Som BRCA pozitivna... Co teraz?

BRCA nie je rozsudok. Je to informacia.

1. Co je to BRCA?

BRCA1 a BRCA2 su gény, ktoré nesu ,navod“ na vyrobu Specialneho proteinu
(bielkoviny), zodpovedného za opravu posSkodeni DNA. NasSe bunky sa neustale
delia a obnovuju, ale tak ako aj my ludia, mézu robit chyby. Vtedy prichadza na rad
BRCA protein, ktory tuto chybu vie rozpoznat a opravit’ skoér, nez spésobi vaznejSie
problémy.

Ak je vSak BRCA gén mutovany méze stratit schopnost tvorby proteinu uplne
alebo protein, ktory tvori, je nefunkény, a teda neschopny oprav.

Kazdy z nas ma dve képie BRCA génu — jednu od mamy, druhu od otca.
Mutacia sa vacsinou vyskytuje len v jednej kopii — druha, zdrava, este stale funguje.
AvSak pocCas zivota Cloveka méze doéjst k strate funkcie pdvodne zdravej kopie
BRCA génu. A vtedy — ked ani jedna kopia nefunguje spravne — méze vzniknut
rakovina. U ludi bez mutacie vie zdrava képia problém nahradit. No u nositelov
BRCA mutacie je jedna kopia poSkodena od narodenia, preto je u nich riziko
vzniku rakoviny vysSsSie a objavuje sa skor.

2. Ako sa tato mutacia dedi?

BRCA mutacia je dedi€na. To znamena, Ze ak ju ma jeden z rodi¢ov, mdze ju
yodovzdat® svojim detom — rovnako, ako tento rodi¢ zdedil mutaciu od svojich
rodiCov. Ako sme pisali vySSie, kazdy z nas dostane jednu képiu BRCA génu od
mamy a jednu od otca. Ktoru z dvoch kopii rodi€¢ odovzda — zdravu alebo mutovanu
— je Cisto nahodné.

KedZe najCastejSie ma BRCA rodi¢ jednu funkénu a jednu nefunkénu kopiu
génu, existuje 50%-na Sanca, Zze diet'a zdedi zdravu/funkénu képiu. V takom
pripade ,sa kruh uzatvara“, mutacia sa dalej nededi ani u buducich generacii z tejto
linie.

Zaroven vSak existuje 50%-na pravdepodobnost, Ze dieta zdedi mutovanu
képiu génu — ateda sa stane nositefom BRCA mutacie. Je dblezité vediet, Ze
tento proces je Uplne nahodny a neda sa nijako ovplyvnit’ — ani zo strany rodica,
ani lekara.

Co ovplyvnit' viete, je ako s touto informaciou nalozite. Je velmi délezité byt
informovany, kedZe samotna mutacia neznamend, Ze rakovinu mate alebo Ze ju
dostanete. Znamena to, Ze riziko mate vacsie, a preto je dblezita prevencia.



Gény BRCA1 a BRCAZ a ich suvislost s rakovinou boli objavené v rokoch 1994
a 1995. Odvtedy sa im vedci intenzivne venuju — a pozname viacero moznosti, ako
riziko znizit’. O nich si precitate v nasledujucej kapitole.

3. BRCA ariziko vzniku rakoviny: ¢o potrebujem vediet

Kazdy z nas ma urcité riziko, ze poc€as Zivota ochorie na rakovinu. Ak vSak
Clovek zdedi Skodliva mutaciu v génoch BRCA1 alebo BRCA2, riziko
niektorych typov rakoviny vyrazne stupa.

V tabulke nizSie sme zhrnuli riziko u nositeliek/lov BRCA mutacie v porovnani
s beznou populaciou.

Tabulka 1: Riziko vzniku rakoviny u nositeliek a nositeflov mutacie v BRCA1 a
BRCAZ2 v porovnani s beznou populaciou
Riziko vzniku rakoviny

Typ rakoviny BRCA1 BRCA2 Bezna populacia
mutacia mutacia

Rakovina prsnika u Zien Viac ako 60%'  Viac ako 60%' 13%'

Rakovina vajecnikov 39% — 58% 13% — 29% 1,1%

Rakovina pankreasu do 5% 5-10% 1,7%

Rakovina prostaty 7% — 26% 19% — 61% 10,6%

Rakovina prsnika u 0,2-1,2% 1,8-71% 0,1%

muzov

Rakovina koze 1-2% 3 —5%" 1-2%

*Suvislost medzi mutaciou v BRCA2 a vznikom melandmu sa este skima, ale pradvepodobne pdjde
len o mierne zvySenie rizika. Preventivha kozna prehliadka sa odporu&a najma v pripade pozitivnej
rodinnej anamnéze.

