ABSTRAKT

Prvni ¢ast prace: Prognostické faktory ovliviiujici efekt chemoterapie u ovarialnich karcinomu

UVOD: Membranové transportéry (jako ABC, SLC a ATPazy) se podileji na karcinogenezi a rozvoji
chemorezistence, ale jejich vyznam pro prognézu epitelialniho karcinomu vaje¢nik (EOC) je stale malo znamy.
METODY: Hodnotili jsme profil genové exprese 39 ABC a 12 SLC transportérd a 3 ATPaz ve tkanich EOC
a zabyvali jsme se jejich vyznamem pro prognézu a klinicky pribéh pacientek s EOC. Byla odhadnuta relativni
exprese genll v souboru primarnich EOC (n=57) a v kontrolnich ovaridlnich tkanich (n=14) a porovnana
s klinickymi udaji a prezitim pacientek. Ziskané tdaje byly validovany na nezavislém souboru pacientek (n=60).
VYSLEDKY: Sest ABC genil a gen SLC22A18 byly v karcinomech ve srovnani s kontrolami vyznamné nadmérné
exprimovany, zatimco exprese 12 gend ABC, 5gend SLC, ATP7A a ATP11B byla snizena. Exprese genl
ABCA12, ABCC3, ABCC6, ABCD3, ABCG1 a SLC22A5 byla vysSi u high-grade serdzniho karcinomu ve srovnani
s ostatnimi podtypy. Exprese genu ABCA2 vyznamné souvisela s grade EOC uobou soubord pacientek.
Pozoruhodné je, Ze droveri genové exprese ABCA9, ABCA10, ABCC9 a SLC16A14 vyznamné souvisela s PFS
v pilotnich i valida€nich souborech. Hladina ABCG2 souvisela s PFS v souhrnném souboru pacientek.

ZAVER: Geny ABCA2, ABCA9, ABCA10, ABCC9, ABCG2 a SLC16A14 predstavuji nové predpokladané markery
progrese EOC a spolu s odhalenym vztahem mezi expresi ABCA12, ABCC3, ABCC6, ABCD3, ABCG1a SLC22A5

a high-grade ser6znim EOC by mély byt dale zkoumany prostfednictvim rozsahlejSich sledovacich studii.
Druha cast prace: Karcinom hrdla délozniho u mladych zen - redukce radikality u ¢asnych stadii

UVOD: Standardnim postupem u karcinomu délozniho hrdla je radikéini hysterektomie (RH) a panevni
lymfadenektomie (LAP). Vzhledem ke zvySujicimu se véku Zen pfi porodu se fertilita stava velkym problémem.
Pacientkam splfiujicim pfedem stanovené kritéria (stadium IA1, LVSI pozitivni, stadium IA2 a IB1 (<2cm
a infiltraci do < 1/2 stromatu) byla nabidnuta dvoukrokova méné radikalni operace se zachovanim fertility.
METODY: Predoperacni postup sestaval z histopatologické diagnostiky a MRI spolu s UZ volumetrii. Nasledné
bylo provedeno laparoskopické mapovani sentinelové uzliny s peroperacni ,freeze” biopsii, po kterém nasledovala
panevni lymfadenektomii a v pfipadé negativniho vysledku ,selektivni parametrektomie®“. Po ovéreni definitivnim
histopatologickym rozborem byla pacientkam provedena simplexni trachelektomie (IB1) nebo konizace s velkym
konusem (IA1/1A2) tyden po primarni operaci.

VYSLEDKY: V obdobi 1999-2018 bylo do studie zafazeno 91 Zen (median véku 29,1, rozmezi 2140 let). Z téchto
91 Zen bylo 51 (56 0 %) nullipary. Mira detekce SLN byla 100 % na pacientku a mira detekce specifické strany
96,7 %. V deviti pfipadech (9,8 %) byly diagnostikovany pozitivni lymfatické uzliny. Tyto Zeny poté podstoupily RH.
Fertilita byla zachovana 80 pacientkam, ale u 4 doslo k lokani recidivé (5,0 %). Mortalita byla 0,0 %. Median
sledovani byl 149 mésicu.

ZAVER: Méné radikalni fertilitu zachovavajici operace se SLNM je u karcinomt d&loZniho hrdla o velikosti < 2 cm
v nejvétSim rozmeéru s infiltraci méné nez do 1/2 stromatu hrdla délozniho bezpe€na. Mira recidivy je pfijatelna,
bez mortality. Morbidita pfi tomto postupu je nizka. Pacientky po této Ié€bé vSak vyzaduji extenzivni a pfesny

follow-up, v rdmci kterého se zdaji byt pfinosné testy na onkogenni vysoce-rizikové viry HPV a moznost vakcinace.



