Uloha1
Autor: Jozef Polacek

Tvojej starkej prisiel postou balik. Otvorila ho. Bola v niom mala krabicka s nazvom FOBT
test. Nevedela, ¢o to je, tak oslovila teba, kedZe vies pouzivat internet.

Na internete si nasiel, Ze rovnaky test poslali 20-tisic ludom nad 50 rokov po celom
Slovensku. Tvoja babka si test urobila a s vysledkom iSla k svojmu vseobecnému lekarovi.

1. Na ¢o sa pouziva FOB test? (0,5b)
Aké ochorenia sa vdaka nemu daju diagnostikovat? (2b - 0,5b za ochorenie)

Lekar videl na teste 2 Ciarky a oznamil starkej, ze test bol pozitivny.
Lekar sa chvilu rozpraval so starkou.

Dialog:

Lekar — Ako sa citite?

Starka — Ale viete €o, celkom dobre, len sa citim unavend a nevladzem.

Lekar — Ako dlho sa takto citite?

Starka - Priblizne pol roka.

Lekar — Mate dostatok pohybu?

Starka — Ano, kazdy der chodim na prechadzky a pracujem v zahradke. Ale uz je toho
menej, lebo ako hovorim, nevladzem.

Lekar — Beriete lieky na riedenie krvi?

Starka — Nie, neberiem. A neberiem ani ziadne iné lieky.

Lekar — Schudli ste za posledny rok? Ak ano, bolo to zamerne?

Starka — Ano, schudla som asi 5 kil sama od seba. Pritom jem stéle tak isto.

Lekar — Nevsimli ste si sklon k hnackam alebo zapche, pripadne krv v stolici?

Starka - Krv v stolici nemam. No zvykne ma prehanat. Niekedy aj Sestkrat za den.

A niekedy sa mi stane, Ze mam pocit, Ze musim ist na stolicu, ale ni¢ zo mnfa nevyjde.
Lekar — Existuje nejaké jedlo, po ktorom mate vzdy hnacku?

Starka — Nevsimla som si ni¢ konkrétne

Lekar — A brucho vas neboli?

Starka — Ano, zvykne ma bolievat vliavo dole.

Lekar — Dakujem. Nemam viac otazok. Odoberiem vam krv a prejdeme na fyzikalne
vySetrenie.

2. Ktoré informacie vzbudili v lekarovi nervozitu? (4 informacie) (2b - 0,5b za kazdu
informaciu)

Lekar pacientku vysetril. VSimol si, Ze je bledd a je jej velké oblecenie. Ma bledé spojivky,
ale zrak ma v poriadku. Na srdci ma Selest, ale o tom vie a zatial to nie je také vazne, aby
potrebovala lieCbu. Dychanie je bez patologického nalezu. Brucho je priehmatnég,
palpacéne bolestivé v lavom dolnom kvadrante a bez hmatatelnej rezistencie. Peristaltika
¢reva je zachovana. Urobil vySetrenie per rectum, ale na dosah prstu nenahmatal nic¢
okrem stolice.

Po vysetreni pacientku objednal na vysetrenie.

3. Na aké vysetrenie lekar pacientku objednal? (1b)



Na vysetreni lekar objavil polyp v rekte, ktory je zobrazeny na jednom z obrazkov nizsie.
Tento polyp méze byt adendm alebo karcindm.

4. Priradte nazov ochorenia k pismenu na obrazku: 1. Crohnova choroba, 2. Adeném
alebo karciném, 3. Ulcerézna kolitida, 4. Fyziologicka sliznica hrubého ¢reva. (2b - 0,5b
za kazdé priradenie obrazku k chorobe)

Aké dva ukony musi urobit lekar pocas vysSetrenia, ak najde polyp? (1b - 0,5b za 1
spravny ukon)

Aky je rozdiel medzi adenémom a karcinémom? (0,5b)

Lekar vykonal dva Ukony z predchadzajdcej otazky a prisli mu vysledky. Zistil, Ze polyp je
adenokarcindm. Pocas vysetrenia nebolo mozné polyp odstranit.

