ABSTRAKT

Nédorova onemocnéni patii mezi druhou nejcastéjsi pricinu umrti v CR. Mezi nejcast&jsi patii
karcinomy prsu a kolorekta. Hledani prognostickych faktorti umoziujicich lepsi rozhodovani

0 postupu 1éCby je jednou z klicovych otdzek klinického vyzkumu v onkologii.

Nosi¢i mutaci v genech predisponujicich k dédicné formé karcinomu prsu tvoii malou, ale
klinicky vyznamnou skupinu vysoce rizikovych osob. Zavedeni NGS v poslednich letech
umoznuje zrychleni analyz predispozi¢nich genti. Mnozstvi informaci o pfitomnosti
patogennich mutaci v predispozi¢nich genech je v ostrém kontrastu s pouze velmi malym
mnozstvim udaji o jejich vztahu ke klinicko-patologickym charakteristikam nadorii u jejich
nosicl. Obtize zpisobuje rovnéz ur€eni miry rizika vzniku naddorovych onemocnéni u nosict
vzacnych mutaci a variant nejasného vyznamu v genech s netiplnou penetranci. K feseni téchto
problémil jsme se pokusili pfispét zavedenim jednotného ptistupu NGS analyz u pacientek
S karcinomem prsu, charakterizaci vyznamu prognostickych faktori u nosi¢ek mutaci
Vv hlavnich predispozi¢nich genech BRCA1/BRCA2 a urc¢enim rizik spojenych se vznikem

karcinomu prsu u nosict genu.

Kolorektalni karcinom pfedstavuje zdanlivé histologicky homogenni onemocnéni.
Na molekularni rovni vSak vytvati subtypy, které se odliSuji znacné rozdilnou prognoézou.
Stratifikace pacientli s metastatickym kolorektalnim karcinomem na zaklad€ biochemickych
markerd v séru umoznuje identifikovat nemocné vhodné pro radikdlni resekéni vykony
v oblasti jater event. v kombinaci s resekcemi primarni tumoru. V nasi praci jsme se zaméfili
na identifikaci biochemickych markert, které umoznuji identifikovat pacienty s velmi $patnou
prognézou a malym benefitem zkombinované terapie. U pacientll s lokalizovanymi
kolorektalnimi karcinomy jsme se podileli na kvalitativnim a kvantitativnim vyhodnoceni
ptitomnosti tumor infiltrujicich lymfocyti (Immunoscore), které je dilezitym prognostickym

ukazatelem odhadu rizika relapsu onemocnéni.
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