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CO JE PRECIZNI ONKOLOGIE?

Precizni onkologie predstavuje moderni pristup k |€Cbé rakoviny, ktery
vychazi z jednoduché, ale zasadni myslenky: kazdy nador je jedine¢-
ny - stejné jako kazdy pacient. Jiz po desetileti se onkologicka lé¢ba
prizptsobuje individualnim charakteristikam pacienta - jeho véku,
pridruzenym onemocnénim, celkovému zdravotnimu stavu, osobnim
preferencim a samoziejmé typu a rozsahu nadoru. Precizni onkologie
vSak posouva tento pristup jesté dal. Prinasi detailni informace o sa-
motném nadoru - nejen o tom, kde se v téle nachazi (naptiklad v pli-
cich, prsu nebo stfeveé), ale pfedevsim o jeho genetickych vlastnostech
a chovani na bunééné urovni.

Dnes uz lékari dokazou ,nahlédnout” pfimo do nddorovych bunék
a zjistit, co je pohani, pro¢ jsou agresivni — a kde by mohly byt zranitel-
né. Diky tomu mohou mnohem lépe pochopit, jak naddor funguije.

Struéné se dafict, ze precizni medicina diky modernim diagnostice
dokaze zjistit, jaké zmeény v nadorovych burikdch nador ,pohanéji“,

a podle toho se zvoli specificka Ié¢ba pro konkrétni nador konkrétniho
pacienta. Cilem je, aby pacient dostal terapii s nejvétsi ucinnostia s co
nejmensimi vedlejSimi ucinky. Je nutno ale fict, ze ne u kazdého pacien-
ta je tento pristup mozny.

CENTRUM PRECIZNI
ONKOLOGIE

Hlavnim cilem Centra precizni onkologie (CPO) je zvysit Sanci pacient(
na ucinnou, bezpecnou a personalizovanou léCbu a zaroven prispét

k tvorbé novych védéckych poznatkl vyuzitelnych v budouci klinické
praxi.

Moderni molekularni diagnostika umozruje identifikovat specifické
genetické zmény, které Ize cilené ovlivnit specifickymi Iéky. Rozvoj
technologii, jako je sekvenovani nové generace (NGS) &i tekuta biop-
sie, umoznil rychlou a komplexni analyzu nadort. Diky tomu Ize dnes

i z malého mnozstvi vzorku nadoru ziskat detailni informace o genetic-
kém profilu nadoru, coz mize rozsirit moznosti lécby zejména u paci-
entd s pokrocilym nebo rezistentnim onemocnénim. Centrum precizni
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onkologie je proto uzce propojeno s Oddélenim onkologické patologie,
dal$imi laboratoremi a specialisty k vykladu vysledkl téchto pokrodi-
lych testd.

Vysledky molekularnich analyz jsou ¢asto komplexni a pro jeji spravny
vyklad je nezbytny mezioborovy (multidisciplinarni) pfistup. Centrum
precizni onkologie proto zajistuje pravidelné zasedani multioborové
komise pro precizni onkologii tzv. molekularniho tumor boardu (MTB).

Dalsim klicovym divodem pro vznik centra je potifeba zajistit pristup
vSech pacientl k moderni inovativni lé¢bé a pokud je to mozné, zaradit
pacienta do do klinické studie, v ramci které se zkoumaji nové potenci-
alné ucinné onkologické léky. Centralizovany systém umoznuje paci-
entovi s pokrocilym nadorovym onemocnénim systematické vyhod-
noceni a $anci na zarazeni do klinické studie, podani cilené lIé¢by nebo
off-label terapii, pokud je prlkazné, ze by tento pristup byl efektivni.
Centrum proto vyrazné spolupracuje s Oddélenim klinickych hodno-
ceni a s jeji soucasti - Jednotkou ¢asnych fazi.

Precizni onkologie zaroven generuje velké mnozstvi dat, které jsou
cenna pro dalsi vyzkum a vyvoj novych IéCiv ¢i biomarkerd. Centrum
proto klade dliraz na systematické ukladani, analyzu a sdileni dat v bez-
pec¢nych databazich. Diky tomu se muze zapojovat do mezinarodnich
projektd a prispivat tak k védecké spolupraci.



Neméné dllezZitou soucasti fungovani centra je také edukace Iékar

a podpora jejich rozhodovani. Ne kazdy lékaf ma moznost pravidelné
sledovat nejnovéjsi vyvoj v oblasti genomiky a cilené |éCby, proto cent-
rum poskytuje oporu pfi interpretaci vysledkl molekularnich vysetreni
a navrhuje doporucené léc¢ebné strategie. Tim pomaha zajistit, Zze se
tyto poznatky vyuziji v praxi ve prospéch pacienta.

