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Tiivistelma

Hankitut metaboliset hairiot voivat periytya isalta jalkelaiselle sukusoluissa tapahtuvien
epigeneettisten muutosten valityksella. Tama tarkoittaa sitd, etta isén terveys
hedelmoityshetkella voi vaikuttaa jalkelaisten terveyteen. Siittion pienilla RNA molekyyleilla
on naytetty olevan keskeinen rooli epigeneettisessa periytymisessd. PROGERM-
konsortiossa yhdistetaan perustutkimuksen ja epidemiologisen tutkimuksen vahvaa
osaamista ja selvitetdan niita siittion RNA:ssa tapahtuvia muutoksia, jotka altistavat
tulevan sukupolven suuremmalle riskille peria isan hankittu metabolinen hairio.
Keskeisena tavoitteena tutkimuksessamme on selvittaa voiko epasuotuisan epigeneettisen
periytymisen estaa isan elamantapamuutoksilla tai laakityksella. Tutkimuksellamme on
kansanterveyden kannalta keskeinen merkitys, koska ennaltaehkdisemalla huonoa

periytymista voimme mahdollisesti vahentad metabolisten hairididen esiintyvyytta.

Kuvaus

Lihavuus ja siihen liittyvat metaboliset hairiét ovat yleistyneet viime vuosikymmenien
aikana. Seka perintotekijat etta elintapojen muutokset vaikuttavat osaltaan metabolisten
hairididen yleistymiseen. Nykyaan tiedetaan, etta hankitut metaboliset hairiét voivat myos
periytya isalta jalkelaiselle sukusoluissa tapahtuvien epigeneettisten muutosten
valityksella. Tama tarkoittaa sita, etta isan terveys hedelmaityshetkella voi vaikuttaa
jalkelaisten terveyteen. Epigeneettisen periytyvyyden mekanismit ovat viel& pitkalti

tuntemattomia, mutta siittion pienilla RNA molekyyleillda on naytetty olevan keskeinen rooli
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tapahtumassa. PROGERM-konsortion tavoitteena on selvittda niita siittion
RNA:ssa tapahtuvia muutoksia, jotka valittavat isan hankitun metabolisen hairion

periytymisen tulevalle sukupolvelle.

PROGERM-konsortiossa yhdistyy siittidtuotannon ja metabolian perustutkimus
epidemiologisen tutkimuksen kanssa, mika mahdollistaa laéketieteen kannalta merkittavan
translationaalisen lahestymistavan. Elainmalleja apuna kayttaen selvitimme miten siittion
sisaltaméat RNA molekyylit muuttuvat lihavuuden seurauksena, sek& mahdollisuuksia estaa
RNA-valitteista epigeneettista periytyvyytta elintapojen muutoksella tai ladkehoidolla.
Konsortiossa on mukana suuria kansallisia kohorttitutkimuksia, kuten laaja kolmen
sukupolven Lasten Sepelvaltimotaudin Riskitekijat (LASERI) —tutkimus seka FinnBrain-
tutkimus, jonka tarkoituksena on selvittdd ymparistdn ja perimén vaikutusta lapsen
kehitykseen. Naihin kohorttitutkimuksiin osallistuvat tuhannet miehet antavat meille
mahdollisuuden selvittda vaikuttaako miehen metabolinen terveys siittidista 10ytyviin RNA-
molekyyleihin ja voimmeko ennustaa siittion RNA-profiilin perusteella metabolisten

hairibiden epigeneettista periytyvyytta.

Konsortion kunnianhimoisena yleisena tavoitteena on pystyttaa toimiva alusta monia
sukupolvia kattaville tutkimuksille, joilla pyritddn ymmartamaan vanhempien erilaisten
altistumisten yhteytta jalkikasvun kardio-metaboliseen terveyteen, kognitiivisiin toimintoihin
ja psykologiseen hyvinvointiin. Kaiken kaikkiaan tutkimuksellamme on kansanterveyden
kannalta keskeinen merkitys, koska ennaltaehkaisemalla huonoa periytymista voimme
mahdollisesti vahentaa metabolisten hairididen esiintyvyyttd. Toivomme, etté
tutkimuksemme tulokset auttavat tulevaisuudessa ohjaamaan terveydenhuoltoa
ennaltaehkaisevaan suuntaan, ja nain ollen helpottamaan yleistyvien kansantautiemme

hoidosta aiheutuvaa kuormaa.



