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Ulevaade

KIF1A siindroom e KIF1A seotud neuroloogiline haigus (ing. k. KIF1A Associated Neurological
disorder e KAND) on grupp harvaesinevaid geneetilisi neurodegeneratiivseid haigusi, mis on
pohjustatud muutusest KIF1A geenis. KAND on raskekujuline ja aja jooksul siivenev siindroom,
mille kliiniline pilt on vaga varieeruv ja igale indiviidile omaparane. KAND-le on iseloomulik aju
ja teiste organite haaratus, liikumispuue ning vaimse ja flusilise arengu mahajaamus.

Tekkepohjused

KAND on peamiselt péhjustatud 2. kromosoomil asetseva KIF1A geenimutatsioonist. Inimesel
on normaalselt 23 kromosoomipaari ehk kokku 46 kromosoomi, mis asuvad rakutuumas. 46-
st kromosoomist on kaks sugukromosoomid, mis maaravad lapse soo — titarlapsel kaks X-
kromosoomi (46;XX) ja poisslapsel X ja Y kromosoomid (46;XY). Normaalselt parib laps lihe
kromosoomi isalt, teise emalt. Igal kromosoomil on tuhandeid geene, milles sisalduv
informatsioon on vajalik organismi toimimiseks. Piltlikult 6eldes on geenid nagu retsept, mis
annab tapseid juhiseid, kuidas organism peab arenema, kasvama ja funktsioneerima.

KIF1A geen toodab KIF1A valku, mis kuulub valkude riihma, mida nimetatakse kinesiinidesks.
Kuigi KIF1A valgu tdapne funktsioon ei ole tdielikult arusaadav, on teada, et KIF1A valk on
oluline toitainete ja teiste molekulide transpordis narvislisteemis narvikiudude ja -rakkude
vahel. KIF1A valku kutsutakse piltlikult ka ’molekulaarseks maratonijooksjaks”, sest ta peab
toitaineid ja teisi molekule transportima vaga pikki vahemaid ja vaga kiiresti. Seega on KIF1A
valk darmiselt tahtis ajurakkude ja narvide normaalses talitluses. Kasvdi pisikese
geenimuutuse korral valk ei to6ta nii nagu peaks ja kujuneb KAND kliiniline pilt.

Esinemissagedus

KAND stindroomi esinemissagedus ei ole tapselt teada. KIF1A.ORG andmetel on enam kui 350-
| isikul KIF1A geenimuutusega seotud neurodegeneratiivne haigus. On vdimalik, et
haigestunute arv on palju suurem.



Kliiniline pilt

KIF1A siindroomi kliiniline pilt on vdga varieeruv, mis tdhendab, et igal KIF1A geenimuutusega
isikul  on oma unikaalne haiguse avaldumine. Suur varieeruvus tuleb erinevate
parandumisviiside (autosoom-dominantne vG&i autosoom-retsessiivne), geenis toimunud
mutatsiooni erinevuse ja mitmete teiste lisafaktorite tottu. Naiteks voib mdnel isikul haigus
piirduda spastilise parapleegiaga, teisel on lisaks sellele ka mitmed muud neuroloogilised
simptomid. Sama on haiguse progresseerumisega, monel indiviidil siveneb haigus
margatavalt aja jooksul, teisel plsib ndhtavalt stabiilsena. Allolevas tabelis on toodud
voimalikud KAND korral esinevad haigustunnused.

NEUROLOOGILISED SUMPTOMID

Alajasemete spastiline parapleegia Alajdsemete spastiline parapleegia on
jalgades esinev progressiivne e siivenev
norkus ja kangus, mis raskendab kéndimist
ja takistab liikumist. Raskematel juhtudel
soltub isik ratastoolist.

Alajaseme kontraktuurid Kontraktuurid on lihaste liihenemisest
tingitud liigese liikumisulatuse piiratus, mis
tekitab jadsemete kdnksus asendi.

Ataksia Koordineeritud liikkumine eeldab
ndrvisiisteemi mitmete eri osade koostd6d,
mis ataksia puhul on hdirunud.

Ataksia tdhendab ebakorrapdraseid,
kohmakaid liigutusi ja tasakaaluhdireid,
mille tagajdrjel tekivad nt raskused
s66misel, segane kbne, peenmotooriliste
oskuste allakdiik.

Epilepsia- e krambihood Voivad esineda erinevad epilepsia tiiiibid ja
ka une ajal esinevad epilepsiahood.
Mdrkamatult kulgevad epilepsiahood
voivad aju veel enam kahjustada.

Vidikeaju atroofia e kohetumine Vidikeaju e tserebellum paikneb suuraju all
peaaju tagaosas. Viikeaju iilesandeks on
kontrollida tasakaalu ja koordineerida
keerulisi tegevusi nagu kondimine ja
kbénelemine.

Atroofia korral tekivad probleemid
lihastegevuse koordineerimisel, tasakaalu
kadu, segane kone, raskused mdlumisel ja
neelamisel, ndigemise kaotus.



Hiipotoonia e lihastoonuse langus,
lihasnorkus

Hiipertoonia e lihastoonuse tous

Perfieerne neuropaatia

Optilise narvi atroofia e kdhetumine

Strabism e koorsilmsus

Kortikaalne nagemiskahjustus

Nistagmid

Ptoos e iilemise silmalau allavaje

Neuroloogiline omapdra, kus lihaspingutus
ei ole piisav ja ei allu tahtele.

