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Anotace a predbézné cile:

Neinvazivni prenatalni testovani (NIPT) bylo plvodné vyvinuto pro detekci fetdlnich aneuploidii — zejména trizomii
chromozom( 13, 18 a 21 — vramci prenatdlniho screeningu. Princip této metody spociva v celogenomovém
sekvenovani volné cirkulujici DNA (cfDNA) izolované z materské krve, kterd obsahuje molekuly fetalni i materské
cfDNA. V ramci screeningovych testl se vSak ukazalo, Ze v nékterych pripadech se mohou pozitivni vysledky NIPT testu
mozaicismem, nebo pritomnosti cirkulujici nadorové DNA (ctDNA) v plazmé. Predpoklada se, Ze aneuploidie se
vyskytuje u vice nez 90 % ndadoru, coZ nasvédcuje tomu, Ze metoda NIPT by mohla byt schopna detekovat Siroké
spektrum malignit pfimo z krve pacienta. Tohle zjisténi nabyva vyznamu zejména v oblasti sekundarni prevence, ktera
si klade za cil detekovat nddorova onemocnéni v asném, plné |écitelném stadiu, nebot pokrocilost onemocnéni je
jednim z nejdulezitéjsich prognostickych faktor( v onkologii.

Zatimco primarni prevence usiluje o plosnou minimalizaci rizikovych faktorli, sekundarni prevence se zaméruje
predevsim na osoby s vysSim rizikem vzniku nddorového onemocnéni. Preventivni sledovani je zasadni pro osoby
nesouci patogenni zarode¢nou mutaci v nddorové predispozi¢nim genu, jelikoz jejich celozivotni riziko onemocnéni je
vyznamné vyssi nez u obecné populace. Pfiblizné 5-10 % vsech malignich nadori vznika na zakladé dédi¢né, vysoce
rizikové dispozice, ptricemZ mezi hlavni projevy téchto hereditarnich nadorovych syndromd patfi ¢asnéjsi vyskyt
nadoru, vicecetné primarni malignity ¢i anticipace vyskytu onemocnéni v rodiné.

Tento projekt si klade za cil prozkoumat potencidl metody NIPT detekovat malignity v jejich raném stadiu u jedincl s
vysokym rizikem onemocnéni. Testovani bude nabidnuto dosud zdravym jedincidm nesoucim patogenni germinalni
mutaci, ktefi pravidelné navitévuji Centrum onkologické prevence MOU v rdmci jejich individudlniho screeningového
programu a jejichZ vék se blizi medidnu véku onemocnéni pro dany nadorovy syndrom. Ocekdvanym vystupem
projektu je urceni senzitivity metody NIPT v detekci nadord a vyslednym posouzenim, zda by tato metoda mohla
prispét k lepsi progndze rizikovych pacientl diky ¢asnéjsimu zachytu nadorovych onemocnéni.
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Pozadavky na studenta: Minimalni publikani aktivita studenta v rdmci studia predstavuje 1 prvoautorskou publikaci
s hodnotou IF nad medianem oboru nebo 2 prvoautorské publikace v ¢asopisech s hodnotou IF ve 3. kvartilu oboru
(Q3) a min. 1 publikace v ¢asopise Klinicka onkologie. DalSi podminkou pro Uspésné ukonceni studia je také zahrani¢ni
staz v délce nejméné 1 mésic, kterd je neoddélitelnou soucasti studia. Studenti se v rdmci svého studia budou podilet
i na vyuce na KKOP a/nebo vedeni bakalarskych ¢i diplomovych praci studentl bakalarskych ¢i magisterskych
programU. Pfedpoklada se vyborna znalost anglického jazyka.

Informace o 3koliteli: Skolitel od roku 2004 pracuje jako IékaF na Klinice komplexni onkologické péce a Oddéleni
epidemiologie a genetiky nadord MOU. Ve své klinické praxi se zamétuje hlavné na karcinom prsu, kolorektalni
karcinom, lékarskou genetiku a onkologickou prevenci. Intenzivné se angaZuje v onkologickém vyzkumu, ved| 9
grantovych projektd a participoval na 8 dalSich. Prispél k vice nez 100 publikacim v ¢asopisech s impakt faktorem s
celkem vice neZ 3000 citacemi (h-index 35).



