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UVOD

Geny jsou podstatou naSich podobnosti i nasi jedine¢nosti. Jsou chemickymi
zpravami, které urcuji naSe moZnosti i limitace. Jsou pfeddvany z generace na gene-
raci. Pokud jsou geny v poradku, télo se vyviji a pracuje bez problému. Mala od-
chylka od normy vSak mtze mit velky vyznam. MiZe zpusobit poruchu, deformaci
i nemoc.

V poslednich nékolika desitkach let byl uskute¢nén obrovsky pokrok v porozu-
méni, jak geny funguji. Diky mnoha védeckym objevim je moZné zjistit malé chy-
by v genech, které mohou zptisobit nemoc nebo vadu.

Testovani gent je mnohdy jiz klinicky dostupné a pfinasi lidem nejenom moz-
nost zjistit onemocnéni, ale umoznuje i zjisténi vysokého rizika nemoci v budoucnu.

Pokusime se vam pfibliZit, jak takové testovani muize probihat, jaké postupy
jsou pouzivany a jaké vyhody i jakéa rizika s sebou ptinasi.

CO JSOU TO GENY?

Geny jsou urcitou pracovni jednotkou nasi DNA. DNA — deoxyribonukleova
kyselina — je vlastni chemickou informacni databdzi. Prenasi veskeré informace pro
tvorbu bilkovin v bunikdch. Kazdy gen nese kodujici informaci pro jednu bilkovinu.

DNA si miizeme predstavit jako dlouhou dvousroubovici spirdlné stocenou v jadru
buniky. Kazdy jeji provazec je tvofen z chemickych jednotek nazyvanych baze. Nas
geneticky kéd vystaci s kombinacemi pouze Ctyf bazi — adenin, tymin, cytozin
a guanin. Ty se stfidaji v fetézci DNA jako pismenka abecedy. Podle genetického
kédu jsou tvofeny v buiice bilkoviny.

CHROMOZOMY

JADRO

BILKOVINA <« %

BUNKA




KaZd4 naSe burika obsahuje stejnou DNA, ktera je rozdélena do 46 chromozo-
m, polovina je od otce, polovina od matky. Z téchto 46 chromozomu jsou dva
pohlavni, které urcuji, zda jsme Zena, nebo muz. Zena zd&dila od matky X chromo-
zom a od otce také, muz zdédil od matky X chromozom a od otce Y. Pouze v naSich
pohlavnich burikéach je polovi¢ni mnozstvi chromozomd, a tim i DNA.

Kazda buiika obsahuje v jadie chromozomy, v nichZ je uloZena DNA. Gen je
usek DNA, podle kterého se tvofi bilkovina.

JAK GENY FUNGUJI?

Geny urcuji, jak budeme zpracovavat jidlo, jak se budeme branit infekcim i jak
se vyporadame se Skodlivymi ldtkami. Mnoho nemoci je zplisobeno chybou v genu
— mutaci. Nemoci civiliza¢ni, napfiklad cévniho systému a nadory, vznikaji kombi-
naci plisobeni gent a faktori zevniho prostredi.

Geny mohou byt poSkozeny riznym zpisobem. Nase télo funguje jako perfektni
tovarna, kdy jeden tkon zapada do druhého. PoSkozeni jednoho genu muize mit
mnoho rtznych dusledkt v tomto soukoli.

Poskozeni genu mizZe byt zpliisobeno tim, Ze chybi jedna nebo nékolik bazi
v sekvenci genu nebo mohou baze prebyvat. Nékdy je dokonce chyba jesté mensi,
jedna baze je zaménéna za jinou. Existuji i jind poSkozeni genu.

Nékteré mutace jsou bezvyznamné, jiné vSak vedou k poskozené tvorbé bilkovi-
ny. Jaké bude mit poskozeni genu klinické nasledky, zaleZi nejenom na typu poru-
chy tvorené bilkoviny, ale také na tom, jak je dana bilkovina v buiice dileZita.

JAKY JE ROZDIL MEZI VROZENOU A ZISKANOU MUTACI?

Vrozena mutace je zdédéna od rodi¢i a je piitomna ve vSech buiikéch t&la. Cas-
to byva oznacovana jako zarode¢nd mutace, pfendSena zarodecnymi buiikami do
dal$i generace.

Ziskana mutace se objevuje jako zména DNA béhem Zivota ¢lovéka v urcité
jeho buiice. Tato se dale mnozi a dava vzniknout celému klonu bunék se stejnou
mutaci. Ziskané mutace vznikaji nejcastéji pfi déleni buiiky, kdy se musi zdvojit
veskera bunécna DNA, ¢asto nasledkem pisobeni Skodlivin prostfedi, jako jsou na-
priklad radiace a toxické latky.

Ziskané mutace se objevuji neustale béhem Zivota a kazd4 nase burika ma schop-
nost je rozeznat a opravit. Nékdy vSak tento opravny systém nefunguje dostatecné
a chyba neni pred dalSim délenim opravena. Nedostate¢nost opravného systému DNA
muzZe byt zplisobena jejim pretizenim, poskozenim nebo i postupujicim starnutim.
Postupujicim starnutim se chyby v DNA mnoZi.



OVLIVNUJI GENY VZNIK NADORU?

Urcité. Nador je onemocnéni poSkozenych geni. PoSkozeni nékterych gent
umozni buiice mnoZit se nekontrolované, vytvofit naddor a prordstat do okolnich
tkani.

