere er Trisomi 13 og 18 med et ekstra kromosom nr. 13 eller 18. Alle tre kan
diagnosticeres ved nakkefoldsskanninger.

O Kpnskromosomale sygdomme opstar, nar der er et X- eller Y-kromosom for meget
eller for lidt. For eksempel skyldes Turners syndrom et manglende X-kromosom og
forekommer derfor kun hos piger, som far reduceret hgjdevaekst og er sterile.

O Enlang rakke kromosomsygdomme skyldes strukturelle forandringer i
kromosomerne med mental retardering og en varierende grad af alvorlige
misdannelser til fglge.

O Fragqilt C-syndrom skyldes en genfejl pa X-kromosomet og er den naesthyppigste
arsag til mental retardering hos drenge (én ud af 4.000 drengefgdsler og én ud af
8.000 pigefgdsler).

Kilde: Netdoktor.
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