Preto bola indikovana chirurgicka lie¢ba na jeho odstranenie. Predtym je vSak nutné urcit
jeho stadium a odobrat krv na uréenie hladiny nddorového markeru kolorektalneho
karcindmu v krvi. Tato hladina sa porovnava s hladinou po operécii a ak sa podarilo
odstranit nador, mala by po par tyzdnoch az mesiacoch klesnut.



5. Podla ¢oho sa urcuje stadium nadoru ? (1b)

Na urcenie stadia tumoru sa mo6zu pouzit rézne zobrazovacie metédy.

Prirad'te zobrazovaciu metédu k obrazku: 1.Endorektalny ultrazvuk, 2. PET/CT, 3. MR,
4.CT. (2b - 0,5b za kazdé priradenie obrazku k zobrazovacej metéde)

Ako sa vola marker kolorektalneho karcinému ? (0,5b)

Pacientka absolvovala vsetky vySetrenia, aby bolo mozné urcit stadium nadoru. Jej nador
je v stadiu llIB. Preto toto stadium je najvhodnejsi manazment neoadjuvantna
chemoterapia a radioterapia, chirurgické odstranenie nadoru a adjuvantna chemoterapia.

6. Aky je rozdiel medzi adjuvantnou a neoadjuvantnou lie¢bou ? (0,5b)
Ako sa nazyva lie¢ba pacientov, u ktorych nador nereaguje na liecbu a ciel'je zlepsit
kvalitu Zivota pacienta? (0,5b)

Vdaka ndhodne obdrzanému FOT testu bol diagnostikovany nador este v skorom stadiu
a bolo mozné ho v€as odstranit. Keby tento test pacientka nedostala, tak by bol nador
pravdepodobne diagnostikovany az v pokrocilom stadiu, kedy by uz pacientku nebolo
mozné operovat.

Na Slovensku funguje screening rakoviny hrubého Creva a konecnika. Je dblezité, aby



o nom ludia vedeli a aktivne sa do neho zapdjali.

Slovensko je 2. na svete v incidencii tohto nadorového ochorenia a je to zaroven 2.
najcastejsie nadorové ochorenie u muzov a 3. najCastejSie u zien.

Screening napomaha k v€asnej diagnostike a tym padom k v€asnému rieSeniu ochorenia
este predtym, ako sa dostane do pokrocilého stadia.

7. Ktoré dve screeningové metédy sa pouzivaju na Slovensku? (1b - 0,5b za
screeningovi metodu)
Kto je cielova skupina screeningu? (0,5b)

Vsetkym, ktori sa dostali az sem, sa chcem podakovat za snahu a Cas.



Uloha 2

Autor: Veronika Jelinkova

Po preventivnej prehliadke u svojho vSeobecného lekara dostala pani Eva odporucanie do
hematologickej ambulancie, kde jej bola odobrata krv. Podla subjektivne popisanych
tazkosti pocituje v poslednom Case vyraznd Unavu a nadmerné potenie. Od posledného
lekarskeho vysetrenia spred 3 mesiacov schudla priblizne 7 kilogramov, a tak momentalne
pri svojich 165 centimetroch vazi 59 kilogramov. Po opytani sa na zmenu stravovacich
navykov s istotou potvrdila, Zze Ziadnym spdsobom nezmenila svoje stravovanie, avsak ¢asto
pocituje nadmerny pocit plnosti po jedle, ktory je sprevadzany bolestou vlavo pod rebrami.
Vo vymennom listku jej vSeobecny lekar taktiez zaznamenal, Ze na pohmat citil zna¢nu
splenomegaliu a miernu hepatomegaliu. Po prichode do ambulancie sa hematologicka
pytala pacientky na aktualny stav tazkosti. Pani Eva priznala, Ze vysSie popisané problémy
pocituje ¢oraz intenzivnejsie a taktiez dodala, ze mava ¢asto pocit zvysenej teploty. Priamo
v ambulancii jej bola namerana teplota, 37,8C. Na dolnej konc¢atine pacientky boli taktiez
viditelné drobné petéchie.
Vysledky jej krvnych testov boli nasledovné (pre jednoduchost su spomenuté len tie, ktoré
maju vyznam pre rieSenie kazuistiky):

e WBC 228,9x10°/L
PLT 90x 10°/L
BASO% 21%
RBC 3,7x10%/L
HGB 130 g/l

e RDW12,5%
Tento krvny obraz bol pre hematologi¢ku alarmujdci, predovsetkym ale mnozstvo
leukocytov.