Poskozeny mohou byt rizné typy genti. Nékteré geny maji za kol regulovat
bunécné déleni a pfi jejich poskozeni je déleni enormné zrychleno. Dalsi geny hli-
daji kvalitu DNA, zachycuji vSechny chyby v genech a opravuji je. Jestlize nefun-
guji, hromadi se v bufice mnoho neopravenych chyb DNA.

Postupny vznik nadoru hromadénim mutaci v riznych genech

Normalni burika

Normalni burika

~
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A
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JSOU NADORY DEDICNE?

Mo

mald ¢ast nddord je dédi¢nd, kdy zarodecna mutace prenesend pohlavnimi buitkami
na potomka je pfitomna ve vSech jeho buiikach.

Pokud je chyba v genech zdédéna z predchozi generace zdrode¢nou mutaci, je-
dinec ma velké riziko onemocnét nadorem. Nemoc vznikd v ¢asném véku a mluvime
o dédi¢né predispozici k nadoru. To je vzacné a tyka se to asi 5-10 % nadorovych
onemocnéni. Zarodeéné mutace v genech, které reguluji bunécné déleni, vyrazné
zvysuji riziko onemocnét béhem Zivota nadorem prsu a vajeéniku, coZ jsou v populaci
¢asté nadory. Mohou také zptisobit vzacné nadory — détské nadory oka (retinoblas-
tom), détské nadory ledviny (Wilmsiv nddor), familiarni adenomatézni polyp6zu
s tvorbou mnohocetnych polyptd v tlustém stfevé nebo Li-Fraumeni syndrom, kdy
se v rodinach vyskytuji rizné nadory jiz od détského véku (sarkomy kosti a mékkych
tkani, leukemie, nadory mozku, nadledvin i prsu).

Poskozené geny opravujici chyby v DNA mohou vést k casnému onemocnéni
nadory tlustého stieva.



U ostatnich 90 % pfipadl vznikaji chyby ve zminénych genech naprosto nahod-
né€ béhem Zivota pouze v urcité buiice (napfiklad prsu nebo tlustém stieve), hroma-
dénim mutaci dochazi k ristu nddoru a jeho metastdzovani (uvolnéni bunék z nadoru
a zakladani novych lozisek mnohdy vzdalené od prvniho nadoru). Nadory se obje-
vuji s pfibyvajicim vékem. Cim vice je ¢lovék exponovén $kodlivinam, napiiklad
cigaretovému koufi a zafeni, tim vét§i bude riziko novych mutaci a onemocnéni
nadorem. Dédi¢né formy tvofi pouze asi 5-10 % ze vSech nadord. VEtsina lidi, ktefi
onemocni naddorem prsu, vajecnikil nebo tlustého stfeva, nema dédi¢nou formu
a zarode¢nou mutaci v didlezitych genech. Dokonce i pokud se v rodiné vyskytlo
vice pfibuznych se stejnym onemocnénim, mize to byt stale dilem nahody, nikoliv
dédic¢nosti. Mnohé nadory jsou v populaci tak Casté, Ze je pravdépodobné, Ze se
mohou v rodinidch opakovat, obzvlasté pfi podobném zpiisobu Zivota. Pokud se na-
dor objevi aZ ve vysSim véku, nejspiSe byva zplisoben ndhodné ziskanou mutaci.

Jestlize si ale uvédomime, Ze kaZzdorocn€ u nas onemocni vice nez 4000 Zen
nadorem prsu a vice neZ 6000 lidi nddorem tlustého stieva, i 10 % z tohoto poctu,
které mohou byt dédicného plvodu, je veliké Cislo. Pacienti jsou v riziku, Ze se
nador bude brzy opakovat a jejich nejbliz§i piibuzni mohou mit obrovské riziko, Ze
onemocni v mladi. Dnes mliZeme testovat mnohé geny a zjiStovat jejich zarode¢né
mutace u pacientd. Mizeme také vySetfit jejich pfibuzné, ujasnit jejich budouci
rizika a prevenci jim pomoci s témito riziky bojovat. Pokud se za¢ne s kolonoskopii
(optickym vySetfovanim tlustého stfeva) jiZz v mladém véku, pokud se zavcéas od-
strani vSechny pocinajici polypy, ma ¢loveék nad€ji dozit se vysokého véku bez ma-
ligniho nadoru. Stejné i zacatek prevence nadort prsou a vajecnikli v mladém véku
vede k Casné diagnostice nidoru ik jeho tspéSnému IéCeni.

Priklad rodiny s opakovanym vyskytem nadori prsu

® Matka a dcera
s nadorem prsu;
matka onemocnéla
ve 45 letech,
dcera ve 36 letech.




JAK PROBIHA GENETICKA KONZULTACE?

Pokud ma ¢lovék podezieni, Ze se zrovna v jeho rodiné mizZe jednat o dédi¢nou
dispozici k ur¢itému nadoru, je vhodné se objednat ke genetické konzultaci na spe-
cializovaném onkologickém pracovisti nebo na oddéleni klinické genetiky kazdé
vét$i nemocnice. Béhem konzultace s klinickym genetikem se zapiSe cely rodo-
kmen aZz do generace prarodici.

