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UvVOoD

Karcinom prsu je zavazny celospoleCensky problém. Vyrazné zasahuje do Zivota
Zeny a jeji rodiny. Vyskyt nadoru prsu u stale mladSich Zen, ma na svédomi jeSté
zavaznéjsi dopady nemoci. Nadorové onemocnéni prsu neni problémem pouze moderni
doby, ale ma bohatou historii. Prvni zminka o této nemoci pochézi z doby 3000 let pred
naSim letopoCtem. Mezi historické osobnosti, které se zabyvaly touto problematikou,
patfili Hippokrates nebo Galén. Snaha o ucinnou lécbu tohoto onemocnéni zacCina
pocatkem 19. stoleti. Ve druhé poloviné 20. stoleti jsou snahy o Casny zachyt nemoci,
sniZeni mortality a zlepSeni kvality Zivota Zeny, napfiklad pomoci komplexni
multimodalni 1écby (Abrahamova, 2003).

Nadorové onemocnéni prsu patii mezi nejcastéjSi maligni onemocnéni Zen
na celém svété. Incidence karcinomu prsu mirné stoupd, zejména v zemich zapadni
Evropy a USA (Tomasek, 2015).

V Ceské republice patii karcinom prsu mezi nejcastéjsi nddorové onemocnéni
u Zen. Pozdni zachyt a mortalita predstavuje vyznamné sociologické a ekonomické
problémy pro celou spole¢nost. Vékova hranice se stale posouva, nadorové onemocnéni
se nevyhybd ani velmi mladym Zenam ve véku 20 — 34 let, coZ také souvisi s vyskytem
mamarniho karcinomu u téhotnych a kojicich Zen (Prochazkova, 2016).

Vyskyt karcinomu prsu ve velmi mladém véku je sice méné Casty, pokud se ale
objevi, je velmi agresivni s daleko horsi prognézou, ve srovnani se starSimi Zenami
(Bajciova, 2011).

Zhoubnému nadoru prsu, stejné jako jinym malignim nadortim, neumime
predchéazet. Nadory prsu jsou ale dobre zobrazitelné jiz v Casném stadiu nemoci,
a to i u asymptomatickych Zen, coZ zvySuje Sance na preZiti (Skovajsova, 2012).

Teoreticka Cast prace se zaméruje na incidenci karcinomu prsu, rizikové faktory
a na nadorovou klasifikaci. Déle se vénujeme hereditdarnimu syndromu karcinomu prsu
a ovarii, problematice mutaci zejména geni BRCA 1 a BRCA 2 a mozZnostem
genetického vySetfovani.

Hlavnim cilem praktické casti prace bylo zjistit povédomi Zen o genetickém
vySetfeni jako jednou z moZnosti sekundarni prevence karcinomu prsu. Vyzkumné

Setfeni bylo realizovano v Olomouci a jeho okoli pomoci kvantitativniho dotazniku.



Dotaznikovym Setfenim jsme zjiStovali, zda Zeny znaji pojem karcinom prsu, jakou voli
metodu prevence a jak Casto tuto metodu (vySetfeni) podstupuji. V neposledni fadé jsme
zjiStovali miru informovanosti o dédicné formé nadoru prsu, jeho rizicich,

a také moznosti vySetfeni genetickych mutaci.



1 TEORETICKA CAST

Teoreticka Cast prace se vénuje problematice karcinomu prsu se zaméfenim
na hereditarni syndrom karcinomu prsu a ovarii a moZnosti genetického vySetieni jako

soucast sekundarni prevence karcinomu prsu.

1.1 EPIDEMIOLOGIE KARCINOMU PRSU

Karcinom prsu je nej¢astéjsi malignitou u Zen v Ceské republice. Za poslednich
25 let se jeho incidence zdvojnasobila. Incidence karcinomu prsu byla v letech
2007 — 2008 vice neZ 120 piipadt na 100 000 Zen, ¢imZ se Ceska republika pridala
k zemim s nejvyssi Cetnosti zachytu tohoto nadoru. V téchto letech tedy bylo nové
diagnostikovano asi 7000 pripadt primarnich nadorti prsu. Podle dat Narodniho
onkologického registru CR (NOR) za rok 2014 bylo 7008 nové diagnostikovanych
zhoubnych novotvart prsu, v témZe roce na toto onemocnéni zemrelo 1940 pacientt.
Vrchol vyskytu karcinomu prsu je okolo 65. roku Zivota, Zeny pod 35 let predstavuji
asi 2 % nové diagnostikovanych pripadt karcinom prsu. Maligni onemocnéni prsu se
stava spoleCenskym problémem a je zafazovan mezi civilizacni choroby. Vyskyt
mamarniho karcinomu tedy dlouhodobé stoupa, naopak mortalita stagnuje, aZ mirné
klesa, a to z divodu vyssiho poctu prezivsich Zen s rakovinou prsu. Dusledkem toho
vyrazné vzrusta prevalence, kterd predstavuje znacnou populacni a léCebnou zatéz,
jelikoz je stale vysoky podil karcinomii odhalen az v klinickém stadiu III a IV
(cca 22 %). Vyvoj téchto ukazatelG shrnuje niZe uvedena tabulka ¢. 1, kde meziro¢ni
zména udava primérnou mezirocni zménu v letech 2006 — 2010 (Metelkova, 2017;
Tomasek, 2015; DuSek, 2013; Weinberger a kol., 2012; Bajciova, 2011; Kolatik a kol,
2011; DraZan, 2006; Adam, 2002).



Tabulka ¢. 1: Vyvej incidence, prevalence a mortality nadort dle hlaseni do NOR

ZNprsuC50,D05( 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010  Mezirocni zména
Incidence 5776 5671 596 6620 6468 6032 6498 +2,97 %
Mortalita 1998 1916 1909 1680 1660 1607 1655 -275%
Prevalence 47533 49899 52450 55737 58850 61498 64570 +5,29 %

Zdroj: Dusek, 2013, s. 32

Postupné sniZzovani mortality se dafi hlavné diky zavedeni mamografického
screeningu v Ceské republice od roku 2002 u Zen starsich 45 let, asné diagnostice
onemocnéni a UCinnéjsi 1écbé casnych i pokrocilych nadort prsu. Vysoké procento
karcinomi u Zen nad 45 let je odhaleno pravé diky screeningovému vySetieni zcela
asymptomatickych Zen. U Zen mladSich 35 let je ale prevladajicim dGvodem
k zachyceni nadoru vyskyt nékterého z priznakii malignity, nejCastéji jde o hmatnou
rezistenci v prsu. Incidence zhoubného nadoru prsu se zvySuje s vekem, nejcastéji
onemocni Zeny ve véku 50 — 75 let, maxima dosahuje ve véku 60 — 70 let, avSak casto
také postihuje Zeny v produktivnim véku. Weinberger (2012) uvadi, Ze az 43 %
nemocnych Zen je mladSich 60 let. Adam (2002) udava, Ze Zeny mladsi 20 let véku
prakticky karcinom prsu nepostihuje, a Zeny do 30 let véku postihuje pouze sporadicky.
Vyskyt karcinomu prsu ve velmi mladém véku je nizky a zstava prakticky stabilni.
Nicméné Baj¢iova (2011) uvadi, Ze v Ceské republice je okolo 90 novych piipadi
karcinomu prsu rocné u Zen mladSich 35 let a 15 — 35 novych pripadii rocné u Zen
ve véku 15 — 24 let. S podobnymi zjiSténimi se setkdvame i v pracich jinych autort
(Metelkova, 2017; Tomasek, 2015; DuSek, 2013; Weinberger a kol., 2012; Bajciova,
2011; Kolarik a kol, 2011; Drazan, 2006; Adam, 2002).

Grafické znazornéni incidence a mortality v souvislosti s karcinomem prsu zobrazuje

obrazek ¢. 1.



Obr. ¢. 1:
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10



1.2 TYPY NADORU

Nadory rozdélujeme na dva zakladni typy, benigni (nezhoubné) a maligni
(zhoubné). Zensky prs prodélava béhem Zivota Zeny strukturdlni a funkéni zmény,
menstruacniho cyklu, dale v téhotenstvi, béhem laktace a dovrSi v menopauze. Prs Zeny
muze prochéazet také rtznymi dysfunkcemi, malformacemi a vazinymi chorobami
(Drazan, 2006).

Podle histologie délime nadory prsu na typ duktalni, lobularni, mucindzni,
tubularni, atd., podle charakteru ristu nadoru se déli na karcinomy in situ a invazivni
nadory, dale hodnotime histopatologicky grade, vztah nadoru k cévam a k okolnim

tkanim (TomasSek, 2015).

1.2.1 BENIGNI ZMENY PRSU
FIBROCYSTICKE ZMENY

Fibrocystické zmény patfi mezi nejcastéjSi zmény mlécné 7lazy, nachazi
seu50— 90% Zen mezi 30. - 35. rokem Zivota, kdy jsou pricitany prehnané
fyziologické odpovédi na hormondlni zmény. Tyto proliferani zmény se projevi
na mamografu jako zvySena denzita prsu, neboli vyznamna dysplazie nebo mastopatie

(Drazan, 2006).

CYSTY

Cysty se mohou v Zenském prsu vyskytovat v kombinaci s benignimi zménami
nebo samostatné. Cystické zmény patii mezi nejcastéjSi zmény postihujici prs. Jedna
se 0 patologicky dilatované prostory, které obsahuji tekutinu. Vznikaji spojenim
lobularnich laltGckt a délime je na distencni (inaktivni) a apokrinni (aktivni) cysty.
Nalez velké cysty je indikaci k intervenci pouze v piipadé bolestivosti nebo

kancerofobie, kdy se obsah cysty jednoduSe odpunktuje (Weiss, 2010; DraZan, 2006).

1.2.2 PREKANCEROZY
Mezi prekancerdzy, u kterych je zvySené riziko prechodu v maligni nador,

fadime duktalni hyperplazii, atypickou duktalni a lobularni hyperplazii (Prausova, 2010;
Adam, 2002).

11



INTRADUKTALNI EPITELOVA HYPERPLAZIE

U intraduktalni epitelové hyperplazie dochazi k ziZeni aZ k obliteraci duktu,
coZ zptsobi jeho rozSiteni. U této hyperplazie je 2 — 3 krat vétsi riziko vzniku

karcinomu (DraZan, 2006).

ATYPICKA DUKTALNI HYPERPLAZIE

Atypicka hyperplazie se projevuje cytologickymi a strukturalnimi znaky
bliZicimi se aZ duktalnimu karcinomu in situ. U atypické duktalni hyperplazie byvaji
postiZeny 2 nebo vice dukti, kdy velikost nepfesahuje 2 mm. Pro podobné
morfologické znaky atypické duktdlni hyperplazie a duktidlniho karcinomu in situ
(DCIS), se povazuje atypicka duktalni hyperplazie za minimalni stupenn DCIS,

od kterého se 1i$i pouze kvantitativné (DraZan, 2006; Julinek, 2004).

ATYPICKA LOBULARNI HYPERPLAZIE

U atypické lobularni hyperplazie pozorujeme obdobné zmény, od lobularniho
karcinomu in situ se liSi pouze kvantitativné. U téchto atypickych hyperplazii se
4 - 5krat zvySuje riziko vzniku karcinomu prsu, pfi pozitivni rodinné anamnéze

dokonce 10 krat. Toto riziko je pro oba prsy stejné (Drazan, 2006; Julinek, 2004).

1.2.3 MALIGNI NEINVAZIVNi ZMENY

Z hyperplazii se mohou nasledné vyvinout neinvazivni karcinomy, tedy
karcinomy in situ. Zmény epitelovych bunék mohou mit charakter karcinomu,
ale nepresahuji bazalni membranu epitelu. RozliSujeme duktalni karcinom in situ

a lobularni karcinom in situ (LCIS) (Prausova, 2010; Drazan, 2006; Adam, 2002).

DUKTALNI KARCINOM IN SITU

Duktalni karcinom in situ je charakterizovan zménami epitelu v duktech,
které mohou byt hmatné. Morfologicky rozliSujeme DCIS na dva typy. Prvnim typem
je komedonovy DCIS, ktery je charakterizovan mnohoCetnymi nekrozami
s mikrokalcifikacemi a vysokym malignim potencidlem. U tohoto typu karcinomu
insitu  pozorujeme 2 krat vySSi riziko vzniku invazivniho karcinomu,

oproti nekomedonovému DCIS. Druhym typem je nekomedonovy DCIS, ktery muze
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byt solidni, trabekularni, papilarni a podobné. U nekomedonového typu DCIS nejsou
pritomny nekr6zy a je menSi riziko vzniku invazivniho karcinomu (DraZan, 2006;
Julinek, 2004).

U Zen s mutaci BRCA (BReast CAncer) 1,2 je vyskyt duktalniho karcinomu
in situ (DCIS) asi 1,9 — 48 %, obdobny je i vyskyt atypické duktalni hyperplazie.
Nékteré studie uvadéji nizSi vyskyt DCIS v blizkosti karcinomu prsu u BRCA 1
nositelky, asi 48%, oproti BRCA 2, kde je tento vyskyt 70 % a 71 % ve skupiné

s invazivnimi nadory u Zen bez mutaci (Fabian, 2016).

LOBULARNI KARCINOM IN SITU (LCIS)

Lobularni karcinom in situ postihuje zejména menopauzalni Zeny. LCIS nemiva
charakteristicky obraz, pribéh byva asymptomaticky, proto jeho nalez byva nahodny.
Charakteristicky je jeho multicentricky vyskyt, v 50 — 70 % pripadd, v 10 — 20 %
pripadii postihuje prsy bilateralné, ¢imz se 1liSi od DCIS, ktery je typicky rizikem
invazivniho karcinomu na strané ptivodni léze. Riziko invazivniho karcinomu prsu
je u LCIS pro oba prsy stejné. Zeny s LCIS maji o 18 — 30 % zvy3ené riziko pro vznik
invazivniho karcinomu prsu. Primérna doba od stanoveni diagnézy LCIS do vzniku
invazivniho karcinomu prsu je 15 — 20 let. Lobularni karcinom in situ je povaZovéan
spiSe za marker zvySeného rizika pro vznik invazivniho karcinomu, nez za prekancerézu
jako je to u DCIS, proto neni striktné nutna chirurgicka lécba (pokud to pacientka sama

nevyzaduje), ale staci prisné sledovani (DraZan, 2006; Becker, 2005).

1.2.4 MALIGNI INVAZIVNI KARCINOMY

Invazivni karcinomy miizeme rozdélit na dva typy, které se lisi histologicky
a typem rdstu nadoru. Prvnim typem je duktalni karcinom, ktery vychazi z epitelii
velkych nebo stfednich dukti, kdy pravé ze stiednich duktG vznikd nejvétsi pocet
invazivnich karcinomi (invazivni duktalni karcinom, infiltrujici duktalni karcinom).
Druhym typem karcinomu, je lobularni typ, ktery vychazi z epitelii terminalnich
duktulolobularnich jednotek (DraZan, 2006).

NejcastéjSim invazivnim karcinomem je duktalni karcinom, ktery se vyskytuje

asi v 84 %, novéjsi studie uvadi 75 %. Vyskyt lobularniho karcinomu uvadi Adam
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(2002) asi 15 % (Drazan, 2006; Adam, 2002).

INVAZIVNI DUKTALNI KARCINOM

Invazivni duktalni karcinomy jsou nejCastéjsi a vyznacuji se nejhorsi prognozou.
Typicky makroskopicky obraz je skirhoticky karcinom. Charakteristicka jsou
Sedobélava tuha a tvrda loZiska, kterd jsou nepravidelné ohranicena. Typicky

metastazuje do jater, plic, mozku a kosti (DrazZan, 2006; Becker, 2005).

INVAZIVNI LOBULARNI KARCINOM

Invazivni lobularni karcinomy jsou druhym nejcastéjSim typem, vyskytuji
seasiv 6 — 8 % pripadli invazivnich karcinomi. Charakteristicky je jeho vyskyt
zejména v hornich zevnich kvadrantech, a oproti duktalnimu karcinomu neobsahuje
kalcifikace. Casty je koncentricky rist okolo vyvodd, které postupné uzaviraji. Miize
nabyvat od nékolika milimetri azZ po postiZeni celého prsu. Typicky metastazuje
do meningealnich prostor, gastrointestinalniho traktu, retroperitonea, ovarii a do délohy.
Prognoza je v pripadé invazivniho lobularniho karcinomu lepsi neZ u duktalniho typu.
ProtoZe nevytvaii ohranicena loZiska, byva pozdné diagnostikovan, tedy uz v
pokrocilejSim stadiu. Ve 30 % pripadi se miiZze vyskytnout bilaterdlné (Drazan, 2006;

Becker, 2005).

MEDULARNI KARCINOM

Medularni karcinomy se vyskytuji asi 8 % pripadi karcinomt prsu. Typické
jepro tento typ karcinomu zretelné ohraniceni, byva ovoidniho tvaru. Medularni
karcinom miiZeme jeSté rozdélit na dva typy tohoto karcinomu, jeZ se od sebe
prognosticky liSi. Typicky medularni karcinom, ktery je charakterizovan expanzivnim
rastem nadoru, metastazuje jen vzacné. A dalSim typem je atypicky medularni
karcinom, ktery je charakteristicky loZiskovym invazivnim rtistem a svym chovanim

se podoba invazivnimu duktalnimu karcinomu (DraZan, 2006).

TUBULARNI KARCINOM

Tubularni karcinom nebo taky tubuloduktalni karcinom je vzacnym typem

karcinomu prsu, vyskytuje se pouze v 1 — 4 % pripadu. Pfi velikosti tumoru pod 1 cm,
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bez postiZeni axilarnich lymfatickych uzlin, ma velmi dobrou prognézu (Drazan, 2006).

MUCINOZNI KARCINOM

Mucin6zni karcinom patfi mezi nadory se zvySenou produkci hlenu.
RozliSujeme dva typy mucinéznich nadorti. Jednim typem mucin6zniho karcinomu
je dobfe ohraniCeny Zelatin6zni karcinom u starych Zen s velmi dobrou prognézou.
A dalSim typem jsou karcinomy s loZiskovitou produkci hlenu, bez typického vékového
vyskytu, podobaji se biologicky a strukturalné invazivnimu duktalnimu karcinomu

(Drazan, 2006).

DALSIi KARCINOMY

DalSim karcinomem je papilarni karcinom, ktery roste pomalu a ma dobrou
progn6zu. Nebo miize vzniknout komedonovy karcinom, ktery je vysoce maligni

a ma tedy i Spatnou prognézu (DraZan, 2006).

1.2.5 SPECIALNI TYPY KARCINOMU PRSU

PAGETUV KARCINOM

Tento karcinom je zvlaStnim typem duktalniho karcinomu in situ a vyskytuje
se asi v 1 % pripadi karcinomt prsu. Prvnim pfiznakem je vétSinou svédéni a paleni
bradavky, charakteristicky je infiltrovany epitel bradavky, dalSim pfiznakem miiZe byt
eroze nebo ulcerace, proto byva zaménén za dermatitidu nebo bakteridlni infekci,

nasledkem je pozdni diagnéza (DraZan, 2006).