1.Popiste, aké druhy bielych krviniek existuju. Aké maju percentualne zastupenie
v krvi zdravého jedinca? Stru¢ne opiste funkciu kazdého vymenovaného leukocytu.
(Spolu 3b, za kazda otazku 1b)

Pre presnost diagnodzy je velmi dolezity diferencidlny pocet bielych krviniek.

Vzorovy krvny nater s popismi:
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Krvny nater pani Evy:

2.Pomenujte aky typ leukocytu oznacuju cisla 1, 2 a 3. (Spolu 3b, za kazda spravnu
odpoved'1b)

Krvny nater periférnej krvi pacientky Evy vykazuje taktiez leukocytdzu, ktord je spdsobena
najma zvysenym poctom neutrofilov v réznych stadiadch zrelosti-predovsetkym
myelocytov, myeloblastov a segmentovanych neutrofilov. Percentudlne zastUpenie blastov
je 12%. Taktiez je jasny zvyseny pocet bazofilov a eozinofilov. Pre potvrdenie diagndzy bola
takisto odosland biopsia kostnej drene na patologické oddelenie. Na zdklade vsetkych
tychto vysledkov teda lekarka skonstatovala, ze sa pravdepodobne jedna o formu
myeloidnej leukémie a odporucila pani Evu na onkologické oddelenie.

3.Jednoducho vysvetlite, ¢o znamena myeloidna bunkova linia. (1b)
Aby bola nasadena najefektivnejsia lie¢ba je nutné, aby na onkologickom oddeleni zistili
akym typom myeloidnej leukémie trpi pani Eva, a tak bola krvna vzorka odoslana na

molekularne testovanie.
Karyotyp nasej pacientky vyzeral nasledovne:
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Na zaklade tejto analyzy cytogenetik skonstatoval, Zze na karyotype je jasne vidno reciproku
translokaciu medzi dlhymi ramienkami dvoch chromozémov.

4.Pokuste sa urcit o aké chromozémy sa jedna. (1b)

Chromozdm ktory bol vyssie uvedenou translokaciou vytvoreny sa nazyva Philadepsky
chromozém. Na tomto derivovanom chromozéme je vytvoreny fuzny gén BCR-ABLI.

5.Zistite, ¢o za beznych okolnosti kéduje gén BCR, gén ABL a ¢o produkuje vysledny
fazny gén BCR-ABLI. (Spolu 3b, 1b za objasnenie funkcie BCR, 1b za objasnenie funkcie
ABL, 1b za objasnenie funkcie fizneho génu)

Na zaklade tychto novych poznatkov bola pani Eve diagnostikovana Chronickd myeloidna
leukémia.

6.Jeden z prognostickych nastrojov je tzv. EUTOS long term survival score. Aké
parametre toto skére zvazuje? (1b)

7.Pokial viete, Ze slezina nasej pacientky je zviaésena o 4 cm pod hranicu rebier,
vypocitajte EUTOS skére pre pani Evu. (1b)

Vzhladom na zavaznost situdcie zacala pani Eva okamzite lieCbu.