Genetika zajima, kdo v rodiné¢ onemocnél nddorovou chorobou, v jakém véku,
jakym typem nadoru. Z obrazku celé rodiny miZe usuzovat, zda je dédi¢na dispozi-
ce pravdépodobnd, ¢i nikoliv. Pokud je pravdépodobnd, nabidne moznost genetic-
kého testovani. Je nutné, aby si ¢lovek dobfe rozmyslel, zda vySetfeni svych gentd
skute¢né chce. JestliZe ano, je nutné, aby podepsal informovany souhlas s genetickym
vysetfenim. Testuje se vétSinou az v dospélosti. Odebira se krev u pacienta s nadorem,
u néj se hledaji chyby v genech, které dédi¢nou dispozici mohou zpisobit. Pokud se
mutace v genu nalezne, je mozné pozvat dalsi piibuzné, ktefi jsou zdravi, ale mohli
by mit dédi¢né riziko onemocnét. Potomci i sourozenci pacienta s dédi¢nou formou
maji 50% riziko, Ze také mutaci v genu zdédili. Konzultace s genetikem probiha
pred testovanim i po ném. Genetik rodiné¢ vysvétli vyznam vySetfeni a co vSe by
méli provadét v prevenci nadoru.

Zajisténi preventivnich prohlidek je vhodné v onkologickém centru, které je
s problematikou dédi¢nosti nadorti sezndmeno.

JAK PROBIHA GENETICKE TESTOVANI?

Samotné genetické testovani probihad v n€kolika stupnich. Nejprve je odebrana
krev. Z bilych krvinek je izolovdna DNA a tato mtiZe byt jakkoliv dlouho uchovéava-
na k vySetfovani. DNA je moZné izolovat i z tkdni. Hledani mutace v genu je Caso-
vé 1 technicky ndro¢né a znamend postupné vySetfit vSechny Casti genu, které se
prepisuji do proteinu. K tomu existuji riizné metody. Pokud néktery dsek genu sig-
nalizuje moZnou mutaci, je nutné ji prokazat. Prokdzat mutaci je mozné pomoci
sekvenovani. Jedna se o metodu, kterd precte v daném tseku genu postupné vSech-
ny baze, tak jak jdou za sebou. DokaZe urcit, kde baze chybi, nebo naopak prebyva.
Pokud je prokazano, Ze dand chyba v genu zapfiCiituje poruchu tvorby bilkoviny,
jedna se o patogenni mutaci. Byla nalezena ptic¢ina dédi¢né dispozice k nddorovému
onemocnéni a je mozné testovat pribuzné. Ne vSechny chyby v genu zpiisobuji rizi-
ko nadorti, nékteré jsou pouze odchylkou od normy a nemaji na tvorbu bilkoviny
zadny prakticky dopad. Je nutné, aby se genetické vySetfeni provadélo v dobte vy-
bavenych laboratofich s ovéfenymi metodikami a zkuSenym personalem.



Nelze vsak fici, Ze by dne$ni metody ke hledani mutaci v genech byly stopro-
centni. MUZe se stat, Ze ani v sebelepsi laboratofi nékteré mutace nelze zachytit. Je
také mozné, Ze kromé genu, ktery zndme a vysetifujeme, existuji jesté¢ dosud neob-
jevené geny se stejnym klinickym projevem. Proto je dileZzité, aby vysledky testo-
vani vysvétlil genetik. Pokud jsme v genu u pacienta z velice rizikové rodiny neza-
chytili testovdnim mutaci pro dédi¢nou formu nddoru, nejedna se o vylouceni
dédic¢nosti, ale s nejvetsi pravdépodobnosti o neschopnost nalezeni mutace v dnesni
dobé€. Vyvoj novych metod pokracuje, v hledani novych genl se angazuje mnoho
vyzkumnych center. Proto je pravdépodobné, Ze v téchto rizikovych rodinach bude-

Vo

me schopni nalézt genovou pficinu v budoucnu.

PRO JAKA DEDICNA NADOROVA ONEMOCNENI
DNES EXISTUJE GENETICKE TESTOVANI?

Prediktivni testovani se dnes uZiva u nékterych vzacnych nadord a ¢im dal tim
vice i u nadort, které jsou v populaci Casté. MnozZstvi nadorovych onemocnéni,
u kterych je zndm gen pro dédi¢nou formu, neustéle pfibyva. Rozvijeji se techniky
jejich vySetfovani. Proto neni mozné zahrnout do prehledu vSechny.

Testovani se provadi rutinné u vybranych rodin s détskym nadorem oka, retino-
blastomem, nebo détskym nadorem ledviny, Wilmsovym nadorem.

Geneticky test je mozny i pro vzacny dédi¢ny nadorovy Li-Fraumeni syndrom,
kdy se v rodin€ vyskytuji rizné typy nadort jiz od détského véku (nadledvin, moz-
ku, prsu, leukemie, sarkomy), nebo pro syndrom Von-Hippel Lindau, kde se zvySuje
riziko nadord ledvin v dospélém véku spole¢né s nadory cévniho systému.

Testovat je moZné i rodiny s opakovanym casnym vyskytem nadort Zaludku (di-
fusniho typu), nebo s malignimi melanomy ap.

Familiarni polypdza stfevni je dédi¢né onemocnéni, kdy se tvoii v tlustém stre-
vé mnohocetné benigni (nezhoubné) polypy, které mohou piejit v maligni (zhoub-
né) nadory, pokud nejsou vcéas odstranény. Gen je zndmy a muZe byt vySetfen. Pre-
ventivni odstranéni tlustého stfeva s ponechanim koneéniku je nesmirné dulezité,
nebot zhoubny nador se objevuje velice Casné.

