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Ludzki szkielet jest wynikiem bardzo starannie zaaranzowanego procesu proliferacji, migracji i
roznicowania komérek. Pod koniec tego procesu powstaje narzad, ktéry zapewnia kregowcom
strukturalna strukture przyczepdw miesniowych, ruchu, chroni narzady i utrzymuje homeostaze
wapnia. Proces ten jest regulowany przez czynniki genetyczne i epigenetyczne. Niniejszy wniosek
koncentruje sie gtéwnie na komponencie genetycznym. Badania nad chorobami dziedzicznymi s
atrakcyjna strategia odkrywania molekularnych podstaw tworzenia tkanek, organogenezy i samego
procesu chorobowego. Postep metod sekwencjonowania nowej generacji sprawia, ze identyfikacja
mutacji jest mniej trudna, ich charakterystyka funkcjonalna jest jednak opdzniona. W szczegolnosci
czesto nie rozumiemy dobrze mechanizmu, ktéry przetozyt mutacje na okreslony fenotyp. Ponadto
obecne technologie ujawnity, ze choroby (w tym choroby szkieletowe) sg czesto powodowane przez
mutacje w niekodujacych czesciach genomu. Skupimy sie na dwdch odkrytych przez nas genach
zwigzanych ze stopa konsko-szpotawa. Wykorzystujac najnowoczesniejsze podejscia, takie jak
organoidy lub hodowle narzadow, zamierzamy lepiej zrozumie¢ zwigzek miedzy mutacjg w genie a
okreslonym fenotypem pacjenta. Praca ta przyczyni sie do zbudowania naszej ogélnej wiedzy na
temat tworzenia szkieletu, a takze da klinicystom dodatkowe narzedzie w diagnostyce pacjentow i
poradnictwie genetycznym.



