Abstrakt

Objev molekuldrni podstaty Rotorova syndromu spocivajici v soucasné bialelické inaktivaci
obou gent SLCOIBI1 a SLCO1B3 kodujicich jaterni transportéry OATP1B1 a OATP1B3 ajiz
drive popsana asociace varianty rs4149056 v OATP1BI se statiny indukovanou myopatii
(SM) nas privedly k hypotéze, ze privatni varianty v OATP1B1 a OATP1B3 mohou pfispivat
k dédi¢né predispozici k SM. Tato hypotéza se v nasi studii 88 nemocnych, u kterych jsme
provedli exomové sekvenovani, nepotvrdila. Zajimavy byl nalez variant v n¢kolika genech
pro recesivné dédicnd svalova onemocnéni, piedev§im CLCNI, jejichz nosi¢stvi mize pii

vzniku SM sehrat vyznamnou tlohu.

U cholestazy s dédi¢nou pficinou je zndmo nékolik desitek kauzalnich genii. U 51
neobjasnénych piipadil jsme provedli exomové sekvenovani, kdy nalezem bylo nékolik
neocekavanych diagnoz - autozomalné recesivni polycystoza, kozni porfyrie ¢i nefronoftiza.
Pozoruhodny byl nalez dosud nepopsaného deficitu v genu F'//R podminéného homozygotni
sestfithovou mutaci v genu F'/ /R u probandky s jaterni cirh6zou a jeji zdravé sestry. Protein
F11R se ucastni vzniku tésnych mezibunéénych spojeni, deficit v genu F7 /7 u mysi
predisponuje k postiZeni jater. Zasadnim ndlezem byly varianty v genu /7172 asociovaném
s fenotypové variabilni ciliopatii, které jsme nalezli u dvou nemocnych s izolovanym

cholestatickym postiZenim jater.
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