V dnesni dobé existuji testy také pro dédicnou formu nadort prsu a vajecnikl
a dédi¢nou formu nadort tlustého stfeva neboli hereditarni nepolyp6zni kolorektal-
ni karcinom. O téchto dvou onemocnénich se podrobnéji zminime, nebot se mohou
tykat velké casti populace.

9



CO JE DOBRE VEDET
O CASTYCH DEDICNYCH FORMACH NADORU?

Dédicna forma nadort prsu a vaje¢niki

Nejprve je nutno se zminit o dédi¢né formé nadord prsu a vajecnikd, jelikoz jde
o Casté onemocnéni. Vyskyt dvou a vice pacientek s nddorem prsu nebo vaje¢niku
v pfimé piibuzenské linii (napfiklad matka a dcera nebo dvé sestry, obzvlasté po-
kud alesponi jedna z Zen onemocnéla pied 50. rokem véku), by mél byt alarmujicim
signdlem, Ze by se mohlo jednat o dédi¢nou dispozici. Témér s jistotou je mozné
diagnostikovat dédi¢nou formu u pacientky s obéma typy nadord, prsu i vajecnikda.
noho ze dvou gentd, BRCAI nebo BRCA2 (zkratka z anglického breast cancer —
nador prsu).

V rodindch s mutaci BRCAI genu maji Zeny pfenaSe¢ky mutace 85% riziko
onemocnét nddorem prsu (az 10x vySsi neZ ma ostatni populace) a 60% riziko nado-
i vajecnikl (az 30x vysSi nezZ ma ostatni populace). Nadory se objevuji v mladém
véku. Mtze se mirn€ zvySovat i riziko nador( tlustého stfeva u obou pohlavi a nadora

prostaty u muzi, nékdy i nador prsu.

V rodindch s mutaci v BRCA2 genu je riziko nadora prsu stejné jako u genu
BRCAL, riziko nadort vajecnik je asi 20%. Zvysuje se mirné i riziko dalSich nado-
r, napfiklad slinivky bfisni, Zaludku, Zlu¢ovych cest, tlustého stieva, prostaty, me-
lanomu, u muzd se miZe objevit nador prsu.

Jak se preventivné chranit a sledovat?

Jelikoz vime, které typy nadori by se u ¢lovéka s mutaci v BRCA1 nebo BRCA2
genu mohly objevit, mizeme nabidnout individudlni plan k redukci rizika a ¢asné
detekci nadoru. K zachyceni naddoru vcas je nutné s preventivnimi prohlidkami za-
¢it velice brzo, mnohem dfive, nez je tomu béZné v populaci.

Doporucujeme zacit s 1ékarskymi prohlidkami prsou od 20-25 let spolecné
s vySetfenim ultrazvukem a magnetickou rezonanci, od 30 let doporuc¢ujeme ma-
mografické vySetfeni prsou kazdoro¢né. Gynekologické sledovani je nutno zacit
také brzy a doplnit vySetfenim ultrazvukem a sledovanim nadorového markeru CA-
125. Je nutné upravit Zivotni styl tak, aby byl co nejzdravéjsi. Zdravy Zivotni styl
sniZuje riziko vzniku onemocnéni. DuleZité je nekoufit, jist nizkotu¢nou stravu bo-
hatou na vlakninu, hodné ovoce, zeleniny a cvicit.

V rodinéch, kde je velice pravdépodobna dédicnd dispozice, ale nepodafilo se
objevit mutaci v BRCA genech, je tfeba pro vSechny Zeny v riziku doporudit vyse
uvedenou prevenci.
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I u muzd, prenaSect mutace, je dobré se snazit o zdravy Zivotni styl a preventivni
prohlidky zaméfené na zminéné nadory (tlustého stieva a prostaty) od 4045 let.

Ostatni uvedené typy nddorl se vyskytuji vzacnéji, je vSak vhodné kazdorocni
ultrazvukové vysetieni zaméfené na tyto organy a kozni prohlidka. Nadmérné slu-
néni Skodi a je potfeba se mu vyhybat.

Samoziejmé jsou mozné i preventivni operace. Je mozné odstranit prsni zlazy
a nahradit je bud umélou ndhradou nebo nahradou z jiné vlastni tkané. Tyto operace
musi provadét zkuseny plasticky chirurg. Pro mnohé Zeny je takovéto podstatné
sniZeni rizika dtlezité. Je nutné si uvédomit, Ze ani sebelepsi chirurg neni schopen
zarudit stoprocentni odstranéni prsni Zlazy, kterd ma mnohé vybézky a nepravi-
delnosti. Proto i po odstranéni prsou jsou potifebné kontroly.

Stejné tak je mozné odstranit oba vajecniky, pokud jiZ Zena neplanuje dalsi té-
hotenstvi. Nalezeni nadord vaje¢nikid v ¢asném stadiu je nékdy velmi problematic-
ké. Proto se i pro tuto operaci mohou Zeny rozhodnout. Nadale i po operaci jsou
nutné gynekologické kontroly. Ukazuje se, Ze odstranéni vajenikii nejenom pod-
statné snizi riziko tohoto nddoru, ale sniZend hladina hormont, estrogenii, miZe
trvale sniZzit riziko vzniku nadoru prsu. Po odstranéni vajecnikd se mohou objevit
problémy s pfed¢asnym fidnutim kosti, osteoporézou, mtize se zvySovat riziko kar-
diovaskularnich chorob. Pravidelné kontroly zaméfené i na tyto mozZné problémy

jsou nutné. Vhodnou stravou a pravidelnym cvic¢enim Ize jejich rozvoji predchéazet.