8.Aku liecbu by ste nasej pacientke predpisali? Vymenujte asponh dve mozné
farmaceutické lieky. (Spolu 2b, za kazdy spravny liek 1b)
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autor: Josef Hoang
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Nadory, rakovina, tumor — to su vSetko Casto pouzivané pojmy tykaju sa skupiny ochoreni,
ktoré ndjdeme v réznych podobach. Avsak, vsetky tieto podoby maju nie¢o spolo¢né —
jedna bunka v tele za¢ne robit o nema3, alebo prestane robit o ma a spdsobuje problémy
nielen vo svojom najblizSom okoli, ale Castokrat i v celom tele. V tejto Ulohe sa pozrieme
zblizka na to, ako dochadza ku vzniku nadorovych buniek a rakoviny.

1. Doplite medzery v texte (2 body - 0,25 bodu za kazdy pojem)

V zdravom ludskom tele mame priblizne ................. (pocet) buniek. Vsetky tieto bunky
maju presne urcené, ako maju vyzerat, kde sa maju nachadzat a ¢o za funkciu by mali
vykonavat. Aby to ale neprehanali a neboli bud privelké, alebo aby sa prirychlo nemnozili,
tak si vyvinuli regulacné mechanizmy, ktoré bunky vyrazne obmedzujd a kontroluju.

Medzi tie najvyznamnejSie Patri ... eeeeerennns (bunka ma obmedzeny pocet deleni,
ktoré moéze podstupit, kym sa Nieco POKAZI), w.ereerveerreeereerereee e, (nutnost drzat sa
podkladu alebo inej vrstvy buniek), ... (bunka rastie len do tej doby,

pokym sa nedotkne susednych buniek) alebo zavislost na urc¢itych molekulach v okoli.
VSetko toto je pevne stanovené a zakédované v gendme kazdej bunky.

Niekedy ale d6jde k chybe v genetickom kdde, Ci uz chybou v replikacii alebo transkripcii
vykonavanych bunkou samotnou, alebo pésobenim Skodlivych faktorov, ktorym hovorime

........................... NajcastejSie ide o vplyV ... (NAPT. pri prennanom opalovani),
.......................................................... (ktoré k nam okrem iného prichadza z vesmiru a nadmerne sa
mMu vystavujeme pocas letov lietadlom), alebo O ..., (ako su PCB nebo

DDT a dalsSie). Ich nasledkom dochadza ku vzniku zmien v genetickej informacii, ktorym
hovorime mutacie.

2.

Aj ked mutdcie sa objavuju v telovych bunkach, nemusia sa vzdy prejavit. Kazda bunka ma
pripravené citacie mechanizmy, ktoré kontroluju vznikajucu DNA a hned opravuju kazdu
chybu, ktord najdu. Tieto mechanizmy su rézne, zalezi na tom, ¢i sa jedna o poskodenie
jedného z dvoch viakien DNA (anglicky single strand damage, zkratka SSD), alebo o
poskodenie oboch vilakien, Co su najcastejSie zlomy (double strand breakage — DSB)



V tabul'ke nizSie najdete mechanizmy, ktorymi bunky disponuju - niekol'kymi slovami
popiste, ako tieto mechanizmy funguja a ktorého typu poskodenia sa tykaju, ¢i
jednovlaknového, alebo dvojvlaknového. (3 body — 0,25 b. za kazdé pole)

Nazov mechanizmu Typ poskodenia Ako funguje

(SSD nebo DSB)

Bazova excizna oprava (BER)

Nehomolégne spajanie koncov (NHEJ)

Mismatch repair (MMR)

Single-strand annealing (SSA)

Homologna rekombinacia (HR)

Nukleotidova excizna oprava (NER)

Avsak, aj napriek vsetkym opravnym mechanizmmom sa sem-tam nejaka chybic¢ka objavi a
natrvalo zostane v gendme. To vdak nutne nemusi znamenat problém — drviva vacsina
nasej DNA nie je aZ tak doélezZitd, takZze chyby v takejto ¢asti nejde nijako poznat. Horsie
vSak je, ak sa pokazi nejaka funkéna cast. A Uplne najhorsie chyby su tie, ktoré zasahuju
miesta zodpovedné za rast a delenie — prave tie totiz spdsobuju nadory.

3a.

