Souhrn

Adenokarcinom rekta pfedstavuje jedno z nejéastdjsich nadorovych onemocnéni v Ceské
republice, z ¢ehoz vyplyva, Ze kazdy posun v terapii ¢i prevenci tohoto onemocnéni mtize mit
velky dopad na mortalitu a morbiditu nemalé casti onkologickych pacientii. Piiblizn¢ v
tietin€ az poloviné ze vsech nové diagnostikovanych piipadll je v rdmci terapie vyuzito
neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie ¢i samotné radioterapie pied chirurgickou
resekci, a to scilem dosazeni downstagingu tumoru a s cilem snizeni pravdépodobnosti
lokalni recidivy.

V genezi neoplazie a reakci organismu dochdzi k velkému mnozstvi procesti na molekuldrni
a bunécné urovni, jejichz porozuméni a ptipadné ovlivnéni miize mit velky vliv na Gspésnost
terapie ¢i predikei jeji efektivity. Jednim z téchto procesi je angiogeneze indukovana vysokou
tvorbou vaskularniho endotelidlniho ristového faktoru (VEGF). Dle imunohistochemickych
studii VEGF neni exprimovan v normalni sliznici kolorekta, je vSak silné exprimovan u
adenokarcinomul.

Dal$im dalezitym procesem reakce organismu na malignitu je infiltrace nddorové tkané
CD8+ T lymfocyty (CD8+ TIL), které jsou jednou z vyznamnych soucasti bunécné
protinadorové imunity a které se vyznamné podileji na likvidaci nddorovych bunék. Potencial
CD8+ tumor infiltrujicich lymfocytl je znaény nejen v prognéze pacientti a predikci odpoveédi
na lécbu, ale 1 v moZnosti vyuziti téchto bunék pro specifickou imunoterapii nadoru.

V této praci byla retrospektivné zkouméana dynamika zmén dvou biomarkeri (VEGF a
CD8+ TIL) v souboru 53 pacientli s lokaln€ pokrocilym adenokarcinomem rekta léenych
pfedoperacni radiochemoterapii, a to porovnanim kvantity téchto biomarkert pied lécbou a
V definitivnim resekatu po 1é¢be. Dale bylo zkoumano, zda zména jejich exprese ma vliv na
progndzu onemocnéni ¢i na predikci odpovédi na 1écbu.

V piipadé zkoumani hladin VEGF byl median doby celkového preziti (OS) kratsi u pacientd,
u kterych se po radiochemoterapii snizila exprese VEGF, avSak tento rozdil nedosahl
statistické vyznamnosti (p = 0,13). SniZeni exprese VEGF po ptedoperacni radiochemoterapii
nebylo prediktivni pro odpovéd’ na 1écbu ani pro downstaging (p = 0,61).

V piipadé¢ hodnoceni CD8+ TIL narist jejich hustoty po radiochemoterapii nemél
signifikantni vliv na celkové preziti (p = 0,16), nesignifikantni byl také vliv narastu CD8+
TIL na downstaging (p = 0,37). Nicméné bylo zjiSténo, Ze pacienti s nartistem hustoty CD8+

TIL po radiochemoterapii méli statisticky nesignifikantni 2,5krat del§i median celkového



pieziti v porovnani s ostatnimi pacienty bez naristu hustoty CD8+ tumor infiltrujicich

lymfocytt .