Pouziti preventivnich operaci se mize zdat velmi radikdlnim feSenim. Rizika
onemocnéni jsou vSak velkd a kazdé sniZeni rizika miZe znamenat zachranu Zivota.
Mnohé Zeny takovéto feSeni vitaji. Samoziejmé musi byt ponechdno rozhodnuti
pouze na nich.

Podavanim hormonalni antikoncepce je moZné sniZit riziko nadort vajeénikd.
Neni zatim jasné, jak je tomu u Zen s mutaci v BRCA genech. Studie stale probihaji
a ukazuje se, Ze sniZeni rizika v této skupiné Zen bude asi minimalni. Na druhé
strané mize nékdy hormonélni antikoncepce zvysit riziko nadort prsu.

Podavanim nékterych 16kt je mozné sniZit riziko onemocnéni nddorem prsu.
Tamoxifen je 1€k, ktery je zkousen u Zen s dédi¢nou formou nadord prsu. V klinické
studii se zjistilo, Ze sniZi vyskyt druhého nadoru prsu u Zeny jiz dfive 1é¢ené s nadorem
prsu. Jak bude ptisobit v prevenci onemocnéni nadorem prsu u zdravych Zen s mutaci
v BRCA genu, zatim neni zndmo.
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Dédi¢na forma nadoru tlustého stireva, hereditarni nepolypézni
kolorektalni karcinom (neboli Lynchuv syndrom)

Nazev onemocnéni naznacuje, Ze se jedna o dédi¢nou dispozici k nddorim tlus-
tého stfeva, ktera se neprojevuje tvorbou mnoha set polypl ve stfevé, ale spise jen
vznikem ojedinélych benignich polypa (stopkatych utvarl) nebo adenomii (plos-
nych tdtvart), které se mohou zménit ve zhoubny nador jiz v mladém véku. Kromé
tlustého stieva je vysoké riziko vzniku nadorti délohy u Zeny.

Geny, které zptisobuji vysoké riziko onemocnéni, patii do skupiny genti opravu-
jicich chyby v DNA. Jmenuji se mutatorové geny. V dnesni dobé vime, Ze existuje
6 gend, které mohou zptsobovat dédi¢nou formu nadora tlustého stfeva. Dva z nich,
geny MLH1 a MSH2, jsou zodpovédné za vétsinu dédi¢nych pfipadl a je mozné je
testovat.

Celozivotni riziko nadoru tlustého stieva je az 75%, tj. mnohonasobné vétsi rizi-
ko neZ dvouprocentni riziko ostatni populace. Riziko nddoru délohy je az 40%.

V nékterych rodinach se vyskytuji i jiné typy nadort, jako lymfomy, melanomy,
nadory Zaludku, vajec¢nik. Riziko jejich vzniku je v§ak mnohem mensi.

Zjisténi dédi¢né formy nadora tlustého stieva je nesmirné dulezité jak pro pacien-
ta, tak pro jeho zdravé pribuzné.

Jak se preventivné chranit a sledovat?

Prevence miZe uspé$né zabranit vytvoreni zhoubného nadoru. Doporucuje se
zacit s kolonoskopii v 20-25 letech. Kazdoro¢ni kontrola mize odhalit rostouci polyp
nebo adenom jesté dfive, neZ prejde do zhoubného stadia. Jejich vcasné odstranéni
je nesmirné dulezité. Opakovana kolonoskopicka vysSetieni u pacienta s odoperova-
nym nadorem tlustého stfeva jsou nezbytna, nebot riziko dalSiho niddoru je vysoké,
az 60%.

Jako jiné vysetfovaci metody i kolonoskopie muze prehlédnout néktery maly
adenom a neni stoprocentni diagnostickou metodou ani v rukou zkuSeného odbor-
nika. Proto néktefi odbornici doporucuji u prokdzané dédi¢né formy preventivni
odstranéni tlustého stfeva se zanechdnim konecniku.

Organismus sice hufe zahus$tuje stolici, ktera byva fidsi s CastéjSim vyprazdiio-
vanim, ale vétsi komplikace po zakroku nebyvaji. Tato rozsahlejsi operace je vhod-
na tam, kde se objevilo vice polyptl a je obtizné je sledovat a odstraiiovat.

Je vhodna i u pacienta s prokdzanym nadorem, kde je velké riziko, Ze se béhem
kratké doby objevi dal$i nador.

U Zen se doporucuje po ukonceni vSech planovanych té€hotenstvi preventivni
odstranéni délohy a vaje¢nikil. Nedostatek Zenskych hormont je moZné doplnit malou
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substitu¢ni davkou do doby predpoklddané pfirozené menopauzy. Je vSak nutné hli-
dat prsni zlazy pomoci kaZzdoro¢ni mamografie, nebot tyto hormony mohou mirné
zvysit riziko nadoru prsu. Pokud se Zena nerozhodne pro preventivni operaci, gyne-
kologické vySetfeni v€etné vaginalniho ultrazvuku, vySetfeni délozni sliznice
a markeru CA-125 je nutné provadét dvakrat ro¢né.

