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Nézev  vySetieni: Gilbertiv  syndrom — benigni forma
hyperbilirubinemie: stanoveni inzerce nukleotidi TA v promotoru genu UGT1A1l

Popis:

Gilbertiiv syndrom (GS), nékdy téz Meulengrachtiiv syndrom, je dédi¢na porucha metabolismu
zluGového barviva bilirubinu, ktera se projevuje mirnou chronickou nekonjugovanou
hyperbilirubinémii (17 - 100 mol/l) bez ptitomnosti jaterniho onemocnéni ¢i zjevné hemolyzy.
Jedna se o geneticky podlozené onemocnéni s autozomalné recesivni dédi¢nosti, které se
objevuje u 3 - 15 % indoevropské populace (v CR 15 % populace).

Genotypova frekvence onemocnéni je u obou pohlavi stejna, avSak u muzd a zen se GS
projevuje v poméru 4:1. To je zplisobeno ziejmé¢ vlivem muzskych pohlavnich hormont
(testosteronu) na snizeni aktivity enzymu UDP-glucuronosyltransferasa.

Z genetického hlediska je onemocnéni zpisobeno inzerci dvou nukleotidit TA do promotorové
oblasti UGT 1A1 genu, ktery je umistén na druhém chromozomu, v oblasti 2q37. Normalni
alela obsahuje 6 TA sekvenci, u mutované alely se po inzerci zvysi pocet TA sekvenci na 7.
PostiZeni jedinci s GS maji na obou alelach 7 TA (genotyp 7TA/7TA). Pfenaseci maji genotyp
6TA/TTA (heterozygoti). U GS pacientt se genotyp 7TA/7TA vyskytuje v 98%. Nasledkem
vySe zminéné mutace dochdzi ke sniZeni aktivity (20-30% aktivita oproti normalu) enzymu
UDP-glucuronosyltransferasa. V duasledku toho je v krevni plazmé piebytek nekonjugovaného
bilirubinu (nerozpustny ve vod¢), ktery je pomaleji konjugovan s kyselinou glukuronovou nez
u zdravych jedinct.

vvvvvv

je ovSem jeho spravna diagnostika a odliSeni od zdvaznych onemocnéni jaterniho parenchymu.

Onemocnéni byva nejcastéji diagnostikovano mezi 15. - 30. rokem zivota. GS se projevuje
piedevsim zezloutnutim kiize a o¢niho bélma v dasledku ukladdani ptebytecného bilirubinu do
tkani.

Jednotky: -

Referen¢ni hodnoty:

Negat. - negativni = nemutovany homozygot = wild type = wt / wt; 6TA/6TA
Heteroz. — heterozygot = wt / mut; 6TA/7TA
Homozyg. - mutovany homozygot = mut / mut; 7TA/7TA

Odbér:

- Nesrazliva periferni krev, zkumavka s protisrazlivou latkou KsEDTA nebo citratem sodnym

- Krev nesmi byt odebrana do heparinu!

- Pro molekularné genetické vySetfeni staci jedna mala zkumavka krve (2 ml).

- Odbér neni tfeba provadét na lacno!

- Odebrany biologicky material je tfeba skladovat pfi 4-8 °C, pokud neni bezprostiedné po
odbéru zaslan do laboratotfe. Za téchto podminek je mozné uchovavat biologicky material 7


http://cs.wikipedia.org/wiki/Bilirubin
http://cs.wikipedia.org/w/index.php?title=Autozom%C3%A1ln%C3%AD&action=edit&redlink=1
http://cs.wikipedia.org/w/index.php?title=Recesivn%C3%AD&action=edit&redlink=1
http://cs.wikipedia.org/wiki/Genotyp
http://cs.wikipedia.org/wiki/Testosteron
http://cs.wikipedia.org/wiki/Nukleotid
http://cs.wikipedia.org/wiki/Chromozom
http://cs.wikipedia.org/wiki/Mutace
http://cs.wikipedia.org/wiki/Alela
http://cs.wikipedia.org/w/index.php?title=UDP-glucuronosyltransferasa&action=edit&redlink=1
http://cs.wikipedia.org/wiki/Kyselina_glukuronov%C3%A1

Aeskulab

dnt.

- Pokud se ptedpoklada delsi uskladnéni biologického materialu pfed odeslanim do laboratore,
je vhodné odebrany biologicky material zamrazit.

Biologicky material: nesrazliva periferni krev

Provadi se: 1x za 7 dnt

Doba odezvy: 10 pracovnich dni




