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SUSCEPTIBILITY TO MALIGNANT TUMOURS

MUNZAROVA M.
USTAV LEKARSKE ETIKY LF MU, BRNO

Souhrn: Jsou pfedstaveny etické problémy souvisejici s genetickym testovanim, majici za cil zji¥t&n{ vnimavosti nebo i vyraz-
n&ji predispozice ke vzniku zhoubnych chorob (informovany souhlas, divémost, respekt k soukromi, pravo v&d&t, pravo nevé-
det, ,.informational self - determination*, screening, vyzkum, v&decka validita projekti, zvaZeni relace benefitu k nakladim
apod.). Jsou citovany nejdileZit&3i z4sady v tomto sméru formulované v Umluvé na ochranu lidskych prav a diistojnosti lid-
ské bytosti v souvislosti s aplikaci biologie a mediciny Rady Evropy (Oviedo, 1997).
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Summary: Ethical problems connected with genetic testing with the intention of the measurement of the susceptibility or
predisposition to malignant tumours are presented (informed consent, confidentiality, privacy, the right to know, the right not
to know, informational self - determination, ccreening, research, scientific validity, cost/benefit analysis, etc.). The main
guidelines proposed in the Convention for the protection of human rights and dignity of the human being with regard to the
application of biology and medicine (Council of Europe, Oviedo 1997) dealing with this problem are quoted.
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Hranice vé&dy, zabyvajici se genetikou, se den ode dne rozsi-
Tuji. Genetické testovdni (= detekovéni pfitomnosti nebo absen-
ce anebo alterace v jednotlivém genu, chromosomu nebo geno-
vém produktu ve vztahu ke genetickému postiZeni) se stalo
skuteCnosti. I mnoho ,,biochemickych* testt miZe dnes pou-
kézat na osobu, kterd mé4 pravdépodobné& genetickou a/nebo
familidrni poruchu. A proto i s témito testy by mélo byt jed-
néno tak, jako s testy skute¢né& ,,genetickymi* (1).

Problém, ktery je pfedmé&tem tohoto sd&leni, se tyka vnima-
vosti a predispozice a proto od samého po&4tku si musime byt
védomi nésledujiciho rozlifovéni. Presymptomatické gene-
tické testovani monogennich nemoci detekuje postiZeni dlou-
ho pfedtim, neZ se objevi symptomy choroby, a to v uréitych
pfipadech s pravdépodobnusti bliZici se 100%. Napt. odhale-
ni pfitomnosti genu Huntingtonovy choroby, autosomélniho
dominantniho typu postiZeni, odhali chorobu i desitky let pfed-
tim, neZ se skute¢né projevi - a to téméf s jistotou. Pritkaz pre-
dispozice anebo vnimavosti ke vzniku ur&ité choroby pouze
ukazuje na to, Ze je pravdépodobné, Ze u dané osoby dojde
v pritb&hu Zivota k urgité chorobg, a Ze tato pravdépodobnost
je vét3i neZ u ostatni populace (2).

V piipadé€ zhoubnych novotvarii neni konedny chorobny feno-
typ jednodue produktem genové mutace, je spife vysledkem
dlouhého fetézce faktorti genetickych a faktord prostfedi. Jiny-
mi slovy genetické abnormality pfispivaji ke zvy¥enému rizi-
ku vzniku zhoubného novotvaru, nikoliv k jistot&, Ze zhoub-
nost skute¢né€ propukne. P¥ipad od pfipadu pak zaleZi na tom,
jaka jerelativni proporce genetickych faktor vzhledem k fak-
toriim ostatnim. V ptipad€ uréitych dédi¢nych nadorovych syn-
dromii miiZe byt pravdépodobnost vzniku nidoru u &lena posti-
Zené rodiny i mnohokrat vy$8i neZ u ostatnich.

Preventivni 1ékafstvi se snaZi pfedpovidat projeveni se choro-
by s cilem zabrénit jejimu vypuknuti anebo alespofi oddalit jeji
rozvoj. Cil, zaméfeny jak k dobru jedince tak i populace, je
nepochybng chvilyhodny. Pfedpovidéani vzniku zhoubnosti
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v disledku genetického ,,postiZeni* je nicmén& provéazeno
mnohymi etickymi problémy. JelikoZ Eetné studie v této oblas-
ti jsou také dosud pfedmétem vyzkumu a/nebo zaleZitosti scre-
eningovych programi, pokusim se v nasledujicim shrnout
viechny tyto aspekty dohromady a zdiiraznit nejpodstatn&jii
etické otdzky (1 - 6).