Ako si tieto Cisla vysvetlit?

Mutacia v BRCA génoch neznamena, Ze rakovinu urcite dostanete, ale
znamena, ze riziko je vysSSie ako u vacsiny fudi. Tieto informacie nie su urCené na
vyvolanie strachu, ale na to, aby ste mohli konat’ — informovane a v¢as.

V dalSej kapitole si povieme, ¢o sa da robit' pre zniZenie rizika a ako prebieha
prevencia a sledovanie BRCA pozitivhych oséb.

4. Co modzem robit?

Mutacie v BRCA génoch zvySuiju riziko viacerych typov rakoviny. Dobrou
spravou je, Ze existuju moznosti, ako toto riziko vyrazne znizit’.

Vo vSeobecnosti hovorime o dvoch pristupoch:

e Pravidelné sledovanie a vySetrenia — pomahaju zachytit rakovinu véas.



o Profylaktické (preventivne) operacie — vyrazne znizuju riziko vzniku
rakoviny.

4.1 Pravidelné vySetrenia

Ako je jasné ztabulky 1, mutacie vgéne BRCA1 aBRCA2 zvySuju
predovsetkym riziko vzniku rakoviny prsnika a vajecnikov, preto sa odporucania
nizSie zameriavaju predovSetkym na tieto vySetrenia. AvSak vzhladom k tomu, ze
kazda rodinna anamnéza je jedine¢na, je délezité individualne zvazenie vhodnych
preventivnych opatreni. To znamena, Ze ak je v danej rodine pozitivha anamnéza
rakoviny melanému alebo pankreasu, vy$si doéraz sa kladie aj na tieto vySetrenia.

Ciefom pravidelnych preventivnych vySetreni je zachytit pripadny nador v €o
najskorSom Stadiu. Nechrania pred vznikom rakoviny, ale zvysuju Sancu na
uspesnu liecbu.

VySetrenia odporucané pre zeny s BRCA mutéaciou:

SamovySetrovanie prsnikov 1x mesacne.

Odborné klinické vySetrenie prsnikov 2x ro¢ne (gynekolég alebo mamolog).
Ultrazvuk prsnikov 1x rocne.

Magneticka rezonancia (MRI) prsnikov 1x ro¢ne do 75. roku.

Mamografia: prva okolo 25. roku, potom 1x rocne od 30. roku.

Gynekologicka prehliadka 2x roCne a sledovanie onkomarkeru CA-125 (s
dérazom na trend, nie len absolutnu hodnotu).

ook wbh =

VySetrenie odporucané pre muzov s BRCA mutaciou:
1. SamovySetrovanie prsnikov 1x mesacne od 35. roku.
2. Kiinické vySetrenie prsnikov 1x roCne.
3. \VySetrenie prostaty:
BRCAZ2 nosici: PSA test od 40. roku.
BRCAA1 nosici: zvazit podla rodinnej anamnézy.

VySetrenia odporucané pre zeny aj muzov s BRCA mutaciou:

1. Kolonoskopické vySetrenie 1x kazdych 5 rokov od veku 45 rokov. Toto
vySetrenie sa odporu¢a vSetkym bez ohladu na vyskyt BRCA1 a BRCAZ2
mutacie.

2. Dermatologicka prehliadka (zvazit podla rodinnej anamnézy melanému).

3. Skrining pankreasu (MRCP/MRI/endosonografia), ak mate ak mate 1 aviac
blizkych pribuznych s rakovinou pankreasu 1x roCne.



4.2 Profylaktické operacné zakroky

Niektoré zeny sa rozhodnu znizit riziko chirurgicky — odstranenim tkaniv, ktoré
su najnachylnejsie na vznik rakoviny.