KOMPLEXNI GENOMICKE
PROFILOVANI

Genomickeé profilovani nadord je vysetieni, které pomaha lékarim lépe
pochopit, co zpUsobuje rlst nadoru u konkrétniho pacienta (pozn. pod
pojmem genomické vysetfeni v tomto textu rozumime vysetreni vétsi-
ho poétu gend z nadoroveé tkané). Zkouma se pfi nich geneticka vybava
nadorovych bunék, tedy zmény (hapf. mutace nebo preskupeni gend),
které mohou ovlivnit chovani nadoru i jeho reakci na [é¢bu.

VySetfeni se vétSinou provadi z jiz odebraného vzorku nadoru, méné
Casto z krve pomoci tzv. tekuté biopsie. V ramci Centra precizni onko-
logie provadime tzv. komplexni genomické profilovani, kdy mGzeme
naraz vysetfit nékolik desitek az stovek gent ze vzorku nadoru. Po-
uzivaji se na to moderni laboratorni metody, napriklad sekvenovani
nové generace (NGS). Genomické NGS testovani je mozné provadét
pouze ve specializovanych laboratofich, které jsou vybaveny Spickovy-
mi pristroji. Pracuji zde vysoce kvalifikovani odbornici na molekularni
diagnostiku a maji potfebnou certifikaci. Tito specialisté umi vysledky
spravné vyhodnotit a preloZit je do podoby, kterd pomaha lékardm
zvolit nejvhodnéjsi IéCbu pro konkrétniho pacienta. Naro¢nost metody
si vyzaduje i del$i ¢as na analyzu, obvykle je to 3-6 tydn0. Vysledky
testovani se pak dale projednavaji v tymu odbornikd, tzv. molekularnim
tumor boardu, ktery navrhne dal$i léCebny postup.

Molekularni profilovani pomaha vybrat nejvhodnéjsi Iék, zaradit paci-
enta do klinické studie nebo rozhodnout, zda je dostupna cilena |IéCba,
biologicka |éCba, pripadné imunoterapie. Nékdy také pomuze vysvétlit,
pro¢ predchozi léCba nebyla U¢inna, nebo ukaze, ze se jedna pravdé-
podobné o dédi¢ny typ nadoru, coz muize byt dalezité i pro dalsi ¢leny
rodiny.



Dulezité je védét, Ze genomickeé testovani se netyka celé dédi¢né in-
formace pacienta, ale pouze nadorovych bunék (vySetfeni dédi¢nych
zmén se provadi cestou Oddéleni epidemiologie a genetiky nadora).

V Masarykové onkologickém ustavu (MOU) mé molekuléarni diagnos-
tika své pevné misto a kazdy pacient, u néhoz se predpoklada prinos
vySetreni a zaroven pravdépodobny zachyt téchto zmén, ma moznost
jej podstoupit. Momentalné neni mozné ho provadét u vSech pacientd,
ale je pravdépodobné, ze do budoucna tomu tak bude. Kromé paci-
entl z MOU nabizime toto vy$etfeni i pacientdim z jinych Komplexnich
onkologickych center a regionalnich pracovist.

MOLEKULARNI TUMOR BOARD

V MOU funguje tzv. Molekularni tumor board (MTB) coz je jiny nazev
pro indika¢ni komisi precizni onkologie. Zde se kolektivné posuzu-

ji vysledky genomickych analyz ve spolupraci klinickych onkologd,
patologUl, molekularnich biolog, bioinformatikt, farmakologt a dal-
Sich odbornikd. Tim se zvysuje kvalita rozhodovani o lé¢bé a zajistuje
se objektivni a strukturovany pfistup k individualizovanym lé€ebnym
doporucenim.

MTB se zaméruje na pripady, kdy je potfeba najit nové moznosti léCby -
napriklad pokud standardni [é¢ba prestala fungovat, nebo pokud ma
nador specifické genetické zmény. Zde se diskutuji vysledky genomic-
kych vysetreni ze vzork( nadord. Na zakladé téchto informaci pak MTB
doporucuje dalsi postup - napfiklad cilenou IéCbu nebo zarazeni do
vhodneé klinické studie. Kazdy pfipad je posuzovan individualné a s ma-
ximalni péci.

Je dUlezité zdUraznit, Ze u znaéné ¢asti pacientl nelze specifickou cile-
nou |é¢bu doporudit. Ddvodem muze byt skutecnost, Ze se pri analyze
neprokazou zadné tzv. cilitelné (terapeuticky ovlivnitelné) genetické
zmény, nebo Ze pro zjisténé zmeény v daném klinickém kontextu neni
dostupna vhodna lé¢ba.