Je dobré se vyhnout slunéni a provadét kozni kontrolu kazdoro¢né. Ultrazvuko-
vé vySetieni zaméfené na bfiSni organy, gastroskopické vySetieni je moZné doplnit
podle potieby.

JAKA MA GENETICKE TESTOVANI RIZIKA?

Lidé s vysokym rizikem nadorti Ziji v obavé o svou budoucnost a budoucnost
svych nejblizsich. Pokud se rozhodnou pro genetické testovani, pozitivni test uréu-
jici nosic¢stvi mutace mizZe znamenat psychicky stres. Studie dokédzaly, Ze béhem
3-6 tydnt po odhaleni vysledkd se mohou objevit deprese, zmateni, poruchy span-
ku a obavy. Tyto pocity mohou postupné zmizet, pokud se ¢lovéku dostane odpovi-
dajici podpory. Kazdy ¢lovék ma urcitou pravdépodobnost, Ze onemocni néjakou
nemoci béhem svého Zivota. Ve vétsiné€ piipadidi o tom nevi. V pfipadé dédi¢nych
nadord mluvime o pravdépodobnosti onemocnét, nikoliv o jistoté. Mnozi lidé se
naprosto ndhodné dozvédéli ve svych sedmdeséti letech, Ze nesou poskozeny gen,
a nikdy pritom nebyli nemocni.

Vylouc€eni dédi¢ného rizika miZe nékdy misto tlevy pfinést pocit provinéni, Ze
se ¢lovék vyhnul vysokému riziku, a blizci nikoliv. Nékdy v§ak miZe dojit i k pocitu
naprosté bezpec¢nosti a nulové moznosti onemocnét, a tim i k hazardnimu Zivotni-
mu stylu. Riziko vzniku nadoru v bézné populaci vSak neni zanedbatelné, riziko
vzniku nadoru tlustého stfeva je kolem 2 %, tj. 2 lidé ze sta onemocni nadorem
tlustého stfeva. Riziko nadort prsu je 10%, riziko nadort vajecnikt 2%.

Vysledky genetického testovani jsou diivérné a nemély by byt sdéleny komercni
pojistovné.

Zatim v nasi zemi nemd zdravotni pojiStovna moznost odmitnout nékoho pojis-
tit z davodt vysokého rizika onemocnéni. Je vSak potfebné tuto informaci chranit

predevsim kvtli moZné diskriminaci napfiklad ze strany zaméstnavatele nebo jinou
stranou.

Ten, kdo podstupuje genetické testovani, se musi rozhodnout, zda je ochoten se
podélit o vysledky se svymi piibuznymi. M¢l by Setrné zjistit, zda maji pribuzni
zdjem o testovani. Mél by urcité znat nazor svého partnera. Jde o sloZitou proble-
matiku, nebot genetické vySetfeni odhaluje urcité skutecnosti i o blizkém piibuz-
ném. Nejednd se tedy o Cisté soukromou zaleZitost, ale vétSinou ma toto testovani
dalekosahlé dusledky i pro jiné osoby v rodiné.



Testovani miZe ovlivnit i rodinné vztahy. Ti, co byli identifikovani jako pfena-
Se¢i mutace, mohou citit zlost, zatimco druhy, ktery unikl, miZe mit pocity viny.
Neékdy miZe testovani rodinu vice semknout, nékdy naopak rozdélit.

JAKE JSOU DNESNI MOZNOSTI PREVENCE?

Dnes vime hodné o prevenci nadort a jejich ¢asné detekci. Neni nutné projit
genetickym testovdnim, abychom s prevenci zacali. Kazdy z nés si musi své zdravi
ochranovat jako nejdaleZitéjsi Zivotni hodnotu. Nelze ji vy¢islit penézi.

Kazdy cloveék by se mél vyhnout prokazanym $kodlivindm a snaZit se o zdravy
styl Zivota. Ten nas muZe ochranit pfed mnoha nepfijemnymi nemocemi, nejenom
nadory. Cigaretovy kouf, pfili§ mnoho slunéni, zbytec¢na radiace jsou jasné skodlivé
latky. Zdrava strava s ovocem a zeleninou, omezenim tuktl, uzenin a tmavého masa,
prevence obezity, stresu a pravidelna fyzicka aktivita jsou dileZité v prevenci nadoru.

Pravidelné 1ékai'ské prohlidky jsou dostupné. Zeny by mély provadét samovy-
Setfovani prsou od mladi, absolvovat prohlidky prsou lékafem a vySetfeni mamo-
grafem od 45 let, kazdoro¢ni gynekologické vySetfeni by mélo byt samoziejmosti.

U muzi je vhodné samovySetfovani varlat provadeét jiz od doby dospivani, nebot
tyto nadory se objevuji pravé v mladém véku, vySetfovani prostaty 1ékatfem po 50. ro-
ce véku je také nezbytné. Od 50 let je dobré kontrolovat, zda se neobjevi krev ve
stolici, pomoci Hemokult testu. Krev mizZe byt prvnim pfiznakem nadoru tlustého
stfeva, ale miZe se objevit i u naprosto bandlnich zalezitosti, naptiklad hemorhoi-
du. Je to vySetfeni jednoduché a dostupné u praktického 1ékate. V 55 letech by mél
kazdy zacit se sledovanim tlustého stfeva koloskopicky (optické vysSetieni celého
tlustého stfeva). Kazdé dva roky by mél ¢lovék projit celkovou kontrolou zdravotni-
ho stavu u svého praktického lékarte.

