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Poszukiwanie markerow progresji choroby u pacjentéw z zespolami Alstroma i Bardeta-Biedla

Zespot Alstroma (ALMS) i zespot Bardeta-Biedla (BBS) to progresywne i ztozone zespoty uwarunkowane
genetycznie wystepujace u dzieci, ktorych istotg jest obecnos¢ cukrzycy skojarzonej z wieloma zaburzeniami ze
strony innych narzadéw takimi jak min: otyto$¢, postepujace zaburzenia widzenia i stuchu prowadzace do utraty
widzenia i shuchu, zaburzenia neurologiczne, nefrologiczne, hepatologiczne, endokrynologiczne,
pulmunologiczne oraz kardiologiczne. Zespoty te sg dziedziczone w sposdb autosomalny recesywny. Laczy je
rowniez brak zdefiniowanych markerow progresji choroby oraz leczenia przyczynowego.

Celem prezentowanego projektu jest analiza markerow progresji choroby w odniesieniu do wnikliwej analizy
klinicznej w zdefiniowanej juz genetycznie grupie pacjentow z ALMS i BBS. Kolejnym, bardzo waznym
aspektem proponowanych badan bedzie przeprowadzenie badan ukierunkowanych na zidentyfikowanie
markeréw progresji choroby na ludzkim modelu komorkowym obu zespotow.

Grupe badang bedzie stanowi¢ okoto 20 0sdb z potwierdzonymi genetycznie zespotami ALMS i BBS, ktora to
grupa zostata zgromadzona w ramach poprzednich projektow badawczych zrealizowanych w Klinice. W grupie
badanej dwukrotnie, w odstgpie minimum 2 lat, przeprowadzona zostanie ocena markerow progresji choroby
w oparciu o badania laboratoryjne i neuroobrazowe oraz ocena profilu metabolitéw i mMiRNA w surowicy krwi.
Grupe porownawcza bedzie stanowi¢ okoto 20 dzieci z otyloscig, a grupe kontrolng — okoto 30 0s6b zdrowych.
Badania eksperymentalne beda obejmowaty proces transformowania fibroblastow skory wtasciwej oraz komorek
moczu pobranych od pacjentéw do indukowanych pluripotencjalnych komoérek macierzystych (iPS). Na tym
modelu komorkowym przeprowadzona zostanie ocena profilu metabolitow, biatek oraz miRNA oraz profilu
transkrypcyjnego poszczegolnych linii komorkowych w porownaniu z liniami komérkowymi 0séb zdrowych.
Na calym $wiecie trwaja obecnie intensywne proby znalezienia skutecznego dziatania interwencyjnego dla
pacjentow z zespotami ALMS i BBS. Zdefiniowanie witasciwych markerow prognostycznych w przebiegu
zespotdéw ALMS i BBS moze okaza¢ si¢ przydatnymi sposobem do oceny skutecznosci leczenia przyczynowego
tych pacjentow. Odpowiednio wczesne objecie tych pacjentow opicka wielospecjalistyczng, z mozliwos$cia
op6znienia rozwoju powiklan, wiaze si¢ takze z wydhuzeniem ich okresu przezycia.