Informovany souhlas

M34-li se jedinec rozhodnout, zda se necha vySetfit, a ma-li mit
jeho rozhodnuti hodnotu, pak musi byt o viem ¥adné infor-
movan. Je povinnosti a odpov&dnosti 1ékafe vysvétlit kaZzdé-
mu el a disledky vySetfeni pro ng€ho samotného a pro jeho
rodinu. Informace se musi tykat jak moZného ziskaného dob-
ra tak moZnych nevyhod, musi zahrnovat podrobné vysvétle-
ni celé situace, moZné vysledky, pravdépodobnost po&atku
zjevné choroby, moZnosti prevence, 16¢by, atd. Informace ma
byt pravdiva, pfesnd a iplna. Subjektim vyzkumu musi byt
ponechén dostatedny &as, aby poskytnutou informaci vstfeba-
li pfedtim, neZ daji souhlas k testovani nebo také ke sdé€leni
vysledku. Cas k pfemygleni je nutny. Oblast genetického tes-
tovani Casto zahrnuje celé komplexy citlivych problémd, kte-
ré vyZaduji diskusi spi¥e neZ jen poskytnuti informaci. AZ po
tom v3em lze uvaZovat o ziskani souhlasu, nejlépe v pisemné
formé.

Lékaf si viak rovnéZ musi byt védom toho, Ze existuje neje-
nom prdvo védeét ale i prdvo nevédét a Ze rovnéZ kazdy ma
moZnost sdm ur¢it, do jaké miry chce byt informovan (,,infor-
mational - self determination*), pokud jde o formu a rozsah
poskytnutych informaci.

Kdo ma mit p¥istup k vysledkiim

Pochopitelné testovand osoba poté, co ziskala jiZ uvedené infor-
mace. V urditych pfipadech v3ak pfedpov&d vzniku onemoc-
néni miZe mit na osobu i Skodlivé nasledky, spocivajici v zavaz-
nych emocnich reakcich a/nebo v trvalém poskozeni pohledu



na sebe sama. Je tomu prave v pfipadech, kdy Z4dn4 jasn4 pre-
vence anebo terapie nenf schopna na daném stavu nic zmé&nit.
Otézky, na které si kazdy badatel musi sdm odpovédét dfive
neZ zapocne s testovanim, jsou evidentni: Jaké jsou moZnosti
zabrénit rozvoji té které choroby? Je moZnost pe¢livé osobu
sledovat a podchytit nemoc v asném stadiu? Je skutedné tato
choroba v asném stadiu 1éCitelna? Jaky je vztah v kaZzdém jed-
notlivém pfipad€ mezi ,,dobrecinénim* (moZn4 prevence roz-
voje anebo 1¢inné 1é¢ba v Easném stadiu, poskytnuti informa-
ce, které pfisp&je k u¢inéni zdvaZného Zivotniho rozhodnuti
a pod.) a ,,Skodénim* (dzkost, strach, psychologické rozlady
a/nebo pfinejmensim medicinalizace zdravé osoby)?
Clenové rodiny? Informace o pozitivit® vysledku jedince by
mohla byt cenné pro jiné ¢leny rodiny. Pozitivita testu miZe
znamenat, Ze zdravi sourozenci, déti anebo i rodi¢e mohou byt
ve zvy¥eném riziku. Je nutné si uvédomovat, Ze tito lidé si moZ-
né viibec nepreji védét néco o vyzkumu, ktery odhalil neptiz-
nivy vysledek u jejich pfibuzného s implikaci i pro né& samot-
‘né. Pravo nevédét mize byt pro n€koho zrovna tak vyznmamné
jako pro jiného prévo v&dét. Otdzka, zda je vhodné jiné Cleny
rodiny informovat, musi vZdy stat na delikatni rovnovaze mezi
vy$e zminénymi konfliktnimi pohledy. Prvni povinnosti 1éka-
fe je ,,primum non nocere*. Poskytnuti informace bez jasného
benefitu miZe vést k emodni i k socidlni $kodé.

