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Radiobiologicka analyza BRCA pacientov
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Ciel

Cielom nasej $tadie je analyzovat vyskyt chromozémovych aberacii u vysokorizikovej populécie pacientov
s geneticky potvrdenym potencialne patogénnym variantom v génoch BRCA. U tychto pacientov je riziko
vzniku niektorych onkologickych ochoreni (napr. karciném prsnika) vyrazne zvysené v porovnani s beznou
populaciou a vyzaduje si $pecificky pristup pri ich diagnostike (mamografia, NM, CT) a lie¢be (chemoterapia,
radioterapia ) s vyuzitim ionizujticeho Ziarenia (IZ).

Metoda

Je vSeobecne zname, ze ionizujuice Ziarenie spésobuje poskodenie DNA a méze vyvolat smrt bunky (determin-
isticky t¢inok IZ), o vyuzivame aj pri liecbe takychto pacientov ( radioterapia). Zaroveri viak IZ moZe sposo-
bif aj vznik genetickych mutécii (stochasticky G¢inok IZ), ktoré mézu iniciovat vznik nadorovych ochoreni,
leukémiu, alebo dedi¢né ochorenia. Aby sme mohli analyzovat mieru takychto poskodeni vyvolanych IZ,
vyuzivame najmodernejs$iu metédu cytogenetickej analyzy poskodenia buniek v periférnej krvi pacienta. Po-
mocou fluoreséenénych metdd (FISH) mikroskopického zobrazenia poskodenych chromozémov dokazeme
najst nielen zname poskodenia, ktoré IZ vyvolava (dicentrické a prstencové chromozomy), ale aj trvalé zmeny
genetickej informacie tzv. translokacie génov, ktoré moézu nastartovat mutagénne procesy v organizme.

Vysledky

Predbezné analyzy ukazuju zvyseny vyskyt translokacii u BRCA pacientov v porovnani s beznou populaciou
(kontrélna skupina), ¢o sme aj ocakavali, pretoze sa prave BRCA gény podielaji na oprave dvojvlaknovych
zlomov v $truktire DNA. Skiimanie miery tychto genetickych poskodeni a ziskané vedecké poznatky mozu
napomoct pri optimalizacii diagnostiky a liecby tychto pacientov.

Zavery

Ukazuje sa, Ze analyza translokacii v génoch pomocou FISH metddy je optimalnym indikatorom genetick-
ych poskodeni. Rozsirenie studie o analyzu dalich BRCA pacientov nam umozni ziskat vedecké poznatky,
ktoré mo6zu napomdct pri optimalizacii diagnostiky (skrining) a lie¢by pacientov s vysokym rizikom vzniku
onkologickych ochoreni.
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