1. Salpingo-ovarektémia (odstranenie vajeCnikov a vajcovodov)

Je odporuc¢ana vo veku 35 az 40 rokov v pripade mutacii génu BRCA1 a vo
veku 40 az 45 rokov v pripade mutacii génu BRCA2 alebo vo veku o 10 rokov
mladSieho, ako bol zaznamenany najskorSi vyskyt rakoviny vajecnikov v rodine.
SucCasna hysterektomia (odstranenie maternice) sa neodporuca pausalne, je to na
individualnom posudeni oSetrujucich Specialistov.

Pri salpingo-ovarektomii dochadza k odstraneniu vajeénikov, preto sa tato
operacia vykonava az po narodeni deti, ked’ze po jej vykonani zena nedokaze
otehotniet. Zarovenn spbésobuje nahly pokles horménov, ¢o vedie k predCasnej
menopauze a jej moznym sprievodnym prejavom (navaly tepla, zmeny nalad,
suchost sliznic, poruchy koncentracie, znizené libido, riziko osteoporézy a
srdcovo-cievnych ochoreni). Preto sa zZenam, ktoré nemali rakovinu prsnika,
odporu¢a hormonalna substituéna lie€ba az do veku 50 rokov, aby sa zmiernili
dopady v€asnej menopauzy.

2. Profylakticka bilateralna mastektémia s moznostou naslednej rekonStrukcie
prsnikov v zavislosti od preferencie pacientky a posudenia chirurga. Po
opera¢nom zakroku klinické vySetrenie prsnikov 1x roCne.

Ziadna operacia neznizuje riziko na nulu — vzdy existuje malé riziko, Ze v tele
ostane zvySkové tkanivo. V tabulke 2 sme porovnali riziko vzniku rakoviny pred a po
operacnom zakroku.

Tabulka 2: Riziko vzniku rakoviny pred a po operacii (v %)
Riziko vzniku rakoviny

Mutaci Rakovina vajeénikov Rakovina prsnikov
a Pred a po operacii Pred a po operacii
BRCA1 39% —58% [13-4% Viac ako 60% [ 4 — 5 %*
BRCA2 13% —29% 13-4 % Viac ako 60% [ 4 — 5 %*

*Poznamka: Pri ponechani dvorca a bradavky moze byt zostatkoveé riziko o 1 — 2 % vyssie.

Medicina sa stale postuva dopredu. NajnovSie vyskumy ukazali, Zze
salpingektémia — teda odstranenie vajickovodov so zachovanim vajeénikov az
do prirodzenej menopauzy — dokaze znizit' riziko rakoviny vajeCnikov u beznej
populacie.

Aj preto sa tato moznost intenzivne skuma aj uzien s BRCA1 a BRCA2
mutaciou, ktoré eSte nie su pripravené na uplnu salpingo-ovarektomiu. To méze



vyznamne prispiet’ k lepsej kvalite zivota — fyzickej aj psychickej — v obdobi, kym
je Zzena mlada a este planuje rodinu alebo sa na radikalne rieSenia neciti pripravena.

Zaver

Ako bolo uvedené na zaciatku, BRCA nie je diagnéza, je to informacia. Vdaka
nej mdzete konat v€as a chranit’ svoje zdravie. Rozhodnutie o preventivnych
krokoch je osobné, ale nemate ho robit sama — odbornici a podporné skupiny (ako
OZ Amazonky a ich BRCA podporna skupina) su tu na to, aby vam pomohli.

Skratky:

BRCA - breast cancer gene = gén rakoviny prsnika

MRI — magneticka rezonancia

CA-125 — rakovinovy antigén 125

MRCP — magneticka rezonanéna cholangiopankreatografia

Zdroje:

Podklady v tejto brozure vychadzaju zo spolahlivych vedeckych zdrojov, verejne dostupnych
informac¢nych portélov a konzultacii s klinickymi genetikmi, menovite:

National Cancer Institue — cancer.gov

BRCA-info.cz — https://www.brca-info.cz/

Informacie poskytnuté klinickymi genetikmi na zaklade lekarskych sprav

Boerner T., Long Roche K. Salpingectomy for the Risk Reduction of Ovarian Cancer: Is It Time for a
Salpingectomy-alone Approach? J. Minim. Invasive Gynecol. 2021;28:403—408.

Gaba F, Goyal S, Marks D, et al. Surgical decision making in premenopausal BRCA carriers
considering risk-reducing early salpingectomy or salpingo-oophorectomy: A qualitative study. Journal
of Medical Genetics 2022; 59(2):122-132.
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