ZANETLIVY KARCINOM, INFLAMATORNI, ERYSIPELOIDNI

Tento typ karcinomu patfi mezi nejmalignéjsi. Pfiznakem je bolestivé zarudnuti
a prosaknuti kiZe. Vyskytuje se u postmenopauzalnich Zen, velmi rychle metastazuje

a ma tedy nepriznivou prognozu (DraZan, 2006).
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1.3 PROGNOSTICKE FAKTORY

1.3.1 TNM KLASIFIKACE

Mezi lety 1943 — 1952 byl ve Francii Pierrem Denoixem vyvinut TNM systém
pro hodnoceni malignich nadord. Mezi prvnimi malignitami, pro které byla stanovena
doporuceni tykajici se klasifikace klinickych stadii malignich nadord, byl v roce 1958
karcinom prsu a hrtanu (Sobin, 2011).

TNM Kklasifikace hodnoti rozsah primarniho nadoru (T), stav regiondlnich
miznich uzlin (N) a pfipadnou pfitomnost vzdalenych metastaz (M). TNM klasifikace
hodnoti stav téchto tfi sloZek jeSté pred lécbou, pfesné stanoveni stadia (stagingu)
je dilezité k urCeni lécebné strategie. DileZité je, aby jednou stanovena TNM
klasifikace ztistala v dokumentaci pacienta neménna. V prvni kategorii T — hodnoceni
rozsahu primarniho nadoru - hodnotime velikost tumoru, stupen postiZeni kuze
a hlubsich struktur. V druhé kategorii N — stav regionalnich miznich uzlin - hodnotime
stupeni zasaZeni regionalnich axilarnich uzlin, jejich velikost a vztah k okoli. V posledni
kategorii M, kdy hodnotime (nebo vyvracime) pritomnost vzdalenych metastaz, je nutné
provést dopliujici vySetfeni zobrazovacimi metodami popfipadé biopsii uzlin. Prifazené
Cislice udavaji rozsah onemocnéni. Priloha €. 1 zobrazuje TNM klasifikaci a tabulka ¢. 2

rozdéluje klinicka stadia karcinomu prsu (Sobin, 2009; DraZan, 2006).

Tabulka ¢. 2: Rozdéleni karcinomu prsu dle klinického stadia

STADIUM T N M
St. O Tis NO MO
St. 1 A T1 NO MO
st. 1B ToO, T1 N1 mi MO
St. 11 A TO, T1 N1 MO
T2 NO MO
St. 1l B T2 N1 MO
T3 NO MO
St. 11 A TO, T1, T2 N2 MO
T3 N1, N2 MO
St. 1l B T4 NO, N1, N2 MO
St. 1l C jakékoliv T N3 MO
St. IV jakékoliv T  jakékoliv N M1

Zdroj: Sobin, 2009, s. 157
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1.3.2 GRADING A KLASIFIKACE PODLE PROFILU GENOVE EXPRESE
Dal$im dalezitym prognostickym a prediktivhim udajem je histopatologicky
grading, tedy mikroskopické urceni stupné vyzralosti nddoru. Cim méné je tumor
diferencovany, tim je agresivnéjsi. V soucasnosti je nejvice uzivana tzv. Nottinghamska
klasifikace, ktera uvadi tfi stupné nadorové diferenciace, coz shrnuje tabulka ¢. 3

(Drazan, 2006).

Tabulka ¢. 3: Rozdéleni karcinomu prsu do t¥i stupni diferenciace

G1 nador dobre diferencovany (vysoky stuper diferenciace)
G2 nédor stfedné diferencovany
G3 néador Spatné diferencovany (nizky stuper diferenciace)

Zdroj: Drazan, 2006, s. 29

Neékteri autori pouzivaji rozdéleni nadoru prsu do Ctyf stupniti — Ctyfstupiiovy
grading, kde G4 znamena nediferencované (anaplastické) buiiky (Adam, 2002).

MiiZe se pouZzit také zjednoduSené hodnoceni gradingu — dvoustupniovy grading,
kdy rozliSujeme nadory,,low grade“, které odpovidaji G1 — G2, a ,high grade”,
které odpovidaji G3 - G4 (Coufal, 2011; Becker, 2005).

Dalsi silny prognosticky vyznam mélo rozdéleni karcinomu prsu na zakladé
analyzy genového a proteinového profilu nadorovych bunék karcinomu prsu.
V tabulce ¢. 4 je uvedeno rozdéleni do 4 hlavnich skupin podle profilii genové exprese,
nékteré studie rozlisuji jesté 5. typ — karcinom ,,normalni mlécné zlazy“ (Matéju, 2014;

Coufal, 2011).
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Tabulka ¢. 4: Molekularné biologicka klasifikace karcinomu prsu

ZAKLADNI BIOLOGICKE ZJEDNODUSENE KLINICKE

TYP TYPICKA HISTOLOGIE CHARAKTERISTIKY CHARAKTERISTIKY
Duktalni grade 1 — 2,
klasicky lobularni, Indolentni, dobra odpovéd na
mucindzni, papilarni, ER pozitivni, HER-2 hormonoterapii, Spatna na
Lumindlni a  tubularni negativni, niz8i proliferace chemoterapii
Horsi priibéh se Spatnou
ER pozitivni, HER-2 odpovédi na hormonoterapii,
amplifikace nebo p53 zpravidla odpovéd na
Luminalni b Duktalni grade 2 — 3 mutace, vysoka proliferace chemoterapii
Velmi Spatny pribéh bez
ER negativni, HER-2 specifické biologické 1éCby,
Duktéalni grade 3, amplifikace, vysoka dobréa odpovéd na
HER-2 medularni proliferace chemoterapii
Negativni na receptory i
Duktéalni grade 3, HER-2 (,,triple-negative"),
medularni, nékteré extrémné vysoka Velmi $patny prdibéh, zpravidla
komplexni a proliferace, BRCA 1 a p53 dobra inicialni odpovéd na
Bazalni metaplastické mutace chemoterapii

Zdroj: Coufal, 2011, s. 54

1.4 ETIOLOGICKE FAKTORY

Pricina vzniku karcinomu prsu neni ziejm4, zname vSak rizikové faktory, které
riziko vzniku onemocnéni mohou zvySovat. Navzdory témto poznatkiim, onemocni

rakovinou prsu aZ 50 % Zen bez zjevné priciny (Tomasek, 2015).

Genetické a vrozené faktory

Mutace supresorovych genii BRCA 1, BRCA 2 a genu TP53

~rve

Nejcastéji dochazi k mutacim genu BRCA 1, ktery je spojen aZ s 85 % celoZivotnim
rizikem vzniku karcinomu prsu, a BRCA 2, ktery je spojem az s 84 % celoZivotnim
rizikem vzniku karcinomu prsu. Mutace genti BRCA 1, 2 vyrazné zvySuji riziko vzniku
karcinomu prsu, vajecnikd, ale i jinych malignit. Syndrom Li-Fraumeni je zplisoben
mutaci genu TP53, ktery je zodpovédny za vznik velmi agresivni formy nadoru Spatné
odpovidajiciho na 1é¢bu, kromé karcinomu prsu zvySuje riziko vzniku i dalSich riznych
karcinomii. Tato mutace je sice vzacna, ale riziko vzniku nadoru prsu je az 50 % u Zen

do 35 let, s 90 % celoZivotnim rizikem. Geneticka zatéz hraje vyznamnou roli ve vyvoji
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nadoru u velmi mladych divek (Fabian, 2016; TomasSek, 2015; Bajciova, 2011; Adam,
2002).

Familidrni vyskyt karcinomu bez priikazu vySe uvedenych genti
Rizikovym faktorem je pozitivni osobni €i rodinna anamnéza, zvlasté u Zen
mladSich 40 let, i kdyZ nebyla potvrzena mutace uvedenych genti (Tomasek, 2015;

Adam, 2002).

Hormonalni faktory

Dosavadni znalosti ukazuji, Ze estrogen, popiipadé jeho derivaty,
je jednoznacnym rizikovym faktorem pro vznik karcinomu prsu. Dlouhodobé ptisobeni
estrogenti a jejich vysokd hladina prokazatelné zvysuji riziko vzniku mamaéarniho
karcinomu, naopak gestageny ptlisobi protektivné. Mezi rizikové hormonalni faktory
tedy patfi napriklad casny nastup menstruace, pozdni menopauza, nuliparita, substitu¢ni
terapie, apod. Casnd prvni gravidita miZe ptisobit protektivné, diisledkem ¢asné
diferenciace epitelu prsni Zlazy na zralé buiiky prsu. Téhotenstvi ale miiZe patfit
také mezi rizikové faktory. B€hem prvnich péti let po porodu je riziko karcinomu prsu
vyssi, to plati zejména u prvniho porodu. ZvySené riziko karcinomu prsu hrozi
také u Zen s predCasnym porodem nebo abrupci placenty v anamnéze. Naopak nékteré
studie prokazaly, Ze spontanni potrat nebo umélé ukonceni téhotenstvi toto riziko
nezvysuje. Bajc¢iova (2011) také uvadi, Ze ¢im je starSi matka, tim ma jeji dcera vyssi
riziko nddoru prsu, coZ autorka dava do souvislosti s moZnym vysSim vyskytem mutaci

ve starSim oocytu (Tomasek, 2015; Bajciova, 2011; Becker, 2005; Adam, 2002).

Dietni faktory a Zivotni styl

Riziko karcinomu prsu miZe zvySovat také alkohol, zvySeny prijem tuku
v obdobi dospivani a nedostatek fyzické aktivity. Obezita je vyznamnym rizikovym
faktorem. Obezita také souvisi s hormonalnim rizikem, jelikoZ estrogenni hormony
se syntetizuji v tukové tkani. Becker (2005) naopak uvadi, Ze vyssi body mass index
(BMI) u mladych a premenopauzalnich Zen mutzZe mit i protektivni efekt,
coZ pravdépodobné zptisobuje jejich nepravidelny menstruacni cyklus (Tomasek, 2015;

Bajciova, 2011; Becker, 2005; Adam, 2002).
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Premaligni zmény prsu
Mezi benigni zmény prsu, které zvySuji riziko karcinomu prsu fadime

tzv. atypické duktalni a lobularni hyperplazie (Tomasek, 2015; Adam, 2002).

Vlivy zevniho prostredi

Vznik karcinomu prsu miize vyrazné ovlivnit také ionizujici zéreni, zejména
u Zen mladSich 40 let (Adam, 2002).

Zvysené riziko vzniku karcinomu prsu miZze byt také zptisobené radioterapii,
a to technikou horni mantle pro Hodgkiniv lymfom. Pokud je ozafovéana 25 leta Zena
s Hodgkinovou chorobou, ma 29 % riziko vzniku nadoru prsu do 55 let, ve srovnani
se zdravou Zenou, u které je riziko vzniku nadoru prsu jen 3 % (Tomasek, 2015;

Bajciova, 2011).

1.5 PRIZNAKY KARCINOMU PRSU

Naprostd vétSina odhalenych karcinomti je v dobé diagnézy zcela
asymptomatickd. NejCastéji vede k diagnéze hmatnd nebolestiva rezistence v prsu,
zjiSténa pri samovysSetfovani. Citliva aZ bolestiva rezistence se objevuje jen asi v 15 %
pfipadi. Samotna bolestivost prsu vede k diagnéze pouze v 5 % pripadi. Alarmujicim
priznakem je zmeéna velikosti a tvaru prsu nebo také koZni projevy, jako jsou
napf. zarudnuti, inflamace, retrakce kiiZe, ,,peau d orange®, apod. Dale se karcinom prsu
projevuje nové vzniklou retrakci bradavky, patologickou sekreci z bradavky, zejména

s pfimési krve, ¢i svédénim bradavky (Matéjt, 2014).

1.6 DIAGNOSTIKA

K zajiSténi uspésné 1écby je zasadni Casny zachyt a detekce nadoru a stanoveni
rizikovych skupin. Diky ¢asné diagnéze dochéazi k vySSimu zachytu tumorG nizSich
stadii, coZ zlepSuje prognozu a sniZuje mortalitu. Diagnéza nadoru prsu je u nas
stanovena do 3 tydni od prvni navstévy asi v 60 % pripadi, kdy az 70 % karcinomti

je zachyceno v I. a II. stadiu. K casné diagnostice prispiva kombinace samovySetfovani,
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klinického vySetfeni a mamografie. Pfi podezieni na malignitu je prvnim krokem odbér
anamnézy a klinické vySetfeni prsu, dalSim krokem je provedeni diagnostického
mamografu. Ultrazvukové vySetfeni (UZ) je vyuZivano pfi nejasném mamografickém
nalezu nebo u mladych Zen s nevyzralou prsni Zlazou, kde je mamografie nevytézna.
Dalsi moZnosti je magneticka rezonance (MRI). Zobrazovaci metody je vidy nutné
doplnit o histopatologické vySetfeni, a to punkéni biopsii pod mamografickou
nebo ultrazvukovou kontrolou. Mezi dalSi zobrazovaci metody vyuZivané
pfi diagnostice nadoru prsu a pripadnych metastaz jsou scintigrafické vySetreni skeletu,
ultrazvukové vySetieni bricha, rentgenové vySetieni srdce a plic, pocitacova tomografie
(CT) popripadé pozitronova emisni tomografie (PET/CT) (Matéji, 2014; Barkmanova,
2013; Drazan, 2006).

Pro potvrzeni karcinomu prsu je zapotiebi znat tfi informace — objektivni
palpaCni nélez tumoru, nalez na mamografii (poptipadé ultrazvuku) a histologické
vySetfeni tumordzni tkané. Spojeni téchto tfi metod ma vysokou presnost,
asi 99 — 100 % v obecné populaci, v pripadé mladych Zen ale nejsou dostupné studie.
U mladych Zen vétSinou chybi néktery z téchto tidaji. Studie ukazuji, Ze 1ékafi Casto
zaméni palpacni ndlez u Zen s karcinomem prsu za benigni (aZ 43 %), jelikoZ
fibroadenomy jsou u mladych Zen ¢ast&jsi neZ karcinomy. Casna diagnostika
miva horsi prognézu. Kazdy podezrely nalez u mladych Zen, by mél byt potvrzen
¢i vyloucen biopsii, jelikoZ i negativni nalezy na mamografu ¢i ultrazvuku mohou byt

zavadéjici (Bajciova, 2011).

MAMOGRAFIE

Screeningové mamografické vySetfeni karcinomu prsu je urCeno Zenam od
45 let, a je provadéné pravidelné kazdé dva roky. Mladé Zeny tomuto screeningu
nepodléhaji, proto se klade dtiraz na pravidelné samovysetfovani prsti. Mladé Zeny
proto nejcCastéji dovede k lékari palpacni nalez, odhaleny pfi samovySetfovani.
U zdravych Zen se zatiZenou rodinnou anamnézou lze doporucit screeningové vySetfeni
0 10 let dfive, neZ onemocnél jejich pribuzny (Bajc¢iova, 2011).

N4

Dokéaze odhalit nador jeSté diive, nez je hmatny, a to jiZ od nékolika milimetrg.
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Mamografické vySetfeni je volbou Cislo jedna u Zen starSich 45 let. Preventivni
mamografie je Gc¢innad pfi sniZovani mortality u karcinomu prsu. Narlstd pocet
diagnostikovanych neinvazivnich prekancer6z odhalenych diky mamografickému
screeningu. Mamograficky obraz by mél hodnotit pouze erudovany radiolog
se specializaci na mamarni diagnostiku (TomaSek, 2015; Skovajsova, 2012; DraZan,

2006).

Typologie prsni Zlazy podle Tabara
Typy 1 — 3 dle Tabara — tyto mamogramy jsou dobfe Citelné, pripadna chybovost

miZe nastat u typu 1, ktery ma nejvyssi denzitu. Postupem cCasu se tyto typy méni,
od typu 1 aZ po typ 3.

Typy 4 a 5 dle Tabéra — tyto mamogramy jsou htife Citelné, jde o vysoce denzni
typy, proto jsou Castéji vyhodnoceny jako faleSné negativni. BEhem Zivota zlistavaji tyto

typy neménné (Skovajsova, 2012).

SONOGRAFIE

Vyhodou ultrazvukového vySetfeni je jeho nebolestivost, prokazatelné
nevykazuje radiacni zatiZzeni a v nékterych pfipadech je dokonce diagnosticky
prinosnéjsi. Ultrazvukové vysSetfeni je indikovano u téhotnych nebo kojicich Zen,
ale také u mladSich Zen, zejména s dédicnou zatéZzi. Na mamografu je prs mladé Zeny
zdrojem vysoké denzity, na ultrazvuku se toto projevi jako hyperechogenita, v takovém
terénu je mozno odhalit i malé nadorové loZisko. Diky tomuto jevu se ultrazvuk vyuZiva
jako dopliikové vySetfeni k mamarnimu screeningu u vysoce denznich typti Tabarovy

klasifikace, zejména u typu 4 a 5 (Skovajsova, 2012; Becker, 2005).

MAGNETICKA REZONANCE

Magneticka rezonance je nejvice vyuZivana navazujici diagnosticka metoda,
zejména pri nejasnych mamografickych nalezech. MRI ma nejvétsi smysl pri planovani
operaci a jejich rozsahu, k vylouceni multifokalnich a multicentrickych nadort, recidivy
v jizvé, k odhaleni kontralateralniho nadoru, k hodnoceni tspéSnosti neoadjuvantni
l1écby, ale také k preventivnimu vySetfeni zdravych Zen s mutaci BRCA 1 a 2. V pripadé

rizikovych Zen ma MRI pfi zachytu tumoru senzitivitu 79,5 %, oproti citlivosti
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mamografie, kde je to pouze 33,3 %. U pacientek s BRCA mutaci je vhodné provadét
screeningové vysSetieni MRI 1x ro¢né, coZ zvysuje senzitivitu zachytu z 35 % na 85 %,
u pacientek bez postiZzeni regionalnich uzlin zlepSuje diagnostiku z 57 % na 81 %
a redukuje mortalitu na karcinom o 23 %. Nevyhodou MRI, kromé jeji financni
narocnosti, je pomérné vysoky pocet nejasnych ndlezii, které pacientky stresuji
a zatéZuji naslednou radiologickou kontrolou, popripadé biopsii (TomasSek, 2015;

Skovajsova, 2012; Bajciova, 2011; Becker, 2005).

BIOPTICKE METODY

Ktera bioptickd metoda je nejvhodnéjSi, zda biopsie tenkou jehlou nebo
tzv. core-cut  biopsie, je stale predmétem diskuzi. Biopsie se provadi
pod mamografickou nebo ultrazvukovou kontrolou. U biopsie tenkou jehlou se oddéluji
buiiky abnormalni 1éze. U core-cut biopsie se z nadoru vytne tkan Sirokou jehlou.
Pfi vakuové biopsii se z nadoru odsaje tkan, zpravidla jde o vétSi vzorek tkané
nez u klasické core-cut biopsie a miiZe byt také vyuzita pro vice nasledujicich biopsii.