VYZKUM A MEZINARODNI
SPOLUPRACE

MTB v MOU neni jen mistem, kde se rozhoduje o individuaini lé¢bé
pacientl. Je také aktivné zapojen do vyzkumu a mezinarodni spolupra-
ce v oblasti precizni onkologie. MOU se podili na vyvoji novych pfistu-
pu k [é¢bé nadorovych onemocnéni a sdili své zkusenosti s prednimi
evropskymi i svétovymi centry.

Jednim z kli¢ovych projekt, na kterém se MOU podili, je projekt GE-
NESIS - narodni platforma molekularnich tumor boardd. Tento projekt
vznikl ve spolupraci s vyzkumnou infrastrukturou CZECRIN a jeho ci-
lem je sjednotit pfistup k molekularné-genomickému testovani napfic
Ceskou republikou. Platforma umozfuje sdileni dat, harmonizaci dopo-
ru¢eni a vyhodnocovani ucinnosti cilené Iécby na zakladé genetickych
zmeén v nadorech.

MTB v MOU je aktivné zapojen do evropskych projektd, jejichz cilem
je zajistit pFistup k precizni onkologické |é¢bé pro vSechny pacienty
bez ohledu na misto, kde se |é¢i. Tyto projekty se zaméruji na vytvareni
spole¢nych standardd, budovani infrastruktury podporujici precizni
onkologii a vytvareni doporuceni pro fungovani molekularnich tumor
boardt napri¢ Evropou. Diky tomu se sjednocuje pristup k testova-

ni nadord a zvysuje se dostupnost cilené 1é¢by. Z této propojenosti
vyzkumu, klinické praxe a mezinarodni spoluprace mohou pacienti
vyrazné tézit.




POHLED DO BUDOUCNA

Precizni onkologie se rychle vyviji a pfinasi nové moznosti, jak lépe
porozumét nadorovym onemocnénim a ucinngji je IéCit. Diky pokro-
ku v molekularni diagnostice, rozvoji biotechnologii a mezinarodni
spolupraci se stale vice priblizujeme k cili, kdy bude IéEba skuteéné
prizpltsobena kazdému pacientovi na miru. Do budoucna se o¢ekava,
7e genomickeé profilovani nadord se stane béznou soucasti diagnostiky.
Lékari tak budou moci presnéji urcit, ktera léCba ma nejvétsi Sanci na
Uspéch - a zaroven se vyhnout terapiim, které by byly neucinné nebo
zbytecné zatézuijici.

Budoucnost precizni onkologie pfinasi nadéji na vyvoj novych lékd,
které budou cilit i na dosud necilitelné genetické zmény, pfipadné na
SirSi spektrum mutaci. Pro pacienty to znamena vétsi Sanci na ucinnou,
Setrngjsi a déle trvajici léCbu - a také vétsi nadéji na kvalitni zivot i s on-
kologickym onemocnénim.

CESTA PACIENTA

Centrum precizni onkologie kromé své koordinac¢ni ¢innosti zajistuje
také provadéni analyz komplexniho genomického profilovani pro-
stfednictvim molekularniho tumor boardu. Tato analyza je v MOU jiz
soucasti bézné klinické praxe a je vhodné pro pacienty s pokrocilym/

vovali pfedchozilé¢bu.

Iniciativa ke konzultaci na MTB vychazi od osetfujiciho onkologa, kte-
ry podava zadost o provedeni genomického testovani (odsouhlasenou
multidisciplinarnim tymem) a pacient podepisuje informovany souhlas
s vySetfenim. Vysledky téchto analyz jsou nasledné& komplexné posou-
zeny v ramci MTB, kde se zohlednuji jak molekularni charakteristiky
nadoru, tak celkovy stav pacienta a pfedchozi onkologickou lé¢bu.

Na zakladé této odborné diskuse je vypracovana zavére¢na zprava,
ktera je pfedana zpét oSetfujicimu onkologovi. Tato zprava mUze
obsahovat doporuceni k personalizované |éCbé, ktera je cilena na
specifické genetické zmény nadoru. O dalsim Iécebném postupu pak
rozhoduje oSetrujici onkolog ve spolupraci s pacientem.



CESTA NOVE/HO PACIENTKY/TA
PRO PRECIZNi ONKOLOGII V MOU

o e N ~
Mam pokroéily nador Nasleduje

a jiz jsem absolvoval onkologickou lé¢bu 0

Zhodnoceni vysledkt vysetreni

Osetfujici onkolog
(mimo MOU nebo v MOU)
indikuje vysetreni 4,

cestou molekularniho tumor boardu.

Indikace a doporuéeni
specifické terapie

cestou molekulérniho tumor boardu.

Systémova lécba

cestou osetfujiciho onkologa.

UZITECNE ODKAZY A KONