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GENETIKOS GRUPE | 599

HIPOGONADIZMO DEL PATOGENINIU KISST GENO
VARIANTU ANALIZE

Darbo autoré. Jiraté MAKAUSKAITE (VI kursas).

Darbo vadové. Doc. dr. Biruté TUMIENE, Medicinos fakulteto Biomedicinos
moksly instituto Zmogaus ir medicininés genetikos katedra.

Darbo tikslas. 1Sanalizuoti paciento, kuriam nustatyti patogeniniai KISS1 geno
variantai, klinikinius simptomus ir poZzymius. Palyginti su literatliros duomenimis, isa-
nalizuoti hipogonadotropinio hipogonadizmo dél KISS1 geno mutacijy (MIM#614842)
patogeninius mechanizmus. Nagrinéti kispeptiny reikSme Zmogaus organizmui.

Darbo metodika. ISanalizuoti paciento, kuriam diagnozuotas 13 tipo hipogonado-
tropinis hipogonadizmas, fenotipo ir genotipo duomenys. Atlikta literatiros apzvalga,
naudojantis PubMed, OMIM duomeny bazémis.

Atvejo aprasymas. Pacientui nuo vaikystés nustatoma desinés séklidés hipotro-
fija, fenotipiskai stebima riebaly kaupimasis klubuose, rausvos strijos, antsvoris (KMl -
29 kg/m?2), aukstas Ggis (194 cm). Nustatyta sumaZéjusi testosterono koncentracija.
leskant hipogonadizmo prieZasties, atlikta galvos smegeny MRT, hipofizés patologija
eksliuduota; atlikus AKTH stimuliacijos méginj, atmestas antinksc¢iy nepakankamumas.
Nukreipus vyrg genetiko konsultacijai, kariotipo tyrime — 46, XY, chromosomy skai-
Ciaus ir struktdros pakitimy nenustatyta; todél atlikta naujos kartos sekoskaita. I1Styrus
KISS1 geno 2 egzono koduojancios sekos dalj, nustatytas neaiskios klinikinés reikSmés
¢.58G>A variantas homozigotinéje bikléje (rs12998), keiciantis koduojamg aminoragstj
(NP_002247.3:p.(Glu20Lys)). Variantai Siame gene lemia autosominiu recesyviu biadu
paveldimg hipogonadotropinj hipogonadizmg, 13 tipo (MIM#614842, ORPHA:432).

Rezultatai. Siame darbe aprasoma reta geno KISS1 mutacija, sukelianti autoso-
miniu recesyviu bldu paveldimg 13 tipo hipogonadotropinj hipogonadizma; tikslus
ligos pasireiskimo daznis dar neZinomas. KISS1 geno funkcijos praradimo mutacijos
sukelia hipogonadotropinj hipogonadizmg; o funcijos jgijimo mutacijos — ankstyva
lytinj brendima. Sisteminé reguliacija vyksta per pagumburio-hipofizés-gonady asj,
nes kispeptinai, sintetinami pagumburyje, reguliuoja gonadotropinus atpalaiduojan-
¢io hormono (GnRH) sekrecijg, taip keiciant ir liuteinizuojancio hormono, folikulus
stimuliuojanc¢io hormono ir testosterono koncentracijas kraujyje. KISS1 geno raiskai
turi jtakos medziagy apykaitos pokyciai, tokie kaip nutukimas ar badavimas.

ISvados. Surinkti klinikiniai ir literatiros duomenys rodo, kad KISS1 geno ko-
duojami kispeptinai turi jtaka lytiniam brendimui, vaisingumui ir medziagy apykaitai.

Raktazodziai. KISS1 genas; nevaisingumas; hipogonadizmas.
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