Nevyhodou vakuové biopsie je jeji financni naroc¢nost (Tomasek, 2015; Becker, 2005).

1.7 SCREENINGOVY PROGRAM

Pravidelné provadény mamograficky screening je zatim jedinym vySetfenim,
které skutecné sniZuje mortalitu na zhoubné onemocnéni prsu. O zavedeni screeningu
v Ceské republice se zacalo diskutovat v 90. letech 20. stoleti. Oficialné byl
mamograficky screening v Ceské republice zahajen v z4fi 2002. Organizovany
mamograficky screening karcinomu prsu predstavuje metodu sekundarni prevence,
jelikoZ primarni prevence u karcinomu prsu prakticky neexistuje. V Ceské republice
je screeningovy program urcen Zenam od 45 let. U asymptomatickych Zen se provadi
ve dvouletych intervalech. Horni vékova hranice byla u nas zruSena v roce 2010.
V jinych Evropskych zemich je vékova hranice omezena. V obdobi od zavedeni
screeningové mamografie v roce 2002 do roku 2012 bylo provedeno 4 213 986
mamografii u asymptomatickych Zen. Odhaduje se, Ze do roku 2013 bylo dosaZeno

pokryti 46,1 % vSech indikovanych Zen. V zahranici je ucast Zen na screeningovém

23



vySetfeni az 90 %, coZ je pripisovano adresnému zvani klientek. V CR toto adresné
zvani zatim neni pfiliS rozsifeno a Zeny musi mit doporuceni od praktického lékate Ci
gynekologa, ktery jim Zadanku vystavi. To ale stéZuje fakt, Ze mnoho Zen svého
praktického lékare Ci gynekologa nenavStévuje. I presto ale pocCet vySetfenych Zen
kazdym rokem stoupd, v roce 2012 bylo vySetfeno pres 600 000 Zen. TomaSek (2015)
uvadi, Ze od spusténi screeningového programu bylo zachyceno 21 315 pripadti nadoru
prsu, kdy 10 % predstavovalo neinvazivni karcinomy, karcinom in situ a az 70 % bylo

invazivnich karcinomti v I. stadiu (Tomasek, 2015; Matéji, 2014; Skovajsova, 2012).

1.8 LECBA KARCINOMU PRSU

Lécba karcinomu prsu se odviji od histopatologického typu nadoru a stadia
onemocnéni a dalSich prognostickych faktort. Jde obvykle o multimodalni 1écbu,
kdy se vyuziva vice léCebnych metod, jako je operacni vykon, radioterapie,
chemoterapie, hormonalni terapie, ale také biologické lécby (KrSka, 2014;

Matéji, 2014).

1.8.1 CHIRURGICKA LECBA

Typ operace by mél urcovat onkochirurg ve spolupraci s plastickym chirurgem.
Volba chirurgického vykonu zavisi na velikosti tumoru a prsu, agresivité daného nadoru
a lokalizaci. Pfi chirurgickém vykonu musime dosahnout kompletniho odstranéni
tumoru. V pripadé pritomnych vzdalenych metastaz jiZ neni chirurgicky vykon pfinosny

a lécba je spise paliativni (Krska, 2014; Matéji, 2014).

PRS SETRICI VYKON

Pfi vhodnych podminkach je dnes trend provadét prs Setfici chirurgicky vykon —
kvadrantektomii, kdy se odstrani pouze postiZeny kvadrant prsu, popfipadé
tumorektomie, kdy se provede pouze vynéti nddoru s minimalné centimetrovym lemem
zdravé tkané. Pri prs Setficim vykonu je snaha o dosaZeni co nejuspokojivéjSiho
kosmetického efektu. Prospektivni randomizovana Veronesiho studie nedokazala
vyznamny rozdil v délce celkového preZiti Zen po mastektomii a Zenami po prs Setfici

operaci v kombinaci s ozarenim, je ale velmi dilezité dosahnout cistych resekcnich
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okraji. Hlavnim problémem u prs Setfictho vykonu je wvznik lokalnich recidiv,
coZ pacientku velmi stresuje a zatéZuje naslednou operaci, vétSinou mastektomii.
Kontraindikaci pro tento vykon je inflamatorni nebo multicentricky karcinom, progrese
béhem neoadjuvantni lécby, ale také nesouhlas pacientky s naslednou radioterapii

(Tomasek, 2015; Krska, 2014; Matéjt, 2014).

MASTEKTOMIE

Pfi mastektomii se kompletné odstrafiuje cely prs i s pektoralni fascii.
Mastektomie se provadi v pripadé inflamatorniho karcinomu, pfi progresi nadoru
pri neoadjuvantni 1é6¢bé nebo také pri pozitivnim nalezu v resekatu po prs Setficim
vykonu. Profylaktickou mastektomii se rozumi odstranéni prsnich Zlaz u Zen, u kterych
zatim nebyl diagnostikovan karcinom prsu, tedy u Zen, které maji pozitivni rodinnou
anamnézu nebo mutaci v genech BRCA. P¥i preventivni mastektomii je moZna nasledna
okamZita rekonstrukce prsu. U Zen s BRCA mutaci, které podstoupily mastektomii
s naslednou rekonstrukci prsu, se po operaci sniZila mira aktualniho stresu z hroziciho
onkologického onemocnéni a zarovei se nezhorsila troven kvality Zivota. V nékterych
pripadech je mozné ponechat dvorec, bradavku a kiiZi, ¢imZ dosdahneme velmi dobrého
estetického vysledku, coz Zeny nasledné hodnoti kladné ve vnimani samy sebe
a v kvalité sexualniho proZivani. V takovém pripadé se odstrani pouze mlécna Zlaza,
ktera se nahradi jinou tkani pacientky nebo implantatem. Po radikalni mastektomii
je moZné provést rekonstrukéni operaci prsu, kdy se pouZije vlastni tkan pacientky
(autologni), cizi materidl (aloplastickd) nebo se obé metody mohou kombinovat

(Mést'ak, 2015; Tomasek, 2015; Krska, 2014; Spurnd, 2012; Adam, 2002).

CHIRURGIE REGIONALNICH LYMFATICKYCH OBLASTI

Stav regionalnich uzlin méa velky vliv na celkovou prognézu onemocnéni.
Chirurgie regionalnich uzlin je velmi dileZita ke stanoveni stadia onemocnéni. PostiZeni
lymfatickych uzlin je hodnoceno biopsii sentinelové uzliny. Sentinelova uzlina je prvni
uzlinou stojici v cesté nadorovym buiikam Sificim se lymfatickou cestou. Jeji mapovani,
vynéti a nasledné histologické vySetfeni vyrazné pomaha pri stanoveni stagingu
karcinomu prsu. Pokud je sentinelova uzlina postiZzena tumorem, provadi se exenterace

axily. Nedostatecné radikalni exenterace axily miZe vést k regiondlnim recidivam

25



a nasledné i horsi prognoze (Krska, 2014; Matéjt, 2014).

1.8.2 RADIOTERAPIE

Radioterapie je jednou ze zdakladnich lécebnych metod karcinomu prsu.
Vzhledem k tomu, Ze v dneSni dobé je trend provadét prs Setfici operace, po které musi
vZdy nasledovat radioterapie, je tato metoda stale vice vyuZivana. NejvétSi prinos
radioterapie pozorujeme u mladych Zen. Radioterapii délime na radikalni nebo
paliativni. Nejcastéji se vyuZiva radikalni, tedy pooperacni nebo také adjuvantni
radioterapie. PooperaCni radioterapie se provadi u Zen po mastektomii s lokalné
pokroCilym nadorem (T3, T4), v pripadé postizeni 4 (a vice) lymfatickych uzlin,
pii extrakapsularnim Sifeni nadoru v lymfatické uzliné nebo také v pripadé pozitivnich
resekénich okraji. Komplikace radioterapie délime na ¢asné a pozdni. Casné
komplikace se projevi béhem 1écby nebo ihned po jejim ukonceni, jsou reverzibilni
arychle ustupuji, projevuji se zanétlivym postizenim ktize. Pozdni komplikace
se mohou projevit aZ za 6 a vice mésicti od ukonceni 1écby, vétSinou jde o ireverzibilni
stav, ktery muZe déale progredovat. Nejcastéji dochazi k hyperpigmentaci v misté
ozarovani, dale se mulze vyskytnout telangiektazie, lymfedém horni koncetiny.
Predoperacni nebo také neoadjuvantni radioterapie se vyuZiva napiiklad v pripadé
inoperabilniho karcinomu, pro zmen3eni nadoru a naslednou chirurgickou intervenci.
Paliativni radioterapie se uZiva u pacientek se vzdalenymi metastazami (Krska, 2014;

Kubesova, 2009).

1.8.3 CHEMOTERAPIE

U karcinomu prsu se vytvari mikrometastazy jizZ v Casném stadiu onemocnéni,
proto je lokalni 1écba (operacni vykon a radioterapie) nedostateCna. Karcinom prsu
je vysoce citlivy na chemoterapii, hormonoterapii i biologickou 1é¢bu. Chemoterapie
sepodava v Casnych stadiich onemocnéni (adjuvantni i neoadjuvantni),
ale i v pokrocilych stadiich, kdy ji lze vyuZit u vSech typt karcinomu prsu, ktery
je citlivy k Siroké skale cytostatik s rtiznymi mechanizmy tGcinku. Neoadjuvantni
chemoterapii zvolime k dosaZeni zmenSeni nadoru nebo ke zlepSeni operability,

popripadé pred mastektomii pro lepsi kosmeticky efekt. Adjuvantni chemoterapie
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se pouziva ke zniceni mikrometastaz po odstranéni tumoru, ¢imZ dojde k vyraznému
sniZeni pocCtu recidiv a také se prodlouzi preziti pacientky (TomasSek, 2015;

Matgji, 2014).

1.8.4 HORMONALNI TERAPIE

metody vSech stadii karcinomu prsu. Hormonoterapie se pouziva u premenopauzalnich
i postmenopauzalnich Zen s hormonalné dependentnim karcinomem prsu. Cilem
hormonalni terapie je odstranit ristovy faktor — estrogen, ktery stimuluje nadorové
buriky. Asi 60 — 75 % karcinomii exprimuje estrogenové (ER) nebo progestenové (PR)
hormonalni receptory. Cim vice nddorovych bunék exprimuje hormondlni receptory,
tim je pravdépodobnéjsi lepsi odpovéd na lécbu. Ke sniZeni tcinku estrogenti mutiZe
dojit hormondlni ablaci, kdy se vyfadi z funkce organ produkujici estrogeny, tedy
ovaria, chirurgicky (ovarektomie) nebo medikament6zné. Tento postup je tcinny pouze
u premenopauzalnich Zen. DalSim zplisobem blokace estrogenti je podavani

antiestrogenti (Tomasek, 2015; Marek, 2010).

1.8.5 BIOLOGICKA LECBA

Pro pacientky s karcinomem prsu je dnes vhodna také biologicka 1écba,
kdy se vyuZivaji 1éky ovliviiujici signalni drahu HER-2 receptoru, které dnes patfi mezi
nejucinnéjsi pri 1écbé karcinomi prsu. NejvétSi vyhodou biologické terapie je to,
Ze jsou napadany pouze maligni buiiky, zatimco zdravé buiiky jsou uSetfeny. Rozdil
je tedy u biologické 1écby v mechanismu tcinku, také nezadouci ucinky jsou nizsi
s jinymi modalitami. U karcinomu prsu se vyuZiva i adjuvantni biologické terapie.
Pro pacientky s BRCA mutaci se diky specifiku zarode¢né mutace v genech BRCA 1
nebo BRCA 2 zdaji idealni preparaty fungujici prostfednictvim inhibice poly- (ADP-
rib6zo) polymerazy (PARP), které se podileji na opravé jednovldknovych zlomi DNA
(Tomasek, 2015; Krska, 2014; Chovanec, 2009).
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1.9 SYNDROM HEREDITARNIHO KARCINOMU PRSU A OVARIi

Prevazna vétSina karcinomt prsu vznika ndhodné (sporadické karcinomy prsu),
dnes se ale ¢im dal Castéji hovori o dédicné formé téchto karcinomi. Mutace BRCA
gend jsou odpovédny asi za 5 — 10 % dédicnych forem karcinomti prsu a ovarii, nékteré
studie vSak naznacuji, Ze je to spiSe 10 — 15 % piipadi. Za vétSinu hereditarnich
karcinomii prsu odpovidaji mutace v oblasti geni BRCA 1 a BRCA2, které byly
objeveny po dlouholetych vyzkumech. Oba tyto geny patfi mezi tumor supresorové
geny, jako soucast multiproteinovych komplexti udrzuji stabilitu genomu a jsou duleZité
pro regulaci bunécného cyklu a opravu spontanné vzniklych chyb v DNA. V nasi DNA
vznikaji neustale riizné somatické mutace, které jsou za normalnich okolnosti priibézné
opravovany. Pokud z néjakého diivodu nedokazou buriky naseho organismu tyto mutace
opravit, miZe dojit k jejich kumulaci ve tkani aZ nakonec k vyvoji nadorového bujeni

(Tomasek, 2015; Halamkova, 2014; Bajciova, 2011).

Na rozdil od sporadickych nadort a zvySeného rodinného vyskytu nadort
nejasné etiologie, je pro hereditarni nadory typicky:
e cCasny vyskyt karcinomu
¢ oboustranny karcinom prsu
e nador prsu nebo ovarii u pfimych pribuznych
¢ muzi s karcinomem prsu, u kterych jde ve vétSiné pripadi o mutaci v genu

BRCA 2

Typicky je nizky vék Zen v dobé stanoveni diagnézy, vétSinou o 10 — 15 let
drive, nékdy jiZz po 20. roce Zivota. Karcinom prsu v takto mladém véku byva
agresivnéjsi, hife diferencovany (grade 3), projevuje se vysokou proliferacni aktivitou,
casto s lymfovaskularni invazi. VétSinou jde o triple-negativni nadory s negativitou
estrogennich nebo progestenovych receptord i HER2 neu. U mladych pacientek
maji triple negativni karcinomy vétSinou podobu tzv. atypického medularniho
nebo bazaloidniho karcinomu, s high-grade morfologii, to je spojeno s vysokou
prolifera¢ni aktivitou, tyto typy nadord se vyznacuji Spatnou prognézou. Zeny, které

onemocni jeSté pred 35. rokem Zivota, maji statisticky sniZené pétileté preZziti
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a soucasné pokrocilejsi stupeni nadoru. Takto mladé Zeny navic FeSi dalSi komplikace,
napriklad predcasnou menopauzu zptsobenou lécbou nebo maligni onemocnéni
v pribéhu téhotenstvi a kojeni. Nesmime také zapominat na problematiku sexuality
a vzhledu u mladych nemocnych Zen a také na Casté prani zachovat fertilitu (Metelkova,

2017; Bajciova, 2011).

1.9.1 GENOVE MUTACE

Dédicnost mutaci geni BRCA 1 a BRCA 2 je autozomdlné dominantni,
tedy 50 % potomkiim hrozi, Ze zdédi tuto mutaci, bud” od otce, nebo od matky. Nosicem
této mutace mohou byt tedy obé pohlavi. Tuto zarode¢nou mutaci nesou vSechny burnky
organismu. Mutace v genech BRCA mohou zptisobit karcinom prsu, v jinych rodinach
to mtzZe byt karcinom prsu i ovaria a v dalSich rodinach mohou tyto mutace zptisobit
pouze karcinom ovarii, nelze vSak dopredu s urcitosti Fici, jaky typ nadorového
onemocnéni se v dané rodiné vyskytne. Pokud se objevi karcinom prsu a zaroven
karcinom ovarii v ramci jedné rodiny, aZ v 90 % piipadt se bude jednat o mutaci genii
BRCA 1 nebo 2. Zena s mutaci geni BRCA 1 a 2, které byl diagnostikovan karcinom
prsu, ma velké Sance na vyléceni, pokud je takovéto Zené diagnostikovan karcinom
ovaria, jeji prognoza je daleko horsi. Foretova (2015) uvadi, Ze vyskyt téchto mutaci
v populaci je priblizné 1 : 800 — 1000. Mutace genii BRCA 1 a BRCA 2 se vyznacuji
svou vysokou penetranci, tzn. zvySenou pravdépodobnosti projevu onemocnéni,
a to obvykle 10nasobné a vice zvySené riziko pro vznik nadoru. VSechny mutace vSak
nemusi byt zdkonité zdédéné. Mohou se objevit i tzv. de novo mutace, vzniklé
v somatickych ¢i zarodeCnych bunkach (Petrakova, 2016; Foretova, 2016; Zikan, 2016;
MareSova, 2014; Cibula, 2009; Abrahamova, 2003).

1.9.1.1 MUTACE V GENECH BRCA 1ABRCA?2

Gen BRCA 1 byl objeven v roce 1990 a klonovan o 4 roky pozdéji,
tedy vroce 1994. Je lokalizovan na dlouhém raménku 17. chromozomu, sklada
se z 24 exontl, z nichZ 22 je kédujicich. Nejvétsi z exond, je exon 11, ktery zaujima
61% kodujici sekvence genu. DalSi exony jsou relativné malé. Doposud bylo popsano
uZ nékolik set mutaci genu BRCA 1. Gen BRCA 2 byl objeven v roce 1994. Nachazi
se na dlouhém raménku 13. chromozomu, obsahuje 27 exond, z nichzZ je 25 kddujicich.

Gen BRCA 2 obsahuje 2 velké exony, exon 10 a exon 11, které zaujimaji 59 % celé
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kédujici sekvence. Dalsi exony jsou relativné kratké. BRCA 2 je dileZity pro opravu
DNA homologni rekombinaci, patfi mezi geny udrZujici neporuseny genom (Heczkova,
2012; Cibula, 2009).

U Zen s mutaci v genu BRCA 1 jsou aZ v 80 % pripadi diagnostikovany duktalni
karcinomy prsu. Medularni karcinomy, mezi néz patfi i atypické medularni karcinomy,
se fadi k druhym nejcastéjSim typtim nadord, jedna se o 10 — 19 % pfipadt. Vyskyt
ostatnich typd nadorti je minimalni, napiiklad 2 % pripadi lobularnich karcinomd.
Karcinomy u nositelek mutace BRCA 1 jsou velmi casto grade 3, bez exprese
estrogenového receptoru a Her-2 negativni. Velmi mladé Zeny s mutaci genu BRCA 1
maji v 70 % pripadd triple-negativni karcinom, jehoZz vyskyt ale s vékem klesa
az na 40 % u Zen nad 70 let (Fabian, 2016).