Je tfeba vnimat rovnéZ otdzku zachovani diivérnosti vati prv-
nimu testovanému a respekt k soukromi viech tiastn€nych.
Ditvérnost nabada k tomu, aby vysledky nebyly nikomu sdé&-
leny bez souhlasu testovaného. A tak, jak patrno, miiZe doché-
zet i k t€Zce felitelnym etickym dilemattim v ramci rodin, ke
konfliktim mezi prévy a z4jmy jednotlivych Eleni.

Pro zaméstnavatele by znalost predispozice jedince ke zhoub-

nému onemocnéni mohla mit sviij vyznam. Nicmén€ budouci
zamé&stnanci maji vy$e zmin€né pravo nev&dét a i kdyZ uz védi,
pak maji pravo na diiv€rnost a na zachovéni svého soukromi.
Nemohou byt pro tento svilj handicap nespravedlivym zplso-
bem diskriminovani. Pravo na prici jim nemtZe byt odnimano
jen na zaklad€ pfedpovédi rizika. Pokud by se genetické testo-
véni (vnimavosti vici jakymkoliv zhoubnym chorobdm, které
jsou Casté a jejichZ lé¢eni je mimofadné nikladn€) stalo povin-
nym a roziffenym screeningovym vySetfenim, pak by to mohlo
vést k tomu, Ze by se mnozi lidé stali nezaméstnavatelnymi.
Na druhé strang, pokud by jejich zdravi bylo ve specidlnim
riziku v ur¢itém pracovnim prostfedi a pokud by testovani mélo
za cil redukovat u nich pravdépodobnost propuknuti choroby
a moZnost ¢asn&j$i smrti, pak by to bylo k jejich dobru. Mno-
ho lidi by se rozhodlo radgji pracovat jinde. V tomto pfipadé
by se témé¥ viechno mohlo vyfesit dobrovolnymi screeningo-
vymi programy.
TotéZ plati i pro pojidtovaci spolenosti. Ty argumentuji, Ze
sludnost a spravedlnost veli, aby kaZd4 osoba platila podle své-
ho rizika vzniku onemocnéni. Nicmén¢ s ohledem na testova-
ni predispozice vii¢i chorobdm zhoubnym, moZnost diskrimi-
nace je zna¢ni. Pravo nepodstoupit testy nebo neodhalit
vysledek by mélo i zde pfevéZit nad z4jmy pojistovateli.

Nej€ast&jsi formou screeningovych programit u dospé&lych
jsou v sou€asnosti selektivni screeningy predispozice vii€i urci-
tému typu nidoru v urcitych rodinach. Testovani samotného
genu je dnes moZné napf. u d&di¢né formy kolorektalnich kar-
cinomd. Je rovn€Z moZné v uréitych rodinich vytypovat Zeny
ve velkém riziku karcinomu prsu (nebo i vaje¢niku) zjist€nim
pfesné definované mutace. Cilem je ¢asna detekce nadoru
a Casnd 1é¢ba. I v té&chto pHpadech si je v§ak nutno uvédomit,
Ze zdravi lidé by méli byt testovani jeding tehdy, je-li to sku-
te¢n€ nutné pro jejich dobro. U mnohych odbornika je totiZ
tendence divat se na ,,zdravé® £leny rodiny jako na nemocné
a je zde potom velké riziko medicinalizace téchto jedincit. Je-
li zdravy €lovek zahrnut do studie, pak musi byt jasny pléan pfe-
dem, co se bude dit, nalezne-li se u n&j dand abnormalita. Nut-
nost navaznosti na genetické poradenstvi by mélo byt

samozfejmosti. Lékati (v&dedti pracovnici) musi rovn&Z dbat
na to, aby rodiny se zvy¥enym rizikem choroby nebyly pfili$
zat€Zovéany vyzkumnymi projekty.
Pokud jde o screeningové a poradenské programy samotné,
pak je vhodné zamyslit se i nad jejich védeckou hodnotou anad
rozborem pomé&ru vydaji k ziskanému dobru. NeZ se program
zah4ji je tfeba zvaZit
— Castost a tiZi sledované choroby
dostupnost ur¢ité moZnosti prevence anebo G&innost 1é¢by
— rozsah, do jaké miry zji§téni pomoci screeningu vede ke
zlep3eni prib&hu choroby
— validitu a bezpe&nost screeningovych vy3etfeni
— pfiméfenost ndkladd k zajiSt€ni efektivity screeningu
anasledného sledovéni dotyéného
— néklady celého programu
— pfijeti programu jak l€kafi tak i vefejnosti.
Respekt k autonomii jedinch vyZaduje, aby jakékoliv progra-
my byly dobrovolné a aby veSkeré z4sady, tykajici se infor-
movaného souhlasu (viz vySe), byly dodrZeny. Je nutno ové-
fit pochopeni celé zaleZitosti. Je nutnd i jasnd domluva, co se
bude dit s vysledkem vySetfeni a i s odebranym vzorkem.