Ti, ktefi maji v rodiné pfibuzné s naidorovym onemocnénim, by si méli uvédomit
mozné vyssi riziko nemoci a dodrzovat doporucenou prevenci. Méli by také o této
skute¢nosti informovat svého 1ékare, aby jim mohl poradit, jak nejlépe se chranit.

Lidé, ktefi maji skute¢né zadvaznou rodinnou anamnézu, by méli konzultovat se
svym lékafem, zda neni vhodné genetické vySetfeni. Na jeho doporuceni, nebo na
doporuceni odborného Iékare, je mozné toto vySetfeni podstoupit a dozvédét se vice
informaci pro sebe i svou rodinu. Potvrzend dédi¢na forma nadord znamena nutnost
mnohem intenzivnéj$i prevence, neZ je tomu u bézné populace.

MoZnosti chrénit si své zdravi ma dnes kazdy clovék. Zalezi na nds, na na$i
zodpovédnosti viici sobé samym, jakym zpisobem se ke svému zdravi budeme stavét.

Zamysleme se nad tim, jak dobfe s nim nakladame a zda neni moZné udélat vice.
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CO BYSTE MELI VEDET O DEDICNOSTI NADORU

* NADORY JSOU DEDICNE JENOM VZACNE, asi v 5-10 %.

* Nejcastéjsi dédicné formy nadort jsou nadory prsu, vajecnikt a tlustého stieva.

* Dédi¢né mohou byt i jiné typy nadord.

» Dédi¢na dispozice muze byt pfenasena pres obé pohlavi.

» Dé&di¢na dispozice znamena vysoké riziko onemocnéni, nikoliv jistotu.

* Dédi¢nost je mozné v nékterych rodinach potvrdit genetickym testovanim.

* Pokud mate dédi¢nou dispozici k nadortim, musite zacit v€as s prevenci.

* Jestlize mate podezieni, Ze zrovna ve vasi rodiné muZe byt dédi¢néd dispozice
k nadorim, objednejte se ke genetické konzultaci na specializovaném pracovisti
onkologického centra nebo na oddéleni klinické genetiky vas$i nemocnice.

* Nebojte se informace o dédi¢ném riziku, umozni vam vc¢as pfedchazet onemocnéni.

* Prevence umoZzni v€asné zachyceni a odstranéni nadoru a moznost uplného vylé-
ceni.

KONTAKTNI PRACOVISTE A ODKAZY

Masarykiiv onkologicky ustav, oddéleni epidemiologie a genetiky nadort, Brno
Tel.: 543 136 900, 543 136 907, 543 136 901

Ustav biologie a 1ékarské genetiky, VFN, Praha
Tel.: 224 967 171-2

Ustav biologie a 1ékaiské genetiky, FN Motol, Praha
Tel.: 224 433 564

DALSI PRACOVISTE:

Oddéleni lékaiské genetiky vSech vétSich nemocnic
Onkologicka oddéleni nemocnic

ODKAZY NA WEBOVE STRANKY:

WWW.Mmou.cz
www.Ifl.cuni.cz
WWW.cancer.org
www.natlbcc.org
www.nabco.org
www.familycancer.org
www.cancernet.nci.nih.gov
www.cancersafe.com

k.
wn



SLOVNIK

* Baze: zakladni stavebni kimen DNA. DNA obsahuje ¢tyfi rizné typy bazi, vZdy
dvé a dvé jsou komplementarni (adenin s tyminem a cytosin s guaninem) a paruji
se v DNA. Tti baze za sebou tvoii kéd pro aminokyselinu bilkoviny.

* Benigni nador: nador neproristajici do okoli, nevytvarejici vzdalena loZiska.
¢ Bilkovina: velka molekula sloZend z aminokyselin. Bilkovin je v organismu veli-

ké mnozstvi. Maji riznou strukturu podle gend, které je koéduji. Jsou zakladem
pro strukturu, funkci a regulaci téla. Jsou to naptiklad hormony, enzymy, protilatky.

* BRCA1: gen, ktery normalné pomahd omezovat bunécné déleni, byva poSkozen
zarode¢nou mutaci u dédi¢nych forem nadort prsu a vajecniki.

* BRCA2: gen, ktery normalné pomédha omezovat bunéc¢né déleni, byva poskozen
zérode¢nou mutaci u dédicnych forem nidoril prsu a vajecnikd.

e Burka: zikladni jednotka Zivé tkan€, mald, ohrani¢end membranou, obsahujici
jadro s genetickym materidlem.

e Dédi¢ny znak: znak pfenaseny z rodic¢l na potomky.

* DNA sekvenovani: metoda ke stanoveni presného sledu bazi v urcitém udseku
fetézce DNA.

* DNA: deoxyribonukleova kyselina, zdkladni substance dédi¢nosti, velikd mole-
kula, ktera nese genetickou informaci v jadre. Tuto informaci buiiky potfebuji pro
své déleni a tvorbu bilkovin.

* Gen: jednotka dédi¢nosti, cast DNA, kod, podle kterého buiika tvori bilkoviny.
* Genetické testovani: testovani DNA jedinct ke zji§téni pfitomnosti zarodecné
mutace, zptisobujici chorobu nebo dispozici k chorobé. Prediktivni genetické tes-

tovani urcuje u zdravého, zda zdédil poskozeny gen a méa v budoucnu riziko one-
mocnét néjakou chorobou.