U Zen s mutaci v genu BRCA 2 jsou aZ v 83 % pripadii diagnostikovany
také duktalni karcinomy prsu. Medularni karcinomy se vyskytuji minimalné. Naopak
v 10 % pfipadi se jednd o lobularni karcinom, coZ je stejné riziko jako
u neselektovanych Zen. Také u mutaci v genu BRCA 2 je vétsi vyskyt nadord grade 2
nebo grade 3, ale rozdilné je zastoupeni estrogenového receptoru pozitivnich tumort
az v 77 % pripadd, coz se priliS neliSi od nemocnych Zen bez mutace. Her-2 pozitivnich
karcinomid je srovnatelné s kontrolnimi skupinami. Triple negativni karcinomy
se u BRCA 2 vyskytuji u velmi mladych Zen jen asi v 10 % pripadd, jejich vyskyt
ale s vékem stoupa azZ k 40 % u Zen nad 70 let (Fabian, 2016).

CeloZivotni riziko vzniku karcinomu prsu, je u nositelek mutace v genu
BRCA 1 vyrazné zvySené, 40 — 87 %, oproti riziku v nezatiZené populaci Zen,
kde je toto riziko 8 — 10 %. CeloZivotni riziko vzniku karcinomu ovarii je u nositelek
mutace v genu BRCA 1 22 — 65 %, oproti nezatiZené populaci, kde je toto riziko 1,8 %.
Do 80 let onemocni nadorem prsu 87 % Zen a nadorem ovarii 40 — 60 % Zen s mutaci
BRCA 1. Mutace genu BRCA 2 ma podobné celoZivotni riziko pro vznik karcinomu
prsu, 18 — 88%, ale pro vznik karcinomu ovarii je toto riziko nizsi, 10 — 35 %, oproti
2% v nezatiZené populaci. Mutace v BRCA genech jsou odpovédny asi za 15 % pripadi
ovariadlnich karcinomt. Nejvétsi riziko pro vznik karcinomu ovarii u Zen s mutaci
BRCA 1 je mezi 35. - 40. rokem, u Zen s mutaci genu BRCA 2 toto riziko stoupa
po 50. roce Zivota. U téchto mutaci je vysoké i riziko metachronniho karcinomu prsu,

tedy nadoru, ktery se vyskytne aZ s odstupem casu. Toto riziko je rocné 5 %
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(celoZivotné 52 %), oproti 0,8 % rocné v nezatiZené populaci. Riziko vzniku
metachronniho duplicitniho karcinomu prsu, u Zeny s mutaci v genu BRCA
s jiz diagnostikovanym karcinomem prsu, je velmi vysoké, u mutace BRCA 1 se uvadi
5,2 let a u BRCA 2 uvadi literatura 5 let. Obvykle se jedna o stejny typ nadoru.
Nositelkdm mutace genu BRCA 1 jsou Casto diagnostikovany triple-negativni nadory
prsu, podle studii v 9 — 21 % pfipadd. Zeny s triple-negativnim karcinomem prsu mladsi
40 let byly ve 30 % nositelky mutace genu BRCA 1 a v 9 % BRCA 2. Riziko vzniku
karcinomu v druhém prsu je také vysoké, 83 % u mutace BRCA 1 a 62 % u BRCA 2,
u Zen do 70 let s jiz diagnostikovanym jednostrannym karcinomem prsu. Zeny s mutaci,
u kterych byl diagnostikovan karcinom prsu pred 55. rokem Zivota, maji 18 % riziko,
Ze se u nich rozvine nddor i v druhém prsu v pribéhu dalSich deseti let. U Zen
bez mutace je toto riziko pouze 5 %. Nositelky mutaci maji také zvySené riziko vzniku
jinych malignit, napfiklad karcinomu délohy (zvlasté agresivnéjSich typi nadort)
a vejcovodi. V rodinach s mutacemi genti BRCA 1 nebo BRCA 2 se mohou vyskytnout
dalSi solidni nadory, zejména karcinom prostaty, kolorektalni karcinom, karcinom
pankreatu, ZluCovych cest a také maligni melanom. Riziko vzniku karcinomu prostaty
u nosicli mutace genu BRCA 2 je 2 — 6 krat vyssi oproti nezatizené populaci (Petrakova,

2016; Fabian, 2016; Zikan, 2016; Zavesky, 2015; Cibula, 2009).

1.9.1.2 DALST GENOVE MUTACE

Mutace v genech BRCA 1 a BRCA 2 jsou zodpovédné asi za 20 % vSech
dédicnych forem nadorti prsu. Urcité riziko s sebou nesou i mutace jinych vysoce
rizikovych genti pro specifické syndromy, napriklad PTEN, TP53, STKI11,
které vysvétluji asi 1 % vSech dédi¢nych nadortG prsu. Urcitou cast dédicnych forem
nadord prsu mohou vysvétlit také stfedné rizikové geny (se stfedni penetranci),
jako jsou CHEK2, ATM, BRIP1, PALB2 nebo RAD5I1C. S rozvojem next-generation
sekvenovani a testovani panelu gend budou jisté objevovany dalSi predispozi¢ni geny
s riznym stupném rizika pro vznik karcinomu prsu a ovarii (Foretova, 2016; Pohlreich,

2012).
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1.9.2 GENETICKE TESTOVANI

Smyslem genetického testovani je objevit rodiny s dédi¢nou predispozici
ke vzniku maligniho onemocnéni. V téchto rodinach najit idedlné zdravé nosice mutaci,
u kterych mutizeme zabranit vzniku karcinomu, nebo alespon diagnostikovat karcinom
v Casném stadiu nemoci. Dale je moZné vyuZit genetické testovani pro ucely nasazeni
specifické 1écby cilené podle genetické dispozice. V soucasnosti je diagnostika mnohem
rychlejsi a efektivnéjsi, diky metodam sekvenovani nové generace (next-generation
sequencing — NGS), které umoZiuji testovat i vice genli soucasné. Gynekolog,
popripadé prakticky 1ékar, by mél mit prehled o zdravotnim stavu své pacientky (vCetné
rodinné anamnézy) a tyto tdaje pravidelné dopliiovat, nejlépe pfi kazdé preventivni
prohlidce. V pfipadé vysoce rizikové anamnézy a splnéni indikacnich kritérii,
uvedenych niZe v tabulce €. 5, odesila 1ékar tuto pacientku ke klinickému genetikovi.
Ten po rozboru osobni a rodinné anamnézy a sestaveni podrobného rodokmenu urci typ
a rozsah testovani. V pripadé karcinomu prsu potfebuje znat genetik zejména vék
v dobé diagnozy, histopatologicky typ nadoru, bilateralni vyskyt karcinomu prsu,
duplicitni nadorova onemocnéni a vyskyt dalSich nadorovych onemocnéni v rodiné
(naptiklad karcinom prsu, karcinom ovarii, karcinom prsu u muZe, kolorektalni
karcinom, karcinom prostaty, karcinom pankreatu). U zdravych nosi¢i mutaci
je nasledné odhadnuto riziko vzniku maligniho onemocnéni. U nosi¢i mutaci
s karcinomem prsu se zjiStuje spojeni s nékterym z hereditarnich syndromd,
nebo zda se jedna o familiarni ¢i sporadickou formu karcinomu. Genetické testovani
se doporucuje v pripadé, Ze je pravdépodobnost objeveni mutace vétSi nez 10 %.
Genetické vySetieni je mozné provadét pouze u osoby starsi 18 let, dana osoba miiZe
toto vySetfeni odmitnout. Po Fadném pouceni testované osoby a po podpisu
informovaného souhlasu je testované osobé odebrana krev k izolaci DNA,
ktera je odeslana do specializované molekularné-genetické laboratofe. VySetfeni
by mélo byt zahajeno nejdfive u nejmladsi osoby s karcinomem z celé postiZené rodiny.
V Ceské republice se rutinné u osob s vysokym rizikem dédi¢né predispozice
ke karcinomu prsu vysSetfuji hlavni predispozicni geny - BRCA1 a BRCA2 (kratké
i dlouhé genové alterace), a také 2 alterace v genu CHEK2. Po skonceni analyzy

by méla testovana osoba obdrZet pisemnou zavérecnou zpravu, ve které jsou
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interpretovany vysledky analyzy, popis nalezené mutace, odhadované riziko vzniku
nadorového onemocnéni a doporuceni pro pripadné testovani u pribuznych. Tato zprava
je odeslana také indikujicimu lékari, ktery s testovanou osobou probere vysledek
vySetfeni a domluvi se na dalSim postupu. Genetické vySetfeni BRCA genf
je nejduleZitéjsi a nejefektivnéjsi pro preventivni zasahy u zdravych nosi¢ek mutaci,
diky nimZ je moZnad vcCasnd minimalizace rizika vzniku maligniho onemocnéni,

atoipomoci preventivnich operaci (Foretova, 2016; Zikan, 2015; Tomasek, 2015;

Matéji, 2014; Bajciova, 2011; Cibula, 2009; Drazan, 2006; Abrahdmova, 2003).

Tabulka ¢. 5: Indikacni kritéria ke genetickému testovani genii BRCA 1 a BRCA 2 (modifikovana
dle NCCN, National Comprehensive Cancer Guidelines, 2015, schvalena Spolecnosti lékarské

genetiky a genomiky CLS JEP)

SPORADICKE FORMY

e epitelovy karcinom ovaria/tuby/primarni peritonealni karcinom v jakémkoliv
véku

e (riple-negativni karcinom (receptory ER, PR a HER2 negativni) prsu do 60 let
(medularni karcinomy prsu se téméf vZdy shoduji s triple-negativnimi
karcinomy prsu)

e unilateralni karcinom prsu do 45 let (do 50 let pokud neni znama viibec rodinna
anamnéza)

e dva samostatné primarni karcinomy prsu, prvni do 50 let, nebo oba do 60 let
(bilateralni nebo ipsilateralni/synchronni nebo metachronni)

e duplicita karcinomu prsu a slinivky v jakémkoliv véku

e karcinom prsu u muZe v jakémkoliv véku

FAMILIARNI FORMY
(karcinom ovaria, tuby nebo primarni peritonealni karcinom v rodinné anamnéze je
vZdy indikaci k testovani)

3 pribuzni
e alesponl 3 pfimi pfibuzni (vCetné probandky) s karcinomem prsu v jakémkoliv
véku
2 pribuzni
e 2 primé priibuzné (vCetné probandky) s karcinomem prsu, alesponi jedna
diagnostikovana ve véku pod 50 let, nebo obé do 60 let (empirické riziko
karcinomu prsu je pro pfimé pribuzné nad 20 %, tj. vysoké, a doporucujeme
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MRI prsou)

e probandka s karcinomem prsu do 50 let s pfimym pribuznym s nadorem
spojenym s hereditarnim karcinomem prsu a ovarii (pfedevsim karcinom
slinivky, prostaty)

PREDIKTIVNI TESTOVANI znamé rodinné mutace u ptibuznych od 18 let véku (ve
zvlaStnich ptipadech individualné)

Zdroj: Foretovd, 2016, s. 11

1.9.3 PREVENTIVNI PECE O NOSICE MUTACI GENU BRCA

Pokud je pri genetickém vySetieni objevena mutace v genech BRCA, je nosiciim
mutace doporuCena adekvatni dispenzarni péCe a dalSi profylaktickd opatfeni.
U zdravych nositelek mutace se doporucuje intenzivni screening karcinomu prsu. Tento
screeningovy program se liSi od klasického, provadéného u Zen nenositelek po 45. roce
Zivota, jeho Casnym zacatkem, a to od 25 - 30 let. V rodinach s velmi ¢asnym vyskytem
nadorti je vhodné upravit screeningovy program individualné. V pripadé vyskytu
karcinomu prsu nebo ovaria u pribuznych mladsich 30 let, je vhodné zacit u rizikovych
osob se screeningem pred 21. rokem Zivota. Screeningova zobrazovaci vysSetfeni
je vhodné provadét minimalné 1x roc¢né, nejlépe v ptilrocnim intervalu, ktery se jevi
jako idedlni. Hereditarni karcinomy zptsobené BRCA geny rostou rychle a jejich
se tak vyskytuji intervalové nadory, coZ jsou rychle rostouci nadory, které narostou mezi
dvéma screeningovymi vySetfenimi, a jejich mamografické okénko se odhaduje
asi na mésice. Proto se rocni interval zdd byt nedostateCny. U nositelek mutace
je nejvice prinosna metoda MRI, ktera ma u téchto Zen nejvétsi senzitivitu. Nejvétsi
vytéznost ma vSak v kombinaci s mamografii, ktera je pfinosna hlavné v priikazu nebo
vylouceni mikrokalcifikaci. U mladych Zen se doporucuje jeden mamograficky snimek
v 25 a 30 letech, pravé k vylouceni mikrokalcifikaci. Provadét vySetfeni MRI
u nositelek BRCA mutaci se doporuCuje mezi 7. a 17. dnem menstruacniho cyklu. Dalsi
zobrazovaci metodou je ultrazvuk, ktery je spiSe dopliikova metoda. VyuZiti ultrazvuku
a MRI ma velky prinos pro casnou diagnostiku, kdy odhali i malé 1éze u mladych Zen.

MRI a UZ se doporucuje u Zen mezi 25 — 29 lety stfidat v Sestimési¢nim intervalu.
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Kromé karcinomu prsu jsou nositelky mutaci v genech BRCA ohroZeny vznikem
karcinomu ovarii, ale i dalSich nadorii, na to se nesmi v ramci sekundarni prevence
zapominat. Sekundarni prevence u karcinomu ovarii spociva ve sledovani nadorovych
markerti (CA 125, CEA, CA 15-3 nebo CA 19-9), dale se provadi gynekologické
vySetfeni (vCetné transvaginalniho ultrazvuku) od 25 let v Sestimési¢nim intervalu,
popripadé o 10 let dfive, neZ byl vék nejmladSi nemocné pribuzné. I pres vSechny
dostupné moznosti, je Casnd diagnostika ovaridlnich karcinomti problematicka
(Foretova, 2016; Zikan, 2016; Petrakova, 2016; TomasSek, 2015; Krska, 2014; Bajciova,
2011; Cibula, 2009).

Doporucena dispenzarni péce a frekvence vysetfeni je shrnuta niZe v tabulce €. 6.

Tabulka ¢. 6: Doporucené dispenzarni schéma pro nesice mutaci genit BRCA

VYSETRENI OD VEKU FREKVENCE

ZENY NOSITELKY

samovySetiovani prsi 18 1x mésicné

klinické vysetieni prs( 25*% 1x za 6 mésicl

ultrazvuk prst 25 1x rocné

mamografie 30 1x rocné

MRI prsi 25 1x roéné

UZ bficha 30 1x rocné

gynekologické vySetfeni 18 1x za 6 mésicl

nadorové markery CA 125, CEA, CA 15-3 21 1x ro¢né (CA 19-9 od 40 let)
test na okultni krvaceni 45 1x ro¢né

kolonoskopie 45 1x za 3 roky

kozni vySetfeni 30 1x ro€né (u BRCA 2 mutace)
MUZI NOSITELE

samovy$etiovani prst 18 1x mésicné

samovysSetfeni varlat 18 1x mésicné

klinické vySetreni onkologem 30 1x ro€né

ultrazvuk prst 30 1x rocné

test na okultni krvaceni 45 1x ro€né

nadorové markery CEA, CA 19-9, PSA 45 1x ro€né

kolonoskopie 45 1x za 3 roky

urologické vySetfeni 45 1x rocné

UZ bficha 30 1x ro€né

kozni vySetreni 30 1x ro¢né (u BRCA 2 mutace)

*nebo o 10 let dfive, nez byl vék nejmladSi nemocné pfibuzné

Zdroj: Cibula, 2009, s. 77
Profylaktické chirurgické vykony nejvyraznéji sniZuji riziko vzniku nadorového

onemocnéni prsu nebo ovarii. Profylaktickd bilaterdlni mastektomie sniZuje riziko

vzniku karcinomu prsu u nositelek mutaci aZ o 90 %. Je moZné ji provést kdykoliv,
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kdy Zena vyslovi prani, v jakémkoliv véku a miiZze byt nasledné provedena okamzita
rekonstrukce prsu. Nositelkdim BRCA mutaci je doporucovano planovat téhotenstvi
v mladSim véku, aby mohla byt provedena preventivni adnexektomie co nejdfive,
nejlépe v 35 — 40 letech. Preventivni odstranéni vajecnik(i a vejcovodi sniZuje riziko
vzniku karcinomu ovarii 0 97 % a o 50 % v pripadé karcinomu prsu, zlstava vsak 3 %
riziko peritonedlni karcinomatézy u Zen. Otazkou zistava, zda provadét preventivni
hysterektomii, zejména u nositelek BRCA mutace. Ke sniZeni rizika mizZeme vyuZit
také chemoprevence pomoci tamoxifenu, u kterého bylo prokazano az 40 % sniZeni
rizika vzniku karcinomu prsu u Zen s mutacemi BRCA. I po provedeni profylaktické
operace je nutné, aby Zena dochazela na pravidelné screeningové vySetieni (Zikan,
2016; Petrakova, 2016; TomasSek, 2015; Krska, 2014; Pilka, 2012; BajcCiova, 2011;
Cibula, 2009; Smith, 2007; Samuel, 2006).
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2 METODIKA PRACE

V metodické casti prace je popsana a kompletné shrnuta problematika vyzkumu,
ktera je nedilnou soucasti diplomové prace. Vyzkumné Setfeni navazuje na teoretické
poznatky sepsané v predchozi ¢asti prace (viz kapitola 1). K ziskani potfebnych dat byl

sestaven anonymni nestandardizovany dotaznik, ktery je uveden jako priloha €. 2.

2.1 METODIKA VYZKUMU

K vypracovani diplomové prace byla vyuZita kvantitativni metoda sbéru dat,
kterou je dotaznikové Setfeni. Dotaznik je nejcastéjSi metoda sbéru dat, a je urCen
k ziskavani mnoha dat (Gavora, 2008). Dotaznik se sklada ze 17 otazek. Respondentky
mély v zavislosti na typu otazky moZnost vybéru jedné nebo vice odpovédi.
U nékterych otazek byl prostor pro vlastni odpovéd. Prvni dvé otazky jsou
demografické a zjiSt'uji vék respondentek a jejich nejvyssi dosazené vzdélani. Ostatni
otazky jsou zaméreny na informovanost a povédomi Zen o dédi¢ném typu karcinomu

prsu a jeho prevenci.

2.1.1 TEORETICKO-PRAKTICKA PRIPRAVA

Na zacitku vyzkumu byla provedena dikladna reSerSe relevantnich zdrojt
v tiSténé i elektronické podobé, coZ bylo potfebné pro spravnou organizaci vyzkumu,
a také teoretickou Cast prace. Pfevazna Cast teoretické pripravy spocivala ve studiu
odbornych publikaci a periodik zabyvajicich se problematikou karcinomu prsu
a mutacemi genti BRCA. Byl kladen dtiraz na aktualnost informaci z pouzitych zdrojt.
Praktickd priprava se zaméfovala zejména na pripravu, vytvoreni a realizaci
dotaznikového Setfeni pro Zeny v Olomouckém kraji a na moznost vyuZiti poznatki

ziskanych vyzkumnym Setfenim pro praxi.
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2.2 CiL PRACE

Hlavnim cilem této diplomové prace bylo zjistit povédomi Zen v Olomouckém
kraji o moZnosti genetického vySetfeni jako jednu z moZnosti sekundarni prevence
karcinomu prsu. Zajimali jsme se o miru informovanosti a postoji respondentti

k prevenci tohoto zavazného onemocnéni.