Je tfeba dodrZovat rovnéZ etické zasady vyzkumu za pouZiti
lidskych subjektii. Ve, co jiZ bylo fe¢eno, zde samozfejme
plati rovnéZ (oblasti se vzijemné prolinaji). Zde lze pfipome-
nout jeSt€ i otdzku, jak bude zajist€no, Ze identita téch, ktefi se
vyzkumu G¢astni, bude zachovana v div&rnosti? Je moZné,
aby studie byla provedena na Gpln€ anonymnich vzorcich?
V nékterych epidemiologickych studiich by tomu tak byt moh-
lo. Casté&ji v¥ak, obzvlaste ve studiich prospektivnich, by bylo
vhodné urtitou informaci o jedincich zachovat, ale tak, aby
jejich identitu nebylo moZno pfimo pfifadit k ur¢itému vzor-
ku. To by bylo moZné aZ po ur¢itém dekodovini.

V laboratorni praxi je vhodné viude, kde je to jen moZné, oddg-
lovat na jedné strané odebrané vzorky pro ti€ely diagnozy, 1é¢e-
ni a péle a na stran& druhé vzorky pro vyzkum.

Pokud jde o pouZiti jiZ uskladn&nych vzorkt pro dal3i vyzkum,
pfedchozi souhlas mé byt ziskdn pro kaZd€¢ vySetfeni.

Bylo by jist€ Zaddouci zamySlet se rovn&Z nad vytvofenim jed-
notnych zasad pro genetickeé testovani v onkologii v celé Ces-
ké republice.

V soucasné dobe se fada celosvétovych organizaci snaZi jas-
né formulovat zésady, tykajici se uvedeného. Je tfeba pfipo-
menout alespodl ,,Umluvu na ochranu lidskych prdv a distoj-
nosti lidské bytostiv souvislosti s aplikaci biologie a mediciny*
Rady Evropy (Oviedo, 1997), kterou Cesk4 republika pode-
psala vr. 1998 a v souCasnosti ji pfipravuje k ratifikaci. Cela
kapitola (IV) je v€novéna lidskému genému a jeji &ldnek 12 se
tyka prediktivniho genetického vySetfeni:

., VySetfeni, kter4 pfedpovidaji geneticky podminéné nemoci,
nebo ktera slouZi k uréeni nositele genu zptisobujiciho nemoc,
nebo k odhaleni genetické predispozice nebo nachylnosti
k nemoci, 1ze provést pouze pro zdravotni icely nebo pro
v&decky vyzkum spojeny se zdravotnimi i¢ely a v ndvaznos-
ti na odpovidajici genetické poradenstvi.*

V ¢lanku 11 téZe kapitoly je feCeno, Ze ,jakdkoliv forma dis-
kriminace osoby z diivodu jejiho genetického dédictvi je zaka-
z4na“.

V jinych kapitolach je prostor vénovan obecnym ustanovenim,
souhlasu, ochrané soukromi a pravu na informace, védecké-
mu vyzkumu, atd. Uvahy a doporuceni zmiiiovana vySe, jsou
v soulasdu s touto Umluvou, v niZ je mimo jiné i zakotveno
(Kap. L, &l. 2): ,,Z4ajmy a blaho lidské bytosti budou nad¥faze-
ny z4jmim spole¢nosti nebo vEdy*.

PrFednesenov anglictiné (,, Ethical aspects of the measurement
of genetic susceptibility to malignant tumours*“) 7. listopadu
2000 na konferenci MEFA 2000, v rdmci satelitniho sympozia
»Soucasnd toxikologie a genetika v onkologické prevenci*.
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