* Genetika: védni obor, ktery studuje dédicnost, jak jsou jednotlivé znaky prenase-
ny z rodi¢ll na potomky.

e Hemokult test: test ke stanoveni malého mnoZstvi krve ve stolici.

e Hemorhoidy: rozsifené cévni pletené na konci konecniku, které jsou bolestivé
a Casto krvaceji.

e Hereditarni: dédi¢ny, znak prenaseny z rodi¢i na potomky.

¢ Klon bunék: skupina identickych bunék vznikajicich z jedné pivodni bunky.
» Kolonoskopie: vysetieni celého tlustého stfeva optickym pristrojem.

* Leukemie: nadorové onemocnéni vychazejici z krevnich bunék v kostni dfeni.

e Maligni nador: nador rostouci agresivné, prorastajici do okolni zdravé tkané
a pozdégji vytvarejici i vzdalena loZiska nadoru na jinych mistech organismu.
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Mamografické vySetieni: vySetieni prsni zlazy pfistrojem s rentgenovym zafe-

feni neni mozné toto vySetfeni provadét pfili§ casto.
Marker CA-125: bilkovina, jejiz hladina v krvi byva vyssi u nadort vaje¢niki.

Metastazujici nador: maligni nddor uvoliiujici butiky a vytvarejici vzdalena lo-
Ziska nadoru na jinych mistech organismu.

Mutace: zména v poctu, usporadani nebo molekularni sekvenci genu.

Mutatorové geny: geny, zodpovédné za opravu chyb v DNA, které vznikaji neu-
stale béhem naSeho Zivota pfi bunééném déleni.

Patogenni mutace: chyba v genu, ktera zptisobuje poruchu tvorby bilkoviny, a tim
i urcité klinické priznaky.

Sarkom: typ nadoru vyrustajici z kosti nebo svali.

Ultrazvukové vySetreni: pfistrojové vySetfeni riznych organti za pomoci ultra-
zvuku, metoda nezatéZujici organismus.

Vaginalni ultrazvuk: ultrazvukové vysetfeni pomoci sondy zavadéné do pochvy,
slouzi k podrobné&jSimu gynekologickému vySetieni.

Zarodec¢na burika: spermie nebo vajicko, buriky nutné k reprodukci.

Zarodecna mutace: neboli vrozena mutace, genova zména, kterd byla prenesena
zarodec¢nou buiikou z rodice na potomka a je pfitomna ve vSech buiikdch téla po-
tomka.

Ziskana mutace: genova zména, kterd vznika v jednotlivych buikéch té€la béhem
Zivota.

17
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PROGRAMOVE CiLE, PROJEKTY A AKTIVITY
LIGY PROTI RAKOVINE PRAHA

Liga proti rakoviné Praha (LPR Praha) zahdjila svou €innost v roce 1990
v Ceskoslovenské lize.

Od roku 1991 je samostatnym pravnim subjektem.

Jako obcanské sdruzeni je dobrovolnou nevliddni a neziskovou organizaci.

Dominantni snahou je vychova verejnosti ke zdravému zpUsobu Zivota a vy-
louceni rizik podilejicich se na vzniku rakoviny

TFi hlavni dlouhodobé programy

1. Nadorova prevence

2. Zlepseni kvality Zivota onkologicky nemocnych

3. Podpora vybranych vyzkumnych, vyukovych a investinich projektd v on-
kologii

Hlavni aktivity

Vychova k nekuractvi - priobézné

Vychovny program k nekufdctvi a ke zdravému Zivotnimu stylu pro déti
v matefskych Skoldch (J& koufit nebudu a vim proc) a v zdkladnich sko-
Iach (Normdini je nekoufit).

Svétovy den proti rakoviné — kazdoro&ni semindf ke Svétovému dni profi




Liga usiluje o snizeni Umrtnosti na zhoubné nadory a o zlepseni kvality Zivo-

ta onkologickych pacientu.

Dalsimi aktivitami jsou

e Poradenstvi |ékafd specialistd na nadorové telefonni lince (telefonni ¢islo
224 920 935)

e Poradenstvi pfi osobnich ndvstévdach klientd

e Vydavani poradenskych brozur

e Rekondiéni pobyty pro nemocné po ukonéeni |éEby ve specidlnich zdra-
votnickych zafizenich

e Koncerty pro &leny LPR, jeji podporovatele a hosty

e Finanéni podpora ¢lenskym pacientskym organizacim

e Finanéni podpora hospicové péce

LIGA podporuije vyzkum a vychovu onkologickych odborniky a vybaveni pra-

covist

a) Finanéni pfispévky na vybrané vyzkumné a vyukové projekty.

b) Udélovani Védecké ceny Ligy proti rakoviné Praha spojené s prémii
50 000 KE&.

c¢) Finanéni podpora pfi vyddvani vyukovych publikaci.

d) Finanéni podpora investi¢nich celkd v komplexnich onkologickych cent-
rech.

e) Udélovani Novindfské ceny za propagaci nddorové prevence.

nové sbirky.

Organizaéni struktura
¢ Clenstvi v LPR Praha je dobrovolné.
* Cleny se mohou stdt jednotlivci i organizace.