Dil¢i cile:

1. Zmapovat znalosti dotazovanych Zen o karcinomu prsu.

2. Zjistit zajem Zen o pravidelné preventivni vySetfeni.

3. Vyhodnotit, zda se respondentky setkaly s pojmem ,,vysoce rizikové geny BRCA 1
a BRCA 2“ a s mozZnosti jejich genetického vySetreni.

4. Zjistit, zda jsou Zeny ochotny genetické vySetfeni mutaci geni BRCA podstoupit
a kolik by byly ochotny za toto vySetieni zaplatit.

5. Zjistit, zda by respondentky, v pripadé pozitivniho vysledku genetického vySetfeni,

byly ochotny podstoupit preventivni operaci k odstranéni prst i vajecnikd.

Vyzkumné hypotézy:

1. Vice neZ polovina dotazanych Zen bude mit spravné povédomi (tedy zaznaci
spravnou odpovéd’) o pojmu karcinom prsu a koho toto onemocnéni miiZe postihnout.

2. Na pravidelné preventivni prohlidky ke svému gynekologovi bude dochazet vice nez
75 % respondentek.

3. Alespon 30 % respondentek bude pravidelné provadét samovysSetieni prsu.

4. Méné neZ polovina respondentek bude znat geny BRCA a riziko s nimi spojené.

5. Vice neZ 85 % dotazanych Zen by v pripadé pozitivniho genetického testu

podstoupilo operaci k odstranéni prsu ¢i vajecniki.
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2.3 CHARAKTERISTIKA VYZKUMNEHO SOUBORU

Vyzkumu se zicastnilo 100 Zen. Zakladni soubor respondentid byl vytvoren
na zdkladé nahodného vybéru. Vyzkumné Setfeni se realizovalo v ambulanci
praktického lékafe v Olomouci. Dotazniky Zeny dostaly v tisténé formé spolu
s instrukcemi, jak dotaznik vyplnit. Odpovédi byly anonymni a ucast ve vyzkumu

dobrovolna. V priizkumu nehral roli vék ani vzdélani.

2.4 VYZKUMNY NASTROJ

Pro realizaci praktické casti diplomové prace byl wvyuZit vyzkum,
ktery ma kvantitativni charakter. Jako nastroj byl pouZit nestandardizovany dotaznik.

Dotaznik je jednou z nejfrekventovanéjSich metod kvantitativhiho vyzkumu.
UZz pojmu dotaznik je zfejmé, Ze tato technika je spojena s kladenim otazek,
atovpisemné formé a zaroven jsou i pisemné vyjadieny odpovédi. Je dulezité,
aby byl dotaznik vzdy peclivé pripraveny a otazky dikladné promyslené. Dotaznik
je idedlni k hromadnému sbéru informaci, ¢imz ziskame velké mnozstvi dat od velkého
poctu respondentd v relativné kratkém casovém obdobi. Osobu, ktera dotaznik
vypliiuje, oznacujeme jako respondent (Gavora, 2008).

Pro dotaznikové Setfeni jsou vyuZivany oteviené, uzaviené nebo polouzaviené
odpovédi. V pripadé otevienych odpovédi je odpovéd’ na danou otazku sepsana
samotnym respondentem, nevyhodou otevienych odpovédi je jejich volnost, ktera Cinni
které nabizi urcity pocet odpovédi, ze které respondent vybere tu nejvhodnéjsi. Oproti
otevienym odpovédim se uzaviené odpovédi daleko lépe vyhodnocuji. Respondenti
také daleko ochotnéji vypliuji dotazniky s nabizenymi odpovéd'mi. Uzaviené odpovédi
se dale déli na nékolik podtypli. Mezi tyto podtypy patii dichotomické odpovédi,
které obsahuji pouze dvé mozZnosti, jak odpovédét na danou otazku, naptiklad ano - ne.
DalSim podtypem jsou polytomické odpovédi, u kterych ma respondent vice mozZnosti
na odpovéd'. Polytomické odpovédi se dale rozd€luji na vybérové, vyctové a stupnicoveé

(Chraska, 2007).
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e Jasné, strucné a srozumitelné poloZky dotazniku, respektujici naptiklad vek
¢i vzdélani respondentti.

¢ Jednoznacna formulace otazek v dotazniku.

e Opatrnost pii formulaci otazek typu ,,proc“.

e ZjiStovat pouze nezbytné tdaje.

e Vyvarovat se priliS velkému rozsahu dotazniku.

e Nepouzivat sugestivni polozky v dotazniku, tedy nenapovidat jak odpovédét.

e Vysvétlenim smyslu dotaznikového Setfeni, je mozné si ziskat dileZitou
spolupraci respondentd.

e Jasné stanovit pokyny pro vyplnéni dotazniku.

e Sestavovat dotaznik tak, aby Sly vysledky snadno tfidit, zpracovavat a zapisovat
do tabulek.

e Radit polozky v dotazniku od jednoduchych pies konkrétni po obsahové, podle

psychologického hlediska
(Chraska 2007, s. 163-170).

Respondentky odpovidaly v dotazniku na 17 otazek rtzného typu. V dotazniku
dominovaly otazky uzavieného typu, kde mély Zeny mozZnost vybrat jednu odpovéd
z nékolika nabizenych. Dale autorka pouZila otazky polouzavrené, ve kterych mohly

Zeny napsat i svoji vlastni odpovéd’. Dotaznik je uveden jako priloha €. 2.
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2.5 ORGANIZACE VYZKUMU

Vyzkumné Setfeni probihalo ve dvou fazich. Pred zahdjenim vlastniho
dotaznikového Setfeni byl v tinoru roku 2017 proveden predvyzkum, kdy bylo nahodné
rozdano 10 dotaznikd. Sledovana byla srozumitelnost jednotlivych poloZek, dale
byl pfedvyzkum zaméfen na spravnost pochopeni instrukci k vyplnéni dotaznikd.
Na zakladé vysledkt tohoto predvyzkumu byly provedeny drobné tpravy. Poté byl
jiZ dotaznik funkcni a bylo zahdjeno samotné vyzkumné Setfeni, které probihalo
v obdobi od biezna do cervna roku 2017. Z celkového poctu rozdanych 110 dotazniki
se vratilo 104 dotaznikd a z téchto navracenych dotaznikii musely byt 4 dotazniky
vyfazeny, pro neuplné vyplnéni. V procentech to znamena, Ze navratnost dotazniku
byla 94 %. Ke zpracovani dat bylo nakonec pouZzito 90 % dotaznikt z celkového poctu

rozdanych dotazniki. Vysledky anonymniho Setfeni slouZily jen pro tcely vyzkumu.

2.6 VYSLEDKY

Vyhodnoceni vyzkumu probihalo po shromézdéni vSech vyplnénych dotazniki.
Z hlediska spravnosti vyplnéni byla data zkontrolovana a nasledné zpracovana
do statistické podoby v programu LibreOffice Calc 2013. VSech 100 spravné
vyplnénych dotaznikii bylo pouzito k vyzkumnému zpracovani. Vyslednd data
z vyzkumu jsou zaznamenana do tabulek a sloupcovych a kolacovych graft. Jednotliva
vysledna data jsou doplnéna o komentar pro lepsi orientaci v grafu. Vysledky dil¢ich

otazek jsou prezentovany ve stejném poradi jako v dotazniku.
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Otézka & 1: Jaky je V43 vek?

V prvni otazce uvadély respondentky sviij vék. NejmladsSi respondentce bylo
17 let, naopak vék nejstarsi respondentky byl 71 let. Nejvice dotaznikti (14) vyplnily
respondentky ve véku 18 let a 10 dotaznikidi vyplnily respondentky ve véku 19 let.
Pro lepsi prehlednost grafu, byly stanoveny jednotlivé vékové kategorie. Ve vékové
kategorii pod 20 let odpovidalo 26 respondentek, ve vékové kategorii 21 — 30 let 28,
ve vékové kategorii 31 — 40 let 20, ve vékové kategorii 41 — 50 let 11, dale ve vékové
kategorii 51 — 60 let 10 a nad 60 let odpovidalo 5 respondentek (viz tabulka ¢. 7,
graf €. 1).

Tabulka ¢. 7: Vék respondentek

Vékova kategorie Do 20-tilet 21-30let 31-40let 41-50let 51-60let 61avicelet
Pocet respondentek 26 28 20 11 10 5

Graf ¢. 1: Vék respondentek

W Do 20-ti let W21 -30 let 31-40let m41-50let HW51-60Ilet 61 a vice let
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Otazka ¢. 2: Jaké je VaSe nejvyssi ukoncené vzdélani?

Z grafu €. 2 vyplyva, Ze nejvétsi skupinu reprezentovaly Zeny se stfedoSkolskym
vzdélanim s maturitou — 28 % respondentek. Druhou nejpocetn€jsi skupinou bylo 26 %
Zen se zakladnim vzdélanim. VysokosSkolské vzdélani uvedlo 24 % Zen. Nasledovaly
Zeny se stfednim vzdélanim bez maturity — 17 % respondentek a Zeny s vySSim

odbornym vzdélanim, které predstavovaly zbylych 5 %.

Tabulka ¢. 8: Nejvyssi ukoncené vzdélani

Stredni
Zakladni odborné bez  StredoSkolské Vyssi
NejvySSi ukon€ené vzdélani  vzdélani maturity S maturitou odborné Viysokoskolské
Pocet respondentek 26 17 28 5 24

Graf ¢. 2: Nejvyssi ukoncené vzdélani

W Zakladni vzdélani m Stfedni odborné bez maturity StfedoSkolské s maturitou

m Vy3$Si odborné W VVysokoskolské
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Otazka ¢. 3: Jak Casto chodite na pravidelné gynekologické prohlidky?

Tato otdzka zjiStovala, jak casto navstévuji respondentky svého obvodniho
gynekologa. Tato otazka byla polouzaviend, respondentky mély na vybér jednu z péti
odpovédi:

e 1x za pul roku
e 1xrocné

e 1xza2roky

® méneé Casto

e npechodim

Z vysledki vyplyva, Ze nejvice, tedy 59 % respondentek, navstévuje svého
obvodniho gynekologa 1x za rok. DalSi pocetnou kategorii je frekvence navstév
1x za ptil roku, do které se zaradilo 25 % respondentek. 6 % respondentek dochézi
ke svému lékafi 1x za 2 roky, 3 % Zen uvedlo odpovéd méné casto a posledni moZnou

odpovéd zvolilo 7 % respondentek, které nenavstévuji gynekologa viibec.

Tabulka ¢. 9: Frekvence navstévnosti obvodniho gynekologa

Frekvence

navstévnosti 1x za %2 roku 1x ro€né 1x za 2 roky méné casto nechodim
Pocet

respondentek 25 59 6 3 7
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Graf ¢. 3: Frekvence navstévnosti obvodniho gynekologa

W 1x za%roku M 1x rocné 1x za2roky M méné Casto M nechodim

V tabulce ¢. 10 a grafu ¢. 4 mtiZeme vidét intervaly navstév ordinace gynekologa

vzhledem k véku.

Tabulka ¢. 10: Frekvence navstévnosti obvodniho gynekologa podle vékové kategorie

Do 20-tilet 21 —-30let 31—-40let 41-501let 51 —-60Ilet 61 avice let

1x za % roku 13 2 5 2 2 1
1x roéné 6 21 15 7 6 4
1x za 2 roky 2 4 0 0 0 0
Méné casto 0 1 0 1 1 0
Nechodim 5 0 0 1 1 0
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Graf ¢. 4: Frekvence navstévnosti obvodniho gynekologa podle vékové kategorie

25

20

15

10

1x za Y2 roku 1x ro¢né

W Do 20-ti let ® 21 — 30 let

1x za 2 roky Méné Casto

31-40let m41-50let W51 —60 let

46

Nechodim

61 a vice let



Otazka ¢. 4: VySetfuje Vam Vas gynekolog v ramci pravidelné gynekologické

prohlidky také prsy?

Ve Ctvrté otazce se dotazujeme, zda jsou respondentkam vySetfovany prsy
vramci pravidelné prohlidky u jejich obvodniho gynekologa. V této otazce byla

moZznost vybirat ze tfi odpovédi:

° ano
° ne
° nechci uvést

Z vysledki dotaznikového Setfeni vyplyvd, Ze pouze 10 % respondentkam
vySetfuje jejich obvodni gynekolog prsy v ramci pravidelné 1ékaiské prohlidky, jedna
respondentka nechtéla odpovéd uvést. Tedy aZ 89 % respondentek jejich lékar prsy

nevysetfuje, coZ vyjadiuje tabulka €. 11 a graf €. 5.

Tabulka €. 11: VySetfovani prsu v ramci prohlidky u obvodniho gynekologa

VySetfeni prsou Ano Ne Nechci uvést
Pocet respondentek 10 89 1

Graf ¢. 5: VySetfovani prsi v ramci prohlidky u ebvodniho gynekologa

= Ano = Ne Nechci uvést

47



Otazka ¢. 5: Které z téchto typl prevence rakoviny prsu vyuzivate a jak Casto?

Tato otazka se sklada ze dvou cCasti. Zamérovala se na preventivni vySetteni,
zda Zeny navstévuji 1ékafe nebo provadi samovySetfovani prsi, ale ptali jsme se také
na frekvenci vySetfeni. V této otdzce je moZné vybrat z vice moZnych odpovédi
a respondentky mély dale vypsat, jak Casto je vySetfeni provadéno:

e samovySetieni prst

e ultrazvuk prst

e mamograf

e vySetieni prsti gynekologem
e Zadny

e jiny typ prevence

NejcastéjSim typem preventivniho vySetfeni u respondentek, bylo ve 49 %
pripadii samovySetfeni prsi provadéné 1x mésicné. 1x za rok dochazi 12 %
respondentek na ultrazvuk prsi. 23 % respondentek dochazi k mamografickému
vySetfeni, a to 1x za 2 roky. VySetfeni prsi gynekologem uvedlo 10 % respondentek,
kdy 1 respondentka uvedla frekvenci 1x za ptl roku, 5 Zen uvedlo 1x za rok a 4 Zeny
jsou vySetfovany 1x za 2 roky. Zadné preventivni vySetfeni nepodstupuje az 33 %
respondentek. A 2 % respondentek uvedlo jiny typ preventivniho vySetfeni,
a to pravidelnou kontrolu v poradné pro choroby prsu. Shrnuté idaje uvadi tabulka ¢. 12

a graf ¢. 6.

Tabulka ¢. 12: Typy a frekvence preventivnich vySetieni

VySetreni
Samovysetieni prst 3
VySetteni prsi UZ prsl Mamograf gynekologem  Zadné Jiné
Pocet
respondentek 49 12 23 10 33 2
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Graf ¢. 6: Typy a frekvence preventivnich vySetfeni

W Samovy3etieni prsii B UZ prsdi © Mamograf M Vy3etfeni prsti gynekologem M Zadné = Jiné

V tabulce ¢. 13 a v grafu €. 7 se bliZe zaméfujeme na samovySetieni prsi
u dotazanych respondentek. Jak jiZ bylo wuvedeno, nejcasté€jSi frekvenci
v samovySetfovani prsii bylo 1x mésicné, coZ uvedlo 32 % dotazanych Zen. Druhou
nejcastéjsi odpovédi (12 %), byla frekvence 1x za 2 — 3 mésice. 3 % respondentek
uvedlo, Ze samovysetfeni prsi provadi 1x za rok, naopak 1 respondentka uvedla, Ze
se vySetfuje 1x za tyden a stejné tak 1 respondentka uvedla frekvenci dokonce 1x denné.

Percentudlni vyjadreni odpovédi je prezentovano v tabulce ¢. 13 a v grafu €. 7.

Tabulka ¢. 13: Frekvence samovysetfovani prsi

SamovySetfeni 1xza2-3

prst 1x denné 1x tydné 1x mésicné meésice 1x za rok
Pocet

respondentek 1 1 32 12 3
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Graf ¢. 7: Frekvence samovysetfovani prsi

M 1x denné M 1x tydné 1x mésicné M 1xza?2-3 mésice M 1x zarok

V tabulce ¢. 14 a v grafu ¢. 8 je prezentovan pomér odpovédi vzhledem k véku
respondentek. Po rozdéleni respondentek do vékovych kategorii je moZné s rostoucim

vékem pozorovat vzristajici poCet Zen, které dochazi na mamografické vySetieni.

Tabulka ¢. 14: Typy preventivnich vySetieni vzhledem k véku

VySetteni
Samovysetieni prst 3
VySetieni/Veék prsd UZ prsi Mamograf  gynekologem Zadné Jiné
Do 20-ti let 6 0 0 1 19 0
21 - 30 let 14 1 1 3 11 0
31— 40 let 14 3 0 2 3 2
41 - 50 let 8 2 8 2 0 0
51 — 60 let 4 4 9 1 0 0
61 a vice let 3 2 5 1 0 0
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Graf ¢. 8: Typy preventivnich vySetfeni vzhledem k véku
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V tabulce ¢. 15 a v grafu ¢. 9 je znazornén pomér odpovédi vzhledem
k nejvyssimu dosazenému vzdélani. MiZzeme pozorovat nejvyssi pocet respondentek,

které neprovadi Zadné vySetfeni, u Zen se zakladnim vzdélanim.

Tabulka €. 15: Typy preventivnich vySetfeni vzhledem k nejvyssimu dosaZzenému vzdélani

VySetreni

VySetfeni/  SamovySetieni prsii 5

Vzdélani prs UZ prsi Mamograf  gynekologem Zadné Jiné

Zakladni 7 1 1 1 18 0
Stredni odborné

bez maturity 10 4 11 2 2 0

Stredni s

maturitou 15 5 7 4 4 2
Vy$§i odborné 3 0 0 0 2 0
VlysokoSkolské 14 2 4 3 7 0

Graf ¢. 9: Typy preventivnich vySetfeni vzhledem k nejvysSimu dosazenému vzdélani
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Otazka ¢. 6: Co znamena pojem karcinom prsu?

Tato otazka zjiStovala, zda Zeny vi, co znamena pojem karcinom prsu a kdo

je ohroZen timto onemocnénim. Respondentky mély na vybeér ze tfi moZnych odpovédi:
¢ nezhoubné nadorové onemocnéni prsu
e zhoubné nadorové onemocnéni prsu, vyskytujici se u Zen po 45. roce veku

® nejcastéjSi zhoubné nadorové onemocnéni, které se miZze vyskytnout

i u mladych Zen a u muza

16 % dotazanych Zen zvolilo jako odpovéd prvni mozZnost, tedy nezhoubné
nadorové onemocnéni prsu. 33 % Zen oznacilo jako odpovéd druhou moZnost,
tedy Ze karcinom prsu je zhoubné nadorové onemocnéni prsu, vyskytujici se pouze
u Zen starSich 45 let. Posledni mozZnost, a tedy i spravnou odpovéd, uvedlo 51 %
dotazovanych, tedy Ze karcinom prsu je nejcast€jSi zhoubné nadorové onemocnéni,
vyskytujici se i u mladych Zen a u muzl. ZjiSténa fakta shrnuje tabulka ¢. 16

a graf ¢. 10.

