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VEDA A VYZKUM V PERIOPERACNI PECI



Detekce mutace genu BRCAT a BRCA2, a to pfimo z nddorové tkdné ovaria.

Studie Sentix, kterd je zaméfena na vyuziti sentinelové wuzliny u pacientek
s casnym stadiem karcinomu délozniho hrdla.



BRCA gen se uplatiuje v regulaci bunééného cyklu a mechanismi odpovédnych za
opravu zlomd v DNA. V pfipadé mutace genu dochdzi k nestabilité genomu -

nekontrolované bunééné déleni.

Enzym PARP — poly (ADP ribéza) polymerdza- se nachdzi v téle, kde v normdlnich
bunkdch pomdhd opravit poskozeny fetézec DNA. Ve zdravych bunkdch se BRCAT,

2 a PARP 0OCastni procesu oprav poskozené DNA.

Olaparib je inhibitor PARP.



V pripadé mutace gend BRCA zdvisi oprava DNA bunék nddoru predevsim na PARP.
Pokud je vSak i PARP inhibovdna (pomoci PARP inhibitoru — Olaparib), méni se
neopravené jednoduché zlomy béhem replikace na dvojité zlomy, které jsou za
normdlnich okolnosti opravovdny mechanizmem, na kterém se podili prdvé
geny BRCAT a BRCAZ2. Jejich mutaci pri souCasné inhibici aktivity PARP dochdazi
k ndsledné chromozomdlni instabilité, zdstavé bunécného cyklu a apoptdze. Inhibice
PARP u nddorovych bunék s mutacemi BRCA tak vede k potlaceni schopnosti opravy
DNA. Z onkologického hlediska nddory vykazujici BRCA mutaci maiji lepsi prognézu,
protozZe jsou vice senzitivni na [écbu.

Aplikovat cilenou personalizovanou |écbu.

Vyznam genetického vysetieni pokrevnich pfibuznych (mutace BRCA celozivotné
zvysuje riziko rakoviny prsa, vajeénikd, peritoneaq, prostaty, zaludku).



Dokumentace (informované souhlasy, zddanka k molekuldrné genetickému
vysetieni).

Béhem operace je odebrdn vzorek z nddorové tkané ovaria, ktery je nalozen do
fyziologického roztoku a se Zddankou ndsledné odesldn na genetické vysetreni.

chirurgickd lécbaq,

dle vysledku histologického a genetického vysetfeni — chemoterapie,pfi recidivé 2.
fdze chemoterapie + nasedaijici uzivani PARP inhibitoru (Lynparza).

Genetické vysetieni trvd 6 — 12 mésicd, pacientky jsou kontaktovdny pfimo
z genetiky, pfi pozitivnim vysledku je dohodnuta schizka i s rodinnymi pfislusniky,
odbér krve (mutace mize byt jen v nddorové tkdni).



SENTinel node in cervlX cancer.
Prospektivni observadni studie.

Délka trvani 7 let, pfedpoklad 600 Zen, tFeti nejvétsi centrum celosvétové.

Ovérit, Ze postacuje odstranit pouze SLN.
Snizit riziko komplikaci béhem vykonu (poranéni velkych cév a nervovych struktur).

Snizit riziko pooperacénich komplikaci (lymfedém, lymfocysty).



dokumentace (informovany souhlas, souhlas se studii, standardizovany dotaznik
kvality zivota QLQ-C30),

histologicky typ nddoru (dlazdicobunécny, adenokarcinom),
velikost nddoru < 4 cm,

casné stadium onemocnéni (I1A1,1A2,IB2),

vék (18-75 let),

UZ, MRI,

perioperacni ndlez,

nebude patrné sifeni nddoru mimo délozni hrdlo,
oboustranny ndlez SLN,

FS s negativnim vysledkem.



aplikace Patent blau a radiokoloidu tésné pred operaci na OS,
LPSK = vizudlini detekce SLN oboustranné + gamasonda,
odesldni nefixovanych vzorkld na patologii.

Jsou splnény viechny zminéné podminky = pokradovani ve studii,

nejsou splnény vsechny vyse zminéné podminky, provedena pdnevni
lymfadenektomie = kontrolni skuping,

nejsou splnény vsechny vyse zminéné podminky, neni provedena pdnevni
lymfadenektomie = konec studie.

FS neg. =2 odstranéni délohy, tub, parametrii a horni &asti pochvy, mozZnost
ponechdni ovarii,

FS poz. 2 + systematickd pdnevni lymfadenektomie.



1. = 5. rok po operaci kontrola kazdych 6 mésici, 6. — 7. rok po operaci kontrola
po 12 mésicich.

Gynekologické vysetieni, vyplnéni dotazniku kvality Zivota (jen 6 a 12 mésicO po
operaci), sledovdni priznakd lymfedému a Ilymfocyst, sledovdni moznych
nezddoucich 0¢inkU 1écby.

Pacientky zafazené do kontrolni skupiny jsou sledovdny v rdmci studie po dobu 2
let.
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