Ak dbjde k poskodeniu Casti tykajucej sa rastu, dbjde ku tzv. transformacii bunky na
nadorovu a bunka zacne nekontrolovane rast a delit sa - najde si spdsoby, ako obist
kontrolné mechanizmy (napriklad tie z prvej Casti). Vo vSeobecnosti sa daju priciny vzniku
nadorov rozdelit do troch skupin:

¢ nadmerna aktivacia protoonkogénu — Mame gén, ktory za normalnych okolnosti,
Vv rdmci moznosti, zaistuje rast alebo delenie bunky. Av3ak, ak déjde ku zlommom v
chromozémoch alebo translokaciam, tak sa takyto gén mobze dostat do miest, kde



nema co robit. Ak sa navyse dostane do oblasti s vysokou expresiou, tak podnieti
nadmerny rast buniek, ¢o vedie ku vzniku nadoru.

e strata aktivity tumor-supresorového génu - Toto sa tyka sUboru génov, ktoré
obmedzuju rast bunky a bunkovym delenim udrzuju ich velkost v rozumnych
rozmedziach. Pokial' z nejakého dévodu tieto gény prestanu fungovat, tak nebude
mat ¢o branit bunkam rast a delit sa (a pokial tato situacia nastane, tak ju bunky
vyuziju).

e porucha mechanizmov DNA opravy — Ak gény, ktoré udrzuju DNA neposkodenu a
opravuju chyby, prestand fungovat, tak sa v bunke postupne namnoZzia mutacie a
¢asom sa tato bunka premeni na nadorovd. Dost ¢asto sa k tomu prida aj jeden z
predchadzajdcich mechanizmoyv, ale napriek tomu sa tato skupina vyclenuje zvlast.

V predchadzajlcej sérii sme sa rozpravali o typoch dedi¢nosti réznych ochoreni. V tomto
konkrétnom priklade sa uplatiuje autozomalne dominantna (AD) a autozomalne
recesivna (AR) dedi¢nost, zriedka aj ich X-viazané alternativy. Prirad'te spravny typ
dediénosti k jednotlivym pri¢éinam vzniku nadorov a vysvetlite, preco patria prave do
tejto kategérie. (3 body -1 b. za kazdy mechanizmus)

3b.

V tabulke nizsie ndjdete niekolko prikladov ¢astych druhov hereditarnych nadorov
(poskodeni DNA, ktoré spdsobuju dedi¢nost daného nadoru, po pripade dedi¢nost
nachylnosti k rozvoju takéhoto naddoru). Prirad'te jednotlivé mechanizmy vzniku
nadorov k tymto ochoreniam. (2 body — 0,25 b. za pole)

Ataxia telangiectasia

Chronicka myeloidna leukémia

Wilmsov nador

Fanconiho anémia

Familidrny retinoblastém

Mnohopocetna endokrinnd adenomatdza
2. typu




Neurofibromatdza 1. typu (morbus von
Recklinghausen)

Li-Fraumeni syndrém

3c.

Jedna z chorbb v predchadzajlcej tabulke ma zvlastny typ dedi¢nosti: aj ked'
mechanizmus spdsobujuci vznik nadoru je AR dedicny, vyskyt takejto choroby v rodine
zodpoveda inej dedi¢nosti. SUvisi to s pojmem strata heterozygotnosti (v angli¢tine loss
of heterozygosity). O aku chorobu ide, podla akého typu dedi¢nosti sa sprava a
konkrétne preco to tak funguje?

(1 bod)