Tabulka ¢. 16: Spravnost tvrzeni o karcinomu prsu

Zhoubné Zhoubné onem. i
Nezhoubné onem. u Zzen u mladych Zen a
Tvrzeni onemocnéni nad 45 let muzd
Pocet
respondentek 16 33 51

53



Graf ¢. 10: Spravnost tvrzeni o karcinomu prsu

B Nezhoubné onemocnéni
B Zhoubné onem. u Zen nad 45 let

Zhoubné onem. i u mladych Zen a muz{
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Otazka ¢. 7: MizZe Zena onemocnét rakovinou prsu jesté pred 35. rokem?

V sedmé otazce se ptame na nazor Zen, zda si mysli, Ze rakovina prsu mutze
postihnout i mladsi Zeny jeSté pred 35. rokem Zivota. Respondentky mély na vybér ze tii

moznych odpovédi:

® ano
* qe
® nevim

Z vysledkl Setfeni vyplyva, Ze naprostd vétSina Zen (98 %) zvolila spravnou
odpovéd, tedy ano. Odpovéd ne zvolila jedna respondentka, stejné tak odpovéd’ nevim.

Vysledky vyzkumné otazky jsou shrnuty v tabulce ¢. 17 a v grafu €. 11.

Tabulka ¢. 17: Rakovinou prsu mtiZe onemocnét i Zena mladsi 35 let

Moznosti Ano Ne Nevim
PocCet respondentek 98 1 1

Graf ¢. 11: Rakovinou prsu miize onemocnét i Zena mladsi 35 let

1% 1%

H Ano B Ne I Nevim
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Otazka ¢. 8: Myslite si, Ze rakovina prsu miiZze postihnout i muze?

V osmé otazce se ptame na nazor Zen, zda si mysli, Ze rakovina prsu miiZe

postihnout i muZe. Respondentky mély na vybér ze tfi moZnych odpovédi:

® ano
* qe
e nevim

Po secteni odpovédi se ukazalo, Ze vétSina Zen (68 %) odpovédéla spravné, tedy
ano. Odpovéd ne zvolilo 18 % respondentek a odpovéd nevim zvolilo 14 %
respondentek. Vysledky vyzkumné otazky jsou shrnuty niZe v tabulce ¢. 18

a v grafu ¢. 12.

Tabulka ¢. 18: Rakovina prsu muZe postihnout i muze

Odpovéd Ano Ne Nevim
Pocet respondentek 68 18 14

Graf ¢. 12: Rakovina prsu miiZe postihnout i muze

B Ano H Ne Nevim
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Otazka ¢. 9: Myslite si, Ze mtiZe byt rakovina prsu dédi¢na?

V dalSi otdzce jsme zjiStovali, zda si Zeny mysli, Ze rakovina prsu patfi mezi

dédicna onemocnéni. Respondentky mély opét na vybér ze tfi moZnych odpovédi:

® ano
* qe
e nevim

Vysledné scitani odpovédi ukazalo, Ze az 81 % Zen zvolila spravnou odpovéd,
tedy ano. 9 % respondentek odpovédélo, Ze rakovina prsu nepatii mezi dédicna
onemocnéni. 10 % respondentek zvolilo moZnost nevim. Percentudlni vyjadfeni

znazoriuje tabulka ¢. 19 a graf ¢. 13.

Tabulka ¢. 19: Rakovina prsu je dédi¢né onemocnéni

Dédi¢nost Ano Ne Nevim
Pocet respondentek 81 9 10

Graf ¢. 13: Rakovina prsu je dédicné onemocnéni

| Ano = Ne Nevim
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Otazka ¢. 10: Vyskytla se ve Vasi rodiné rakovina prsu?

V desaté otazce jsme zjiSt'ovali, zda maji Zeny zatiZenou rodinnou anamnézu,

konkrétné na vyskyt rakoviny prsu u pribuznych. Tato otazka nabizela 3 moZné

odpovédi:
® ano
® ne

e nechci uvést

U 27 % respondentek se rakovina prsu vyskytla u nékoho z rodiny. 73 %
respondentek nema zatizenou rodinnou anamnézu rakovinou prsu. Zadna z dotézanych
Zen nezvolila odpovéd ,,nechci uvést®. Percentudlni vyjadieni znazorniuje tabulka ¢. 20

a graf €. 14.
Tabulka ¢. 20: Percentualni vyjadfeni zatiZenosti rodinné anamnézy rakovinou prsu

Rakovina prsu Ano Ne Nechci uvést
Pocet respondentek 27 73 0

Graf. ¢. 14: Percentualni vyjadreni zatiZenosti rodinné anamnézy rakovinou prsu

H Ano m Ne Nechci uvést
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K otéazce ¢. 10 je pridélena podotazka. Respondentky, které si vybraly odpoveéd’

,»ano“, dale vybiraly z nékolika dalSich nabizenych moZnosti, u koho se v rodiné nador

prsu vyskytl:
® vy sama
e matka
® sestra
e babicka

e jiny pribuzny

Z 27 % respondentek, které uvedly, Ze se v jejich rodiné vyskytla rakovina prsu,
ve 3 % pripadl byly postiZeny nemoci samotné respondentky, u 1 % dotazanych Zen
byla nemocnd jejich matka, ve 2 % se rakovina prsu vyskytla u sestry. O babicku
s rakovinou prsu se jednalo ve 12 % pripadi a v 9 % pfipadti onemocnél rakovinou prsu
nékoho jiny z rodiny. Percentualni vyjadfeni nemocnych pribuznych znazormuje tabulka

€. 21 a graf ¢. 15.
Tabulka ¢. 21: Percentualni vyjadfeni nemocnych pribuznych s rakevinou prsu

Vy sama Matka Sestra Babicka  Jiny pribuzny
Pocet respondentek 3 1 2 12 9

Graf ¢. 15: Percentualni vyjadreni nemocnych pribuznych s rakovinou prsu

Pocet respondentek

HVysama m Matka Sestra Babicka | Jiny pribuzny




Otazka ¢. 11: Vyskytla se ve Vasi rodiné rakovina vajec¢nika?

Také v jedenacté otazce jsme zjiStovali, zda maji Zeny zatiZenou rodinnou
anamnézu, tentokrat jsme se dotazovali na vyskyt rakoviny vajecnikl u pribuznych.
Tato otazka nabizela 3 moZné odpovédi:

® ano
® ne

e nechci uvést

U 23 % respondentek se rakovina vajecnikt vyskytla u nékoho z rodiny. 77 %
respondentek nemd zatiZenou rodinnou anamnézu rakovinou vaje¢niki. Zadnd
z dotdzanych Zen nezvolila odpovéd’ ,,nechci uvést“. Percentudlni vyjadieni znazortiuje

tabulka €. 22 a graf €. 16.
Tabulka ¢. 22: Percentualni vyjadfeni nemocnych pfibuznych s rakevinou vajecnikii

Rakovina vaje¢niki Ano Ne Nechci uvést
Pocet respondentek 23 77 0

Graf €. 16: Percentualni vyjadieni nemocnych pfibuznych s rakovinou vajecniki

B Ano M Ne Nechci uvést
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odpovéd ,,ano

K otazce €. 11 je také pridélena podotazka. Respondentky, které si vybraly

[13

, dale vybiraly z nékolika dalSich nabizenych mozZnosti, u koho

se v rodiné nador vajecnikt vyskytl:

Vy sama
matka
sestra
babicka

jiny pribuzny

Z 23 % respondentek, které uvedly, Ze se v jejich rodiné vyskytla rakovina

vajecnikli, ve 2 % pripadi byly postiZeny nemoci samotné respondentky, u 4 %

dotazanych Zen byla nemocna jejich matka ,,stejné tak ve 4 % se rakovina vajecniki

vyskytla u sestry. O babicku s rakovinou vajecnikt se jednalo v 7 % pripadd a v 6 %

pfipadii onemocnél rakovinou vajecnikli nékoho jiny z rodiny. Percentudlni vyjadreni

nemocnych ptibuznych znazortiuje tabulka ¢. 23 a graf ¢. 17.

Tabulka ¢. 23: Percentualni vyjadfeni zatiZenosti rodinné anamnézy rakovinou vajecniku

\ly sama Matka Sestra Babicka  Jiny pfibuzny

Pocet respondentek 2 4 4 7 6
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Graf ¢. 17: Percentualni vyjadreni zatiZenosti rodinné anamnézy rakovinou vajecniku

B\ sama B Matka Sestra M Babicka B Jiny pfibuzny
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Otazka ¢. 12: Slysela jste nékdy o genetickém vysetfeni genti BRCA?

Tato otazka se jiZ zaméfuje na genetické vySetfovani, zda maji Zeny povédomi

o takovém vySetreni. Respondentky vybiraly ze 3 moZnych odpovédi:

® ano
®* ne
e nevim

Nadpolovicni pocet dotdzanych Zen (62 %) nikdy o genetickém vySetieni genti
BRCA neslySela. 32 % respondentek odpovédélo, Ze o takovém vySetfeni jiZ nékdy
slySela. A moZnost ,nevim“ zvolilo 6 % respondentek. Percentudlni vyjadfeni

znazoriuje tabulka €. 24 a graf ¢. 18.

Tabulka ¢. 24: Povédomi o genetickém vySetieni genii BRCA

Genetické vySetreni Ano Ne Nevim
Pocet respondentek 32 62 6

Graf ¢. 18: Povédomi o genetickém vySetfeni geniit BRCA

H Ano = Ne Nevim
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K otdzce €. 12 je jeSté pridélena podotazka. Respondentky, které si vybraly
odpovéd ,,ano“, dale mély uvést, kde nebo v jaké souvislosti o tomto vySetfeni slySely.
Dotazané Zeny uvadély tyto moZnosti:

e v souvislosti se zatiZzenou rodinnou anamnézou
e v médiich (televize, internet)

e doporuceni od oSettujiciho lékare

e pri studiu/ v zaméstnani

e od kamaradky

e v souvislosti s hereCkou Angelinou Jolie

Percentudlni vyjadreni odpovédi shrnuje tabulka €. 25 a graf ¢. 19.

Tabulka €. 25: Povédomi o genetickém vySetfeni genii BRCA - souvislosti

Rodinna Doporuceni Studium/
anamnéza Média lékare Povolani Kamaradka Angelina Jolie
Pocet
respondentek 7 4 2 10 4 5

Graf ¢. 19: Povédomi o genetickém vySetieni genii BRCA — souvislosti

M Rodinna anamnéza m Média Doporuceni |ékare

M Studium/ Povolani m Kamaradka Angelina Jolie
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Otazka ¢. 13: Podstoupila byste genetické vySetfeni?

Tato otazka zjiStuje, zda by dotdzané Zeny vyuZily moZnosti genetického

vySetfeni. Respondentky vybiraly ze 4 moZnych odpovédi:

® ano
* qe
e nevim

e jiZ jsem takové vySetfeni podstoupila

VétSina dotdzanych Zen (66 %) by genetické vySetfeni podstoupila. 13 %
respondentek odpovédélo, Ze by takové vySetfeni neabsolvovaly. 15 % Zen nevi,
zda by tuto mozZnost vyuZilo. Genetické vySetfeni mutaci BRCA gend jiZz podstoupilo

6 % respondentek. Percentualni vyjadreni znazoriuje tabulka €. 26 a graf ¢. 20.

Tabulka ¢. 26: Genetické vySetieni genii BRCA

VySetfeni Jiz ma
gend Ano Ne Nevim vySetfeno
Pocet

respondentek 66 13 15 6

Graf ¢. 20: Genetické vySetfeni genii BRCA

66 %

Ano H Ne Nevim | Jiz ma vysetfeno
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Otazka ¢. 14: Se kterym tvrzenim nejvice souhlasite?

Geny BRCA 1 a BRCA 2 mohou zvySovat riziko:

Tato otazka se dotazovala Zen na jejich nazor, co vSechno mohou tyto rizikové
geny zptisobovat. Respondentky mély na vybér ze tfi moznych odpovédi. Geny BRCA
1 a BRCA 2 mohou zvySovat riziko:

¢ rakoviny prsu
¢ rakoviny prsu a vajec¢niki

¢ rakoviny prsu, vajecniki a vejcovodii a mohou mirné zvySovat i rizika jinych
nadord (nmapf. tlustého stfeva, Zaludku, Zlucovych cest, slinivky, prostaty

a melanomu)

14 % dotazanych Zen zvolilo jako odpovéd’ prvni moZnost, tedy zvySené riziko
rakoviny prsu. 27 % Zen oznacilo jako spravnou odpovéd druhou moZznost, tedy Ze geny
BRCA zvysuji riziko rakoviny prsu a vajeCnika. Posledni moZnost, a tedy i spravnou
odpovéd, uvedlo 59 % respondentek, tedy Ze BRCA geny zvysuji riziko vice druhii

rakoviny. Zjisténa fakta shrnuje tabulka ¢. 27 a graf ¢. 21.

Tabulka ¢. 27: Geny BRCA zvysuji riziko

Rakovina Rakovina prsu a
Tvrzeni prsu vajecnikl Vice druhl rakoviny
Pocet respon-
dentek 14 27 59

Graf ¢. 21: Geny BRCA zvysuji riziko

Rakovina prsu m Rakovina prsu a vajeénikt Vicedruht rakoviny
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Otazka ¢. 15: Kolik byste byla ochotna zaplatit za takové genetické vySetfeni?

Tato otdzka zjistuje, kolik Korun cCeskych by dotdzané Zeny byly ochotné
zaplatit za genetického vySetfeni. Respondentky vybiraly ze 4 moZnych odpovédi:
e max. 1000,- K¢
e 1000,- — 5000,- K¢
e 5000,-— 10 000,- K¢
e vice nez 10 000,- K¢

Prvni dvé moZnosti byly percentualné skoro shodné. 43 % dotadzanych Zen
by zaplatilo za genetické vySetfeni max. 1000,- K¢. 40 % respondentek by za takové
vySetfeni zaplatilo 1000,- — 5000,- K¢. Tteti moZnost, tedy castku 5000,- — 10 000,- K¢,
by zaplatilo 12 % Zen. Nejméné, tedy 5 % respondentek, by za genetické vySetfeni
mutaci BRCA genii zaplatilo vice nez 10 000,- K¢. Percentualni vyjadreni znazoriuje

tabulka €. 28 a graf ¢. 22.

Tabulka ¢. 28: Genetické vySetieni genii BRCA

Cena Vice nez
vySetreni Max. 1000 KE 1000 — 5000 K& 5000 — 10000 KE 10000 K¢&
Pocet

respondentek 43 40 12 5
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Graf ¢. 22: Genetické vySetieni geniit BRCA

B Max. 1000 K¢ M 1000 — 5000 K¢ 5000 — 10000 K¢

B Vice nez 10000 K¢&
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Otazka ¢. 16: Pokud by byl u Vas test pozitivni (tedy aZ 87% riziko vzniku rakoviny

prsu) nechala byste si provést odstranéni prsi?

Tato otazka se dotazuje na nazor Zen, jak by se zachovaly v pripadé, kdyby
u nich bylo genetické vySetfeni pozitivni. Zajima nas, zda by Zeny podstoupily operaci

k odstranéni prsti. Respondentky mély na vybér z 3 moznych odpovédi:

® ano
* qe
® nevim

V pripadé pozitivniho genetického vysetfeni genii BRCA by 45 % dotazanych
Zen podstoupilo operaci k odstranéni prst. 14 % respondentek odpovédélo, Ze by
takovou operaci nepodstoupilo. A moZnost ,,nevim® zvolilo 41 % respondentek. Shrnuté

udaje uvadi tabulka €. 29 a graf €. 23.

Tabulka ¢. 29: Odstranéni prsi v pripadé pozitivniho genetického vysetfeni geniit BRCA

Odstranéni

prst AnNo Ne Nevim
Pocet

respondentek 45 14 41

Graf ¢. 23: Odstranéni prsii v pripadé pozitivniho genetického vySetieni genii BRCA

= Ano = Ne Nevim
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Otazka ¢. 17: Pokud by byl u Vas test pozitivni (tedy az 65 % riziko vzniku rakoviny

vajecnikii) nechala byste si provést odstranéni vajecnika?

Tato otazka se dotazuje na nazor Zen, jak by se zachovaly v pripadé pozitivniho
genetického vySetfeni. Zajima nas, zda by Zeny podstoupily operaci k odstranéni

vajecnikti. Respondentky mély na vybér z 3 moZnych odpovédi:

® ano
* qe
® nevim

V pripadé pozitivniho genetického vysetfeni genii BRCA by 50 % dotazanych
Zen podstoupilo operaci k odstranéni vajecniki. 12 % respondentek odpovédélo, Ze by
takovou operaci nepodstoupilo. A moZnost ,,nevim® zvolilo 38 % respondentek. Shrnuté

udaje uvadi tabulka €. 30 a graf €. 24.

Tabulka €. 30: Odstranéni vajecnikii v pripadé pozitivniho genetického vySetfeni genit BRCA

Odstranéni

vajeénikl Ano Ne Nevim
Pocet

respondentek 50 12 38

Graf ¢. 24: Odstranéni vajecniku v pripadé pozitivniho genetického vySetfeni genii BRCA

m Ano = Ne Nevim
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3 DISKUZE

Tato diplomova prace je zaméfena na miru povédomi Zen v Olomouckém kraji
o moznosti genetického vySetfeni jako jednu z moZnosti sekundarni prevence
karcinomu prsu. Sbér dat probéhl v obdobi od bfezna do cervna roku 2017. V ramci
vyzkumného Setfeni bylo rozdano 110 dotaznikti a navraceno 104 dotazniki, z toho
kompletné vyplnénych bylo 100. Vyzkumné Setfeni v této diplomové praci
ma kvantitativni charakter. Jako vyzkumny nastroj byl pouZit nestandardizovany
dotaznik, ktery sestaval ze 17 otazek. Vypliovani dotazniki bylo dobrovolné a zcela
anonymni.
V nasledujici ¢asti prace se budeme zabyvat rozborem jednotlivych otazek a komparaci

vysledki s odbornou literaturou.

Informativni otazky:

1. Jaky je Vas vek?
Cilem otazky ¢. 1 bylo bliZe charakterizovat zkoumany soubor respondentek z hlediska
véku. Ve vékové kategorii pod 20 let odpovidalo 26 % respondentek, nejvétSi pocet
respondentek, 28 % bylo ve vékové kategorii 21 - 30 let, ve vékové kategorii 31 — 40 let
20 %, 11 % Zen spadalo do vékové kategorie 41 — 50 let, dale ve vékové kategorii

51 - 60 let 10 % a pouze 5 % respondentek pattilo do kategorie nad 60 let véku.

