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Mutace pouhych dvou gent zptisobuje dédi¢nou dispozici pro karcinom prsu a vajecnikt.
Pravé na tyto nadory se zaméfili védci z Ustavu molekularni a transplantaéni mediciny v
Olomouci. Vysledkem jejich badani je lepsi pochopeni déji, jimiz se nadorové bunky brani i
té nejmoderng;jsi terapii a 1¢ku olaparib.

Rakovinou prsu kazdy rok v Cesku onemocni na 6800 Zen, dalsim zhruba 1100 je
diagnostikovan karcinom vajecnikl. V péti az deseti procentech piipadi jde pritom o
dédicnou dispozici, za niz mize mutace pouhych dvou gend. Nedévno na toto riziko opét
upozornila americka herecka Angelina Jolie. ProtoZe je nositelkou zminéné genetické mutace,
nechala si vloni a letos preventivné odstranit ohrozené tkané.

Nedavno na toto riziko opét upozornila americka herecka Angelina Jolie

Pravé na tyto nadory se zaméfili védci z Ustavu molekularni a transplantaéni mediciny v
Olomouci. Vysledkem jejich badani je lepsi pochopeni déjti, jimiz se nadorové buiiky brani 1
té nejmoderng;jsi terapii a 1éku olaparib. Ve spolupraci s nizozemskymi kolegy ted’
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Trojice Cechit

,Hlavni pfinos studie spociva v identifikaci unikatniho mechanismu, jakym nadorové bunky
odoléavaji pisobeni nové generace protinadorovych 1é¢iv, ktery vyuziva principu takzvané
syntetické letality,* vysvétlil LN Marian Hajduch, feditel olomouckého centra.

Vyzkum, ktery miiZe v budoucnu vést aZ k cilenéjsi 1é¢bé ¢i vyvoji efektivnéjSich latek,
zacal na mySich, ale pravé olomoucka laboratoi potvrdila vysledky na lidskych buiikach

Pod ¢lankem je kromé Nizozemcti podepsana i trojice Cechti: mlady Martin Mistrik a
manzel¢ Jifina a Jifi Bartkovi, ktefi pracuji jak v novych laboratofich na Hané, tak i v
kodanském ustavu pro vyzkum rakoviny. Profesor Bartek je dnes nejcitovanéjsim ¢eskym
védcem; nekdy se o ném mluvi jako o jediném tuzemském adeptovi na Nobelovu cenu.



Vyzkum, ktery mize v budoucnu vést az k cilené;jsi 1é€be Ci vyvoji efektivnéjSich latek, zacal
na mysich, ale pravé olomoucka laboratof potvrdila vysledky na lidskych bunkach.

AKktivni vyzkumné centrum

,» 10 nastifluje dal$i moznosti 1écby pacientil s karcinomy prsu a ovaria, ktefi maji mutaci
BRCA gent, zhodnotil studii pro LN profesor Michael Doubek, onkolog Masarykovy
univerzity v Brn¢.

Olomouckym trumfem je pravé profesor Bartek, ktery pravidelné publikuje v
nejlepSich védeckych ¢asopisech svéta

Olomoucké centrum je jednim z 48 vyzkumnych stiedisek, ktera v Cesku vznikla v
poslednich par letech za penize Evropské unie. Stalo 856 milionti korun a vénuje se
medicinalni chemii, vyzkumu molekul&rni podstaty nemoci i farmakologii. Podle prosincové
analyzy, kterou LN vypracovaly, patii tento tstav k publika¢né nejaktivnéjSim; jiz nyni ma
n¢kolik tisic ohlasti.

Olomouckym trumfem je prave profesor Bartek, ktery pravidelné publikuje v nejlepSich
védeckych Casopisech svéta, jako jsou Science ¢i Cell.

»Divadelni predstaveni*

-----

mutovan v jedné ze dvou kopii, coz zvysuje riziko, Ze dojde i k mutaci druhé kopie — zdrava
buiika se pak za¢ne ménit v nadorovou.