Imiku- ja/véi lapseeas. Hiljem asendub
lihasnérkusega.

Perifeerse neuropaatia korral kahjustuvad
ndrvid, mis juhivad informatsiooni ajust ja
seljaajust lilejédnud kehasse. Tekib kdite ja
jalgade tundlikkushdire (surisemine) ning
terav, pbletav voi kipitav valu iile kogu
keha. Lépuks véib nahatundlikkus kdtes ja
jalgades tdielikult kaduda.

SILMAD

Optiline ndrv juhib néigemisel saadud info
silmadest ajju. Nérvi kbhetumisel tekivad
ndgemisprobleemid (raskused vdrvide
eristamisel, ndgemisvdlja kitsenemine,
valgustundlikkus).

Harvem véib atroofia viia ndgemise tdieliku
kaotuseni e pimedaks jdédmiseni.

Ei ole voimeline ndgemisega saadud infot
téotlema.
Silmakontakti puudumine / véltimine.

Tahtele allumatud silma riitmilised edasi-
tagasi liigutused

KOGNITIIVNE VOIMEKUS, KAITUMINE

Intellektipuue

Avaldub kéne hilistumises, vaimse,
motoorse (flilisilise) ja peenmotoorse
arengu mahajéédmuses.

Probleemid véivad esineda
vdljendusoskuses, informatsiooni vastu
votmises ja moistmises.



Autismispektri hdire Suhtlemisraskused
Raskused teise inimese moistmisel

Piiratud huvid

Rituaalsed kditumismustrid

Jm.
Keskendumishaired
Arevus

SEEDETRAKT

Gastroosofageaalne refluks (GOR) e Raske GOR puhul on suurenenud risk
maosisaldise tagasiheide s66gitorusse aspiratsiooni (toidu hingetorru ja kopsu

sattumise) tottu kopsupdletiku tekkeks.

Kéhukinnisus/kéhulahtisus

MUU
Skolioos e vildakselgsus
Kiifoos e koverselgsus
Kehatemperatuuri regulatsioonihaired Nidiiteks voivad tekkida palavikud ilma

teadaoleva infektsioonita (bakter/Vviirus).

Parandumine

KAND on vdib olla autosoom-dominantse parandumisega, mis tdhendab, et haiguse
avaldumiseks piisab muutusest vaid (ihes KIF1A geeni alleelis. Enamikel juhtudel on autosoom-
dominantne muutus de novo ehk uustekkeline, mis tdhendab, et kumbki vanematest muutust
ei kanna. Harvematel juhtudel lks vanematest kannab samuti sama muutust Ghes geeni
alleelis. Geenimuutusega isik parandab KIF1A defekti oma jarglasele 50% tdendosusega.
KAND voib olla ka autosoom-retsessiivne haigus. See tahendab, et haigus avaldub, kui
haigestunu mdlemad geeni alleelid kannavad muutust KIF1A geenis. Sellisel juhul haigestunud
isiku kumbki vanem kannab tihes alleelis haigusseoselist muutust, kuid teine alleel on terve ja
vanematel seega haigus ei avaldu. Kordusrisk vanematel KIF1A defektiga lapse siinniks on
25%.
KIF1A defektiga isik parandab haigust péhjustava muutuse oma lastele:

- Kui partner kannab Uhes alleelis haigusseoselist muutust, siis kordusrisk on 50%

- Kui partner samuti homosutigoot (liit-heterosiligoot), siis 100%

- Kui partner ei kanna haigusseoselist muutust, siis vdga madal, vorreldav

tavapopulatsiooniga.



Kasitlus ja ravi

KIF1A siindroom ei ole ravitav, ning kasitlus keskendub arengu toetamisele ja simptomite
leevendamisele. Multislisteemse haaratuse téttu voib olla vajalik mitme eriarsti jalgimine ja
seda eluaegselt. Vaimse ja flilsilise arengu toetamiseks on oluline véimalikult vara alustada
fisio-, kdne-, tegevus- ja sensoorse integratsiooni teraapiatega. Spetsiifilist organsiisteemi
haarava terviseprobleemi korral on vajalik vastava eriarsti konsultatsioon, kes otsustab ja
vajadusel maarab ravi voi sekkumise. Epilepsia, spastilisuse ja neuroloogiliste simptomite ravi
maarab ja vajadusel korrigeerib lasteneuroloog. Ndgemisprobleemide korral on vajalik
silmaarsti konsultatsioon.

Prognoos

KAND on tdnu diagnoosimise arengule uus ja veel uurimise all olev haigus ning seega ei ole
pikaajaline prognoos paris selge. Kdige hilisemas uuringus (Boyle et al., January 2021)
varieerus uuringus olevate patsientide vanus 6k kuni 39 eluaastat. See aga ei tdhenda, et
vanemaid haigusest haaratud isikuid ei olegi, vaid nad vdivad olla diagnoosimata. Prognoos
sOltub haiguse raskusastmest ja kaasuvatest haigustest.

Kasulikud lingid
https://www.kifla.org/ - videod KIF1A valgu funktsioonist, KAND olemusest ja palju muud.
KIF1A.ORG Facebooki grupp
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