2. Jaké je Vase nejvyssi ukoncené vzdeélani?

Nejvétsi skupinu reprezentovaly Zeny se stfedoSkolskym vzdélanim s maturitou — 28 %
respondentek. Druhou nejpocetnéjsi skupinou bylo 26 % Zen se zakladnim vzdélanim,
v této kategorii prevazovaly respondentky ve véku 17 — 19 let, z ¢ehoZ usuzuji, Ze tyto
divky jesté studovaly nékterou formu stfedoskolského vzdélavani. VysokosSkolské
vzdélani uvedlo 24 % Zen. Nasledovaly Zeny se stfednim vzdélanim bez maturity —
17 % respondentek, a Zeny s vy$$im odbornym vzdélanim, které predstavovaly zbylych
5 %.

Otazky zkoumajici preventivni opatfeni samotnych respondentek:

3. Jak Casto chodite na pravidelné gynekologické prohlidky?
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Z vysledki vyplyva, Ze nejvice, tedy 59 % respondentek, navstévuje svého obvodniho
gynekologa 1x za rok. DalSi poCetnou kategorii je frekvence navstév 1x za pul roku,
do které se zaradilo 25 % respondentek. 6 % respondentek dochazi ke svému lékafi
1x za 2 roky, 3 % Zen uvedlo odpovéd’ méné casto a posledni mozZnou odpovéd zvolilo
7 % respondentek, které nenavstévuji gynekologa viibec. Prekvapilo nas, Zze 5 %
respondentek, které nenavstévuji gynekologa, spadaji do vékové kategorie pod 20 let
véku. Pravdépodobné se Zeny v mladém véku domnivaji, Ze se jich problematika

karcinomu prsu ¢i gynekologickych karcinomt pfili$ netyka.

Vysetruje Vam Vas gynekolog v ramci pravidelné gynekologické prohlidky také prsa?

Velmi znepokojiva data nam poskytla otazka zaméfena na provadéni vySetfeni prsi
gynekologem pri pravidelné preventivni prohlidce. AZ 89 % Zen uvadi,
Ze jim gynekolog prsy nevySetfuje viibec. Pouze 10 % respondentek uvedlo,
Ze jim gynekolog vySetfeni provadi, ale 6 Zen uvedlo, Ze pouze v pripadé,
kdyz si o to samy Tfeknou. Pritom klinické vySetfeni prsi by mélo byt standardné
provadéno v ordinacich obvodnich gynekologli. Karcinom prsu se nejvice vyskytuje
u Zen ve stfednim véku, proto by u téchto Zen méla byt vénovana zvlastni pozornost
preventivhim opatfenim. Je mozné, Ze se gynekolog spoléhd na to, Ze pacientka
pravidelné navsStévuje mamografické screeningové vysetieni. Je ale nutné si uvédomit
urcité riziko karcinomu prsu u Zen pod 35 let a pravé gynekolog by mél mladé Zeny
na mozné riziko upozornit a ovérovat si znalost a provadéni samovySetfovani prsu.
Karcinom prsu u mladych Zen je ve vétSiné pripadti odhalen pravé pfi samovySetiovani
prsi samotnymi Zenami. Autorka Uhlikova (2013) ve své praci odhalila podobné

alarmujici vysledky.

Které z techto typli prevence vyuZzivdte a jak casto?

V této otazce jsme zkoumali pristup k preventivhim opatfenim samotnych
respondentek. NejcastéjSim typem preventivniho vySetfeni u respondentek, bylo
ve 49 % pripadi samovySetfeni prsti provadéné 1x mésicné. Predpokladali jsme,
Ze starSi Zeny navStévuji mamografické vySetfeni, jsou tedy pod odbornym dohledem,
¢imZ nejsou nuceny k provadéni samovysSetieni prsii. To se nam ale nepotvrdilo, protoze

i vétSina starSich Zen uvadéla pravidelné samovySetfovani prsi. Naopak velky zajem
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o tuto preventivni metodu jsme predpokladali v kategorii mladSich Zen. Vyzkumnym
Setieni se ale ukazalo, Ze ve vékové kategorii pod 20 let, ale i ve vékové kategorii

21 — 30 let, divky a mladé Zeny provadi samovySetfeni prst spiSe nepravidelné, nebo
vibec. I kdyZ maji pfistup k velkému mnoZstvi informaci, pravdépodobné si mysli,
Ze se jich tato problematika netyka. Jak ale uvadime v teoretické Casti prace, neni
to pravda a karcinomy prsu v mladém véku se vyznacuji svoji agresivitou a horsi
progndzou, proto je velmi dilezity jejich Casny zachyt. 1x za rok dochazi 12 %
respondentek na ultrazvuk prsi. 23 % respondentek dochézi k mamografickému
screeningovému vysSetieni, které je poskytovano zdarma pii frekvenci 1x za 2 roky.
Vysetfeni prsti gynekologem uvedlo 10 % respondentek. Zadné preventivni vySetfeni
nepodstupuje aZ 33 % respondentek. A 2 % respondentek uvedlo jiny typ preventivniho
vySetfeni, a to pravidelnou kontrolu v poradné pro choroby prsu. Kazda Zena by
v zajmu ochrany svého zdravi méla podstupovat preventivni vySetieni, o to vice kdyz

jsou poskytovana ze zdravotniho pojiSténi.

Otazky o nadorovém onemocnéni prsu.

Co znamend pojem karcinom prsu?

16 % dotazanych Zen si mysli, Ze se jedna o nezhoubné nddorové onemocnéni prsu.
33 % Zen oznacilo jako odpovéd druhou mozZnost, tedy Ze karcinom prsu je zhoubné
nadorové onemocnéni prsu, vyskytujici se pouze u Zen starSich 45 let. Prekvapilo nas
velké mnoZstvi spravnych odpovédi na danou otazku. Kdy spravnou odpovéd, uvedlo
51 % dotazovanych, tedy Ze karcinom prsu je nejcastéjSi zhoubné nadorové

onemocnéni, vyskytujici se i u mladych Zen a u muz.

Miize Zena onemocnét rakovinou prsu jesté pred 35. rokem?
Na tuto otazku naprosta vétSina Zen (98 %) odpovédéla spravné, tedy ano. Z vysledki
tedy vyplyva, Ze jsou Zeny dostatecné informovany o riziku vzniku onemocnéni

i v mladSim véku.
Moyslite si, Ze rakovina prsu miiZe postihnout i muze?

U této otazky si respondentky nebyly tak jisté jako v predchozi otazce. Po secteni

odpovédi se ukazalo, Ze 68 % Zen odpovédélo spravné, tedy ano. Odpovéd ne zvolilo
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11.

12.

18 % respondentek a odpovéd nevim zvolilo 14 % respondentek. Z daného vyplyva,
Ze populace je stale malo informovana o riziku vzniku nddorového onemocnéni u muzi.
Dalsi problém spatfujeme v nedostatecném pouceni muzi o samovySetfovani prsu.
Nabizi se otazka, ktery z lékaiti by mél toto pouceni ¢i pfimo vySetfeni u muzi provadét

a upozorinovat muZe na riziko vzniku karcinomu prsu.

Moyslite si, Ze miiZe byt rakovina prsu dédicnd?
Prekvapilo nas velké mnoZstvi spravnych odpovédi na tuto otazku, kdy se ukazalo,
Ze aZ 81 % Zen zvolila spravnou odpovéd’, tedy ano. Pfedpokladali jsme, Ze tento fakt

neni v laické vefejnosti rozsiren.

Wyskytla se ve Vasi rodiné rakovina prsu?

Jak jiZ bylo v predchozi otazce uvedeno, pravdépodobnost vzniku tohoto onemocnéni je
mimo jiné dana také dédic¢nosti. Zajimalo nas tedy, zda se u dotdzanych Zen vyskytla
rakovina prsu u nékoho v rodiné. 27 % respondentek uvedlo, Ze ano. Tyto Zeny mohou
mit tedy zvySené riziko vzniku familiarniho ¢i dédi¢ného typu karcinomu prsu,
coZ si pravdépodobné neuvédomuji, jelikoZ jen nékolik Zen dochazi opravdu pravidelné

na preventivni mamografické vysetfeni nebo ultrazvuk prs.

Wskytla se ve Vasi rodiné rakovina vajecnikii?

V pripadé karcinomu vajecniki je, jako u karcinomu prsu, rizikova pozitivni rodinna
anamnéza. 23 % dotazanych Zen ma pozitivni rodinnou anamnézu. Tyto Zeny by mély
obzvlasté klast ddraz na preventivni prohlidky u gynekologa a pravidelné provadét
samovySsetfeni prst, popripadé podstupovat mamografické ¢i ultrazvukové screeningové

vySetfeni.

Otazky zamérené na hereditarni syndrom karcinomu prsu a ovarii.

SlySela jste nékdy o genetickém vysetieni gentit BRCA?

U této otazky jsme predpokladali, Ze méné neZ polovina respondentek uzZ nékdy slySela
o genech BRCA. Nepiekvapil nas tedy vysoky pocCet Zen (62 %), které nikdy
ogenetickém vySetfeni geni BRCA neslySela. 32 % respondentek odpovédélo,

Ze o takovém vySetfeni jiz nékdy slySela. Z téchto 32 % Zen uvedlo 22 %,
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Ze se o takovém testovani dozvédélo v souvislosti se zatiZenou rodinnou anamnézou,

nasledné bylo nékolik respondentek na tyto genové mutace také otestovano.

Podstoupila byste genetickeé vysetreni?

Genetické vysSetfeni narazi na fadu etickych a psychosocialnich problémii, jako je strach
z rakoviny u nosi¢l mutaci, otazka rodicovstvi, ale také mozna geneticka diskriminace
nosicli mutaci - ze strany pojiStoven ¢i zaméstnavatele (Matéji, 2014). VétSina nami
dotazanych Zen (66 %) by genetické vySetfeni podstoupila. Genetické vySetfeni mutaci
BRCA genti jiz podstoupilo 6 % respondentek, je to pravé téch nékolik dotazanych Zen

se zatiZzenou rodinnou anamnézou.

Se kterym tvrzenim nejvice souhlasite?

Spravna odpovéd byla, Ze geny BRCA 1 a BRCA 2 mohou zvySovat riziko rakoviny
prsu, vajecnikii a vejcovodii a mohou mirné zvySovat i rizika jinych nadord (napf.
tlustého streva, Zaludku, ZluCovych cest, slinivky, prostaty a melanomu). Predpokladali
jsme, Ze velké procento Zen bude uvadét prvni dvé moZnosti, tento predpoklad
se nepotvrdil. Pouhych 14 % dotazanych Zen zvolilo jako odpovéd zvySené riziko
rakoviny prsu. O néco vice, tedy 27 % Zen oznacilo jako spravnou odpovéd druhou
moznost, tedy Ze geny BRCA zvySuji riziko pouze rakoviny prsu a vajecniki.
Prekvapivé az 59 % respondentek uvedlo spravnou odpovéd, tedy Ze BRCA geny

zvysuji riziko vice druhii rakoviny.

Kolik byste byla ochotna zaplatit za takové genetické vySetieni?

Prvni dvé moZnosti byly percentualné skoro shodné. 43 % dotazanych Zen by zaplatilo
za genetické vySetfeni max. 1000,- K¢. 40 % respondentek by za takové vySetieni
zaplatilo 1000,- — 5000,- K¢. Treti mozZnost, tedy castku 5000,- — 10 000,- K¢,
by zaplatilo 12 % Zen. Nejméné, tedy 5 % respondentek, by za genetické vySetfeni
mutaci BRCA gent zaplatilo vice nez 10 000,- K¢&. Genetické vySetfeni mutaci genti
BRCA je vhodné provadét u Zen se zatiZzenou osobni €i rodinnou anamnézou. U téchto
Zen indikuje genetické vySetfeni jejich gynekolog ¢i klinicky genetik, a je kompletné
hrazeno ze zdravotniho pojisténi. VySetfeni BRCA 1,2 KOMPLET testuje geny BRCA1
a BRCA2 celogenovou sekvenaci a MLPA (Multiplex ligation - dependent probe
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17.

amplification) analyzou. MLPA je semi-kvantitativni metoda, vyuZivana pro stanoveni
relativniho poctu kopii az 60 sekvenci DNA. Toto genetické vySetfeni pro samoplatce
stoji 25 000,- K¢, vysledky jsou vétSinou znamé do 6 mésict. Zakladni tzv. komercni
test BRCA screen detekuje 7 mutaci geni BRCA1 a BRCA 2 - stoji 1 500,- K¢
a vysledky jsou znamé do 15 dnti (zdroj:http://www.ghcgenetics.cz/cz). Je ale nutné fici,
Ze dle doporuceni Spolecnosti lékaiské genetiky CLS JEP neni BRCA screen
rovnocennym testem s kompletnim testovanim gentit BRCA1/2. Zachyti jen asi 40 %
nosicek mutaci, 60 % nosicek mutaci v genech BRCA1/2 neni testem zachyceno. Miize
tak dochazet k rGznym dezinformacim, napf. pacientka se zatiZzenou rodinnou
anamnézou miZe byt uklidnéna negativnim vysledkem BRCA screen testu, ale genetik
ji sdéli, Ze je nositelkou familiarni mutace. Tato Zena muZe mit nasledné nedivéru
v genetické testy, ale co je horSi, i v samotného genetika. Chapeme, Ze financni
naro¢nost BRCA 1, 2 KOMPLET testu mtze byt pro nékoho velkou prekazkou, avSak
validita tohoto testu je nesporna. Nemtizeme zapominat také na muZze, ktefi by méli byt
v pripadé urcitého rizika pouceni o vhodnosti genetického testu, at’ uz v zajmu svého

zdravi nebo zdravi svych potomkd.

Pokud by byl u Vas test pozitivni (tedy az 87% riziko vzniku rakoviny prsu) nechala
byste si provést odstranéni prsti?

V pripadé pozitivniho genetického vySetfeni geni BRCA by 45 % dotazanych Zen
podstoupilo operaci k odstranéni prst. 41 % respondentek odpovédélo, Ze nevi,

zda by takovou operaci podstoupilo. Z analyzy vysledkt vyplyva, Ze starsi Zeny,
zejména po menopauze, by ve vétsiné pripadd odstranéni prsi podstoupily. V kategorii
mladSich Zen se objevovaly spiSe odpovédi ,,ne“ i ,,nevim®, coZ mtiZe souviset s tim,
Ze se jednalo o Zeny, které jeSté nerodily, ale také s obavou ze ztraty Zenskosti

a sexuality.

Pokud by byl u Vads test pozitivni (tedy az 65 % riziko vzniku rakoviny vajecnikii)
nechala byste si provést odstranéni vajecnikii?

V pripadé pozitivniho genetického vysSetfeni geni BRCA by 50 % dotazanych Zen
podstoupilo operaci k odstranéni vajecniki. 12 % respondentek odpovédélo,

Ze by takovou operaci nepodstoupilo. A moZnost ,,nevim“ zvolilo 38 % respondentek.
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Z analyzy vysledkli vyplyvaji podobné fakta jako v predchozi otazce. Je ale zajimavé,
Ze s odstranéni vajecnikii by se nebranilo vétSi procento respondentek, na rozdil
od operace k odstranéni prsi. Chirurgicky navozend menopauza je pravdépodobné

pro Zeny pripustnéjsi, neZ ztrata Zenskosti po odstranéni prsa.
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4 DOPORUCENI PRO PRAXI

Soudim, Ze problematika karcinomu prsu je velice aktudlni téma, které
by se mélo dostat do povédomi i mladych Zen, ale také muzi. Karcinom prsu
je nejCastéjsSi nadorové onemocnéni u Zen, jeho incidence stadle pomalu roste.
Jak jiZ bylo zminéno v teoretické ¢asti prace, nevyhybé se ani mladym Zenam a muzam.
Z vySe uvedenych zjisténi vyplyva, Ze mladé divky casto zanedbévaji preventivni
vySetfeni a informovanost laické vefejnosti neni dostaCujici. Proto pro zlepSeni téchto
nedostatkl navrhuji nasledujici doporuceni:

e edukacni videa do cekaren nejen gynekologtli a praktickych lékait, ale i urologt
apod.

e zapracovani tématu do ucebnich osnov zakladnich a stfednich Skol, pedagogicti
pracovnici by méli Zaky edukovat napt. v hodinach vychova ke zdravi apod.

e besedy na Skolach s lidmi, ktefi onemocnéli rakovinou prsu

e apelovat na lékafe, aby nebagatelizovali moZzny vyskyt karcinomu prsu
u mladych divek, a aby provadéli klinické vySetieni prsou pti kazdé preventivni
prohlidce

e adresné zvani, na vSechny typy preventivnich prohlidek

e vhodné predat Siroké laické vefejnosti potfebné informace a zaméfit se také
na muzskou populaci, kdy nejlepSim zptisobem se jevi naptiklad reklamni spoty

v televiznim vysilani
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5 ZAVER

Diplomova prace s nazvem ,Povédomi Zen o prevenci rakoviny prsu
prostfednictvim genetického vySetfeni“ se vénovala znalostem Zen Vv ramci
problematiky karcinomu prsu, déle zjiSt'ovala pfistup Zen k preventivnim vySetfenim,
kterd zahrnuje samovySetfeni prsi, vySetfeni prst lékafem, pravidelné dochazeni
na preventivni kontroly apod. Déle se vénovala také méalo znamé problematice dédicné
predispozice k nadortim prsti a vajecniki a specifické preventivni péci o Zeny s mutaci
genti BRCA mezi laickou vefejnosti.

Hlavnim cilem této diplomové prace bylo zjistit miru povédomi Zen
v Olomouckém kraji o moZnosti genetického vySetfeni jako jednu z moZnosti
sekundarni prevence karcinomu prsu. Cil byl ovéfen na zakladé vysledkd vyzkumného
Setfeni. Prostfednictvim cilené pokladanych otazek bylo zjiSténo, Ze mezi Zenami neni
moznost genetického vySetfeni priliS rozsitena, pouze u Zen, které se jiz setkaly
srakovinou prsu u sebe, svych blizkych ¢i v kruhu pratel. Cilené jsme zjiStovali
zatizenost rodinné anamnézy respondentek, zda se vyskytla rakovina prsu ¢i vajecniki
u nékoho v rodiné. Pres 20 % respondentek potvrdilo rodinnou zatéz, tyto Zeny tedy
maji zvySené riziko vzniku familiarniho ¢ dédi¢ného typu karcinomu prsu,
ale jen nékolik Zen dochazi opravdu pravidelné na preventivni mamografické vySetfenti,
ultrazvuk prsi ¢i pravidelné gynekologické prohlidky. V Ceské republice mame velmi
dobfe nastavené preventivni programy, zda se ale, Ze Zeny je stale nedostateCné

vyuZzivaji.