4.,

A preco su nadory nebezpecné? Bunkovy rast a delenie su velmi naroc¢né funkcie, ktoré si
na formaciu novych organel, membran a molekudl vyZzaduju vela Zivin a energie. Avsak,
nadorové bunky tieto potreby obmedzuju. Svojim rastom nielen zatlacaju okolité bunky,
ale aj spotrebovavaju ziviny uréené pro ostatné tkaniva. Castokrat, nador vie dokonca
donutit okolité tkaniva vytvorit cievy vedlce az k nemu, aby mohol Cerpat Ziviny priamo z
krvného obehu. Nadorové bunky sa taktiez mézu oddelit od pévodného zhluku a vydat sa
niekam inam do tela (tomu hovorime, ze nddor metastazuje). Takato bunka sa mbze
dostat az na miesta urc¢ené pre iné Specializované organové bunky. Vezmime si napriklad
pldca - plucne bunky vedia prenasat molekuly kysliku zo vzduchu do krvi a molekuly
oxidu uhlic¢itého opacnym smerom. Problém nastane, ak by sa medzi tieto bunky dostala
ina bunka — napriklad zo zaludka — ktord tieto funkcia nema, hlavne ak by sa zacala delit a
utlacat zdravé plicne bunky a uberat im Ziviny.

A prave preto je velmi dblezZité najst nador v€as. To sa mbze podarit réznymi spdsobmi;
nahmatanim hrcky, zahliadnutim zvlastneho Utvaru na réntgene alebo aj vynatim
podozrivého Utvaru a naslednou inSpekciou pod mikroskopom (tomu sa hovori biopsia).
Pomerne nova technika je vyuzivanie glukézového znacenia a Specifickej zobrazovacej
metddy na neinvazivne a presné urCenie miesta nadoru. Navrhnite alebo popiste takdto
diagnostickl metédu. Popiste, v akej forme budete glukézu detegovat (¢i bude nejako
upravena pred podanim, alebo sa naviaze niekam v tele, apod.), aku zobrazovaciu
techniku k tomu vyuzZijete a na akom principe detekcie funguje (ako sa zobrazuje
dana forma glukézy a preco a ako podla obrazu zistite, kde sa nador nachadza). (2
body - 0,5 b. za formu glukdézy; 0,5 b. zobrazovacia technika; 1b. princip detekcie)



5.

Ked uz pozname lokalitu nadoru tak mézeme pristUpit k jeho lieCbe. Nie je to jednoduché,
rakovina je predsa pojem zastreSujuci viac nez stovku réznych ochoreni, ale nastastie velka
Cast je liecitelna suc¢asnymi prostriedkami. Jednou z moznosti je chirurgické odstranenie
nadoru (jednoducho sa vyberie z tela von). Druhou moznostou je chemoterapia, pocas
ktorej sa podavaju lieky zastavujuce bunkovy rast a delenie, alebo cielene zabijajd
nadorové bunky. Tretim castym spdsobom je oZzarovanie nadoru ionizacnym Ziarenim,
konkrétne gama ziarenim, ktoré méze bunkam spoésobit poskodenie nezlucitelné s dalsou
existenciou. Kazda z tychto metdd ma svoje vyhody a nedostatky, na ktoré sa musi
prinliadat. Ku kazdej metéde skus napisat jednu vyhodu a jeden vyznamny
nedostatok. (2 body, 6 veci dokopy — ¥4 b. za kazdu)

Je nutné dodat, Ze v dnesnej dobe sa tieto postupy kombinuju — niekedy sa napriklad
najvacsia ¢ast nadoru vyberie chirurgicky a zbytok sa lieCi za pomoci chemoterapie. V
pripade gama Ziarenia je mozné pouzit pristroje, ktoré vedia ozarovat nador z viacerych
smerov, aby Ziarenie bolo rozlozené a zataz na organizmus minimalizovana, ale zaroven
dostatoc¢na davka ziarenia pre nador bola doru¢ena. Zaroven, nové, telu-prijemnejsie
metddy ozarovania su stale vyvijané, ako napriklad proténova terapia, ktord efektivnejsie
ni¢i nador a zaroven poskodzuje okolité zdravé tkanivo. Taktiez sa vyuziva napriklad
imunoterapia, ktora stimuluje vlastné imunitné bunky, aby poskodené tkanivo nicili samy.
Avsak, v najblizsej dobe (a mozno ani v ziadnej inej) nebude pravdepodobne mozné
vyvinut jeden zazracny univerzalny liek, ktory by fungoval na vdetky druhy rakoviny a
nespdsoboval zavazné poskodenie inde.