Kumulace proteinu BRCA1 (zelen€) v misté poskozeni DNA UV laserem (vodorovné ¢ary) v
nadorovych bunécnych jadrech (modie). Cervené je oznaceny kontrolni signél proteinu g-
H2AX, jakozto obecného markeru dvouvldknovych DNA zlomti.

K 1écbé byl vyvinut nedavno registrovany 1€k olaparib (s komer¢nim ndzvem Lynparza),
ktery je namifen proti rakoving vaje¢nikti. Lék doCasné vezme vSem bunikdm zalozni opravny
systém; zdravé bunky to nepociti, ovSem ty nddorové zaénou hromadit své poskozeni s
fatalnimi dopady.

,,Lze to pfipodobnit divadelnimu pfedstaveni, v némz hlavni roli alternuji dva herci. Pokud
onemocni jeden, tak se nic nedéje, pokud ale nemtizou vystoupit oba, pfedstaveni se nekona.



Nasi kolegové objevili mechanismus, jakym je schopen nador obnovit jednu z reparacnich
cest a prezit pusobeni 1éCiva,* fika Hajduch.

Poznani proteinu a pochopeni mechanismii ma velké diisledky pro pacientky, jez se 1é¢i
nadéjnym olaparibem

V milionech naddorovych bunék se ale vzdy najdou néjaké, jez 16cb€ vzdoruji a adaptuji se. Po
piechodném zlepSeni se nemoc vraci, a to v podobé¢, kterd je viici Iéku olaparib odolna. Tym
profesora Svena Rottenberga z Netherlands Cancer Institute na mySich modelech (se stejnou
genovou mutaci BRCA1) ukazal, Ze k pteziti 1éCby je zasadni regulacni protein — oznaceny
jako REV7.

Aby se prokazalo, zda totéz plati i pro clovéka, obratili se Nizozemci na olomouckou
laboratof. ,,Série experimentil — zahrnujici nejriznéjsi genové manipulace spojené s
pokrocilou mikroskopii — ukézala, ze pravé REV7 ma zcela ne¢ekanou funkci jakéhosi
,prepinace‘ mezi opravnymi systémy poskozené DNA,* upozoriiuje spoluautor Mistrik.

Poznani proteinu a pochopeni mechanismii ma velké disledky pro pacientky, jez se 1é¢i
nadéjnym olaparibem. Vyzkum muze piispét 1 k lepSimu vybéru nejvhodnéjsich pacient,
cilenéjsi 1écbé 1 vyvoji latek, které by oproti cytostatikiim nemély vedlejsi ucinky na zdravych
tkanich.

Osa Kodarn — Olomouc — Praha

Kli¢ovou osobnosti je profesor Bartek. Jeho vyzkum dodava nad¢ji lidem, kteti bojuji s
rakovinou zazivaciho traktu, nddory mozku, prostaty ¢i prsu. Jiz piede dvéma lety popsal
rovnéZ v ¢asopise Nature objev tii dilezitych genit MCD4, MEX3C a ZNF516, které by
mohly byt kli¢em k pochopeni, pro€ je 1é€ba neucinna.

Bartkiv vyzkum dodava nadéji lidem, kteri bojuji s rakovinou zazZivaciho traktu,
nadory mozku, prostaty ¢i prsu

Bartek vede tii skupiny: v Kodani, Olomouci a prazském Ustavu molekularni genetiky
Akademie véd CR. ,,Vyhodou pro studenty je moznost jezdit na vyzkumné pobyty do
kodanské laboratofe. Svym zamétenim jsou si podobné. V obou se badatelé snazi zjistit,
jakym zpiisobem latky brani ristu nadorovych bunck,* fiké feditel kréského tistavu profesor
Véclav Hofejsi.

Svoji roli si pochvaluje i Bartek: ,,Navzdjem se doplilujeme, je tam spousta mladych lidi, ktefi
koluji. V Olomouci je to zaméifeno do kliniky, jde o aplikovany vyzkum uprostied fakultni



nemocnice, v Akademii je to zakladni vyzkum a v Dansku zase mame technologie, jez jsme
tam dvacet let vyvijeli,* fekl loni LN Bartek.
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