Z hlavniho cile prace bylo staveno 5 vyzkumnych hypotéz. Prvni hypotéza: Vice
nez polovina dotazanych Zen bude mit spravné povédomi (tedy zaznaci spravnou
odpovéd’) o pojmu karcinom prsu a koho toto onemocnéni miize postihnout. Tato
hypotéza byla potvrzena na zakladé vysledki otazky ¢. 6, kde 51 % dotazovanych Zen
uvedla, Ze karcinom prsu je nejcastéjsi zhoubné nadorové onemocnéni, vyskytujici
se i u mladych Zen a u muzi. Otazka €. 7. zjistila, Ze naprosta vétSina Zen (98 %) vi,
Ze onemocnét rakovinou prsu muzZe Zena mladsSi nez 35 let. V pripadé otazky €. 8,
zda rakovina prsu muze postihnout i muZe, si nebyly respondentky prili§ jisté,
ale i pres to odpovédélo 68 % Zen spravné, tedy ano. A posledni otazka potvrzujici tuto

hypotézu byla otazka €. 9, zda miZe byt rakovina prsu dédicna, kde nas prekvapilo
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velké mnoZstvi spravnych odpovédi. 81 % Zen zvolilo spravnou odpovéd’, tedy ano.
Druha hypotéza: Na pravidelné preventivni prohlidky ke svému gynekologovi bude
dochazet vice nez 75 % respondentek. I druhda hypotéza byla analyzou vysledki
potvrzena. Z otazky C. 3 vyplyva, Ze 84 % respondentek dochazi na pravidelné
gynekologické prohlidky. Nékolik respondentek vSak nedochazi ani v nepravidelnych
intervalech k obvodnimu gynekologovi, kdy se jedna spiSe o mladé Zeny.

Treti hypotéza: Alespon 30 % respondentek bude pravidelné provadét
samovySetfeni prsu. Tato hypotéza byla potvrzena na zékladé vysledkl otazky €. 5,
kdy 49 % respondentek uvedlo pravidelné samovySetfovani prsti 1x mésicné. Z analyzy
vysledkti této otazky také vyplynulo, Ze samovySetieni prsti provadi i starSi Zeny,
coZ hodnotime velmi kladné.

Ctvrta hypotéza: Méné nez polovina respondentek bude znat geny BRCA a riziko
s nimi spojené. Tato hypotéza byla vyvracena na zikladé vysledk otazky ¢. 14,
kdy aZ 59 % respondentek uvedlo spravnou odpovéd, tedy Ze BRCA geny mohou
zvysSovat riziko rakoviny prsu, vajecnikiti a vejcovodi a mohou mirné zvySovat i rizika
jinych nadorG (nmapf. tlustého stfeva, Zaludku, Zlucovych cest, slinivky, prostaty
a melanomu).

Patd hypotéza: Vice nez 85 % dotazanych Zen by v pripadé pozitivniho genetického
testu podstoupilo operaci k odstranéni prsu Ci vajecnikii. I patd hypotéza byla
vyvracena na zékladé analyzy vysledkii otdzky ¢. 16 a 17. V pfipadé pozitivniho
genetického vySetieni genti BRCA by pouze 45 % dotazanych Zen podstoupilo operaci
k odstranéni prsti a pouhych 50 % dotazanych Zen by podstoupilo operaci k odstranéni
vajecnikti. Operaci by nepodstoupily mladé Zeny, zejména ty, které jesté nerodily.
Nékteré tidaje nas ale prekvapily, napt. Ze s odstranénim vajecnikli by nemélo problém

vétsi procento respondentek, na rozdil od operace k odstranéni prsii.
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SOUHRN

Hlavnim cilem diplomové prace je zjistit miru povédomi Zen v Olomouckém
kraji o moZnosti genetického vySetfeni jako jednu z moZnosti sekundarni prevence
karcinomu prsu. Prace se sklada ze dvou casti, které na sebe navazuji - teoretické
a vyzkumné casti.

Vyzkumné Setfeni je provedeno formou kvantitativniho vyzkumu pomoci
nestandardizovanych dotaznikli. Anonymni dotazniky byly klientkdm rozdany v tiSténé
podobé pii navstévé ordinace praktického lékafe v Olomouci. Ziskand data jsou
pro prehlednost uvedena do tabulek a grafi.

V teoretické cCasti se zabyvame problematikou karcinomu prsu, jednotlivymi
typy nadort prsu a jejich klasifikaci, rizikovymi faktory a bliZze se zaméfujeme
na hereditarni syndrom karcinomu prsu a ovarii. V této c¢asti dale uvadime specifika
preventivni péce o Zeny s mutaci BRCA gen.

Prakticka cast diplomové prace vyhodnocuje vysledky dotaznikového Setfeni,
kterymi zjiStujeme pfistup Zen k preventivnim opatfenim, znalost pojmt, jako je
karcinom prsu a genetické vySetfeni. Zajima nas také subjektivni nazor respondentek
na provedeni genetického vySetfeni a na odstranéni prsii Ci vajecnikd v pfipadé jeho
pozitivity. Bylo zjiSténo, jaké jsou znalosti Zen v Olomouckém kraji o prevenci
karcinomu prsu a moZnosti genetického vySetfeni. Nasledné predkladame doporuceni

pro praxi ke zlepSeni sekundarni prevence onemocnéni.

Klicova slova: rakovina prsu, prevence, hereditarni syndrom prsu a ovarii, dédi¢né

predispozice k nadortim, BRCA 1, BRCA 2, mutace, genetické testovani
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SUMMARY

The main aim of the diploma thesis is to find out of women's awareness in the
Olomouc region about the possibility of genetic testing as one of the possibilities of
secondary prevention of breast cancer. The thesis consists of two parts that follow —
theoretical and research parts.

The research is carried out in the form of quantitative research using
non-standardized questionnaires. Anonymous questionnaires were distributed to clients
in printed form during the visit of GP in Olomouc. The data obtained are presented in
tables and charts for clarity.

In the theoretical part we deal with the problems of breast carcinoma, individual
types of breast tumors and their classification, risk factors and we focus on hereditary
breast and ovarian cancer syndrome. In this section we present the specifics of
preventive care for women with BRCA gene mutation.

The practical part of the thesis evaluates the results of the questionnaire survey,
which identifies women's approach to preventive measures, knowledge of terms such as
breast carcinoma and genetic examination. We are also interested in the subjective
opinion of the respondents on the genetic examination and the removal of the breasts or
ovaries in case of its positivity. It has been found out what is the knowledge of women
in the Olomouc Region about the prevention of breast cancer and the possibility of
genetic examination. Subsequently, we present recommendations for practice to

improve secondary prevention of the disease.

Key words: breast cancer, prevention, hereditary breast and ovarian syndrome,

hereditary predisposition to tumors, BRCA 1, BRCA 2, mutation, genetic testing
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SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK
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BRCA1/BRCA?2

BRIP1
C50
CHEK?2
CT

CLS JEP
CR
DCIS
DNA
ER
HER-2

LCIS
NCCN
MLPA
MRI
NGS
NOR
PALP2
PARP
PET/CT
PR
PTEN
RAD51C
STK11
TNM
TP53
Uz

gen (ataxia telangiectasia mutated)

oznacCeni genti z anglického breast cancer — rakovina prsu
(breast cancer gene number 1 a breast cancer gene number 2)
gen (BRCA1 Interacting Protein C-terminal Helicase 1)
zhoubny novotvar prsu

gen (checkpoint kinase 2)

pocitacova tomografie

Ceska lékarska spolecnost Jana Evangelisty Purkyné
Ceska republika

duktalni karcinom in situ

deoxyribonukleova kyselina

estrogenové receptory

receptor pro lidsky epidermdlni ristovy faktor 2 cili ErbB-2
(human epidermal growth factor receptor 2)

lobularni karcinom in situ

National Comprehensive Cancer Guidelines

multiplex ligation - dependent probe amplification
magneticka rezonance

sekvenovani nové generace (next-generation sequencing)
Narodni onkologicky registr

gen (partner and localizer of BRCA 2)

poly - (ADP —rib6zo) polymerazy

pozitronova emisni tomografie

progesteronoveé receptory

gen (phosphatase and tensin homologue)

protein RAD51 paralog C

gen (serine/threonine kinase 11)

T — tumor, N — node, M - metastases

gen (tumor protein p53)

ultrazvuk
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PRIL.OHY

Priloha ¢. 1 - TNM Kklasifikace karcinomu prsu

TX
TO

Tis
T1

T2
T3

T4

NX
NO

N1

N2

N3

MX
MO
M1

T — primarni nador
primarni nador nelze hodnotit
bez zndmek primarniho nadoru
karcinom in situ, duktalni karcinom in situ, lobularni karcinom in situ,
Pagetova choroba bradavky bez tumoru

nador do 2 cm v nejvétSim rozmeru

T1mi mikroinvaze do 0,1 cm v nejvétSim rozméru

vétsSi nez 0,1 cm, ne vSak vice nez 0,5 cm v nejvétSim rozmeéru
Tla
vétsSi nez 0,5 cm, ne v8ak vice nez 1 cm v nejvétSim rozméru
T1lb
Tlc vétsSi nez 1 cm, ne vSak vice nez 2 cm v nejvétSim rozmeéru
nador vétsSi nez 2 cm, ne vSak vice nez 5 cm nejvétSim rozmeéru
nador vétsSi nez 5 cm v nejvétSim rozmeéru
nador jakékoliv velikosti s pfimym Sifenim do stény hrudni (Zebra,
interkostalni svaly a musculus serratus anterior) a/nebo do kdze
T4a Sifeni do stény hrudni (nezahrnuje invazi pouze do m. Pectoralis)
stejnostranné ulcerace, satelitni kozni uzly, nebo edém kize (véetné
T4b peau d'orange)
soucasné obé vySe uvedena kritéria 4a a 4b
T4c

T4d inflamatorni karcinom
N - Regionalni mizni uzliny
regionalni mizni uzliny nelze hodnotit (napf. dfive odstranéné)
regiondlni mizni uzliny bez metastaz

metastazy v pohyblivé stejnostranné axilarni mizni uzliné 1. a ll. Etaze
metastazy ve stejnostranné axilarni mizni uzliné (uzlinach) 1. a ll.
etaze, které jsou klinicky fixované; nebo metastazy klinicky zfejmé v

stejnostranné vnitfni mamarni uzliné (uzlinach), bez pfitomnosti klinicky

evidentnich metastaz v axilarnich miznich uzlinach

metastazy v axilarnich miznich uzlinach, fixovanych mezi sebou
N2a navzajem nebo k jinym strukturdm

metastazy pouze klinicky zfejmé 4) ve vnitfini mamarni mizni uzliné

(uzlinach), bez pritomnosti klinicky evidentnich metastaz v axilarnich
N2b miznich uzlinach

metastazy ve stejnostranné infraklavikularni mizni uzliné (uzlinach) (111.

etd?) s nebo bez postizeni |. a ll. etdZe axilarnich miznich uzlin; nebo
metastazy klinicky zfejmé ve stejnostranné vnitfni mamarni mizni
uzliné (uzlinach) s klinicky evidentnimi metastazami v |. a ll. etaZzi
axilarnich miznich uzlin; nebo metastazy ve stejnostranné
supraklavikularni mizni uzliné (uzlinach), s nebo bez postizeni
axilarnich ¢€i vnitfnich mamarnich miznich uzlin
N3a metastazy v infraklavikularni mizni uzliné (uzlinach)
N3b metastazy ve vnitfnich mamarnich a axilarnich miznich uzlinach
N3c metastazy v supraklavikularni mizni uzliné (uzlinach)
M - Vzdalené metastazy
vzdalené metastazy nelze hodnotit
bez vzdalenych metastaz
vzdalené metastazy

Zdroj: Sobin, 2009, s. 152-154
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Priloha €. 2 — Dotaznik prevedeny do elektronické podoby
VéaZena pani,

dovolte mi pozadat Vas o vyplnéni dotazniku, ktery zkouma zdjem Zen o prevenci
rakoviny prsu. Jmenuji se Bc. Pavla Bukvova, jsem studentkou 2. ro¢niku pedagogické
fakulty Univerzity Palackého v Olomouci, obor UCcitelstvi socialnich a zdravotnich
predméti pro stiedni a vyssi odborné Skoly. Dotaznik je anonymni, vSechny poskytnuté
informace budou pouZity pouze ke zpracovani diplomové prace. Dékuji Vam za Vasi
ochotu a ¢as pfi vypliiovani dotazniku.

1. Jaky je Vas vék?

2. Jaké je VaSe nejvyssi ukoncené vzdélani?
O zakladni
O stfedni odborné bez maturity
O stfedoSkolské s maturitou
0 vySsi odborné

O vysokoSkolské

3. Jak casto chodite na pravidelné gynekologické prohlidky?
00 1x za %2 roku
[0 1x roCné
00 1x za 2 roky
[0 méné€ casto

O nechodim

4. VySetfuje Vam Vas gynekolog v ramci pravidelné gynekologické prohlidky také
prsa?

O ano O ne O nechci uvést
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5. Co znamena pojem karcinom prsu?

[ nezhoubné nadorové onemocnéni prsu

00 zhoubné nadorové onemocnéni prsu, vyskytujici se u Zen po 45. roce

(] nejCastéjsi zhoubné onemocnéni, které se miize vyskytnout i u mladych Zen a

u muzu

6. MiiZe Zena onemocnét rakovinou prsu jesté pred 35. rokem?

O ano One O nevim

7. Myslite si, Ze rakovina prsu miZe postihnout i muze?

O ano O ne O nevim

8. Myslite si, Ze miiZze byt rakovina prsu dédicna?

O ano One O nevim

9. Vyskytla se ve Vasi rodiné rakovina prsu?

O ano One O nechci uvést

9. a) Pokud ano, u koho?

O Vysama  [Imatka Osestra  [Jbabicka

10. Vyskytla se ve Vasi rodiné rakovina vajecniki?

O ano One O nechci uvést

10. a) Pokud ano, u koho?

O Vysama  [Imatka Osestra  [Jbabicka
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11. Které z téchto typli prevence vyuzivate a jak Casto? (mtiZete uvést vice moznosti)
[ samovySetfeni prsti - ..................
O ultrazvuk prsti = ...oveeveeenenninnnnn.
Omamograf - ............ocoeenne
O vySetfeni prst gynekologem - ...........c.ccoevvievinnnnn.

O 74dny

12. SlySela jste nékdy o genetickém vySeteni geni BRCA?

O ano One O nevim

12. a) Pokud ano, v jaké souvislosti?

13. Podstoupila byste genetické vySetreni?
[0 ano
O ne
O nevim

[0 jiZ jsem takové vySetfeni podstoupila

14. Se kterym tvrzenim nejvice souhlasite?
Geny BRCA 1 a BRCA 2 mohou zvySovat riziko:
O rakoviny prsu
O rakoviny prsu a vajecnik
O rakoviny prsu, vajecnikti a vejcovodli a mohou mirné zvySovat i rizika jinych

nadorG (napr. tlustého stfeva, Zaludku, Zlucovych cest, slinivky, prostaty a
melanomu)
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15. Kolik byste byla ochotna zaplatit za takové vySetfeni?
O max. 1 tisic K¢
O 1 tisic — 5 tisic K¢
0O 5 tisic — 10 tisic K¢

O vice nez 10 tisic K¢

16. Pokud by byl u Vas test pozitivni (tedy aZ 87 % riziko vzniku rakoviny prsu)
nechala byste si provést odstranéni prsi?

O ano O ne O nevim

17. Pokud by byl u Vas test pozitivni (tedy az 65 % riziko vzniku rakoviny vajecnikii)
nechala byste si provést odstranéni vajecnika?

O ano O ne O nevim

Priloha ¢. 3 — Ukazka vyplnéného dotaznik
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VaZena pani,

dovolte mi poZadat Vis o vyplnéni dotazniku, ktery zkouma zajem Zen o prevenci rakoviny prsu.
Jmenuji se Bc. Pavla Bukvovd, jsem studentkou 2. roéniku pedagogické fakulty Univerzity
Palackého v Olomouci, obor UCitelstvi socidlnich a zdravotnich pfedmétii pro stfedni a vyssi
odborné skoly.

Dotaznik je anonymni, viechny poskytnuté informace budou pouZity pouze ke zpracovani
diplomové prace.

Dékuji Vam za Vasi ochotu a Cas pfi vypliiovani dotazniku.

1. Jaky je Va3 vik? A

2. Jaké je VaSe nejvyssi ukoncené vzdélani?
O zakladni
[¥f stfedni odborné bez maturity
O stfedoSkolské s maturitou

O vyssi odborné
0O vysokoskolské

3. Jak Casto chodite na pravidelné gynekologické prohlidky?
bﬁ 1x za % roku
O 1x rocné
0 1x za 2 roky
0 méné casto
[0 nechodim

4. VySetfuje Vam Vs gynekolog v ramci pravidelné gynekologické prohlidky také prsa?
Oano Mne O nechci uvést
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6. Co znamena pojem karcinom prsu?
O nezhoubné nadorové onemocnéni prsu
dj zhoubné nédorové onemocnéni prsu, vyskytujici se u Zen po 45. roce

[ nejcast&jSi zhoubné onemocnéni, které se miiZe vyskytnout i u mladych Zen a u muZi

7. MiiZe Zena onemocnét rakovinou prsu jesté pred 35. rokem?

1 ano One O nevim

8. Myslite si, Ze rakovina prsu miiZe postihnout i muZe?

O ano One f nevim

9. Myslite si, Ze miiZe byt rakovina prsu dédi¢na?

O ano I ne O nevim

10. Vyskytla se ve Vasi rodiné rakovina prsu?

Oano Wfl ne O nechci uvést

10. a) Pokud ano, u koho?
OVysama O matka Osestra  Obabicka O jiny pribuzny

11. Vyskytla se ve Vasi rodiné rakovina vaje¢nikii?

[Jano !ﬁne O nechci uvést

11. a) Pokud ano, u koho?
OVysama O matka Osestra  [babicka O jiny pribuzny

12. SlySela jste nékdy o genetickém vy3etfeni gemi BRCA?

[ ano ;Xﬁ ne O nevim

12. a) Pokud ano, v jaké souvislosti?

/

101



13. Podstoupila byste genetické vySetfeni?
O ano
One
Ijﬂ' nevim

0 jiZ jsem takové vySetfeni podstoupila

14. Se kterym tvrzenim nejvice souhlasite?
Geny BRCA 1 a BRCA 2 mohou zvy3Sovat riziko:
O rakoviny prsu
i rakoviny prsu a vaje¢nikii
O rakoviny prsu, vajetniki a vejcovodi a mohou mirné zvySovat i rizika jinych nadort

(napt. tlustého stfeva, Zaludku, ZluCovych cest, slinivky, prostaty a melanomu)

15. Kolik byste byla ochotna zaplatit za takové vySetfeni?
O max. 1 tisic K¢
01 tisic — 5 tisic K¢
i 5 tisic — 10 tisic K&

[0 vice neZ 10 tisic K¢

16. Pokud by byl u Vs test pozitivni (tedy aZ 87 % riziko vzniku rakoviny prsu) nechala byste si
provést odstranéni prsi?

[@ ano O ne O nevim
17. Pokud by byl u Vs test pozitivni (tedy aZ 65 % riziko vzniku rakoviny vajetniki) nechala byste

si provést odstranéni vajecnikd?

{ﬁ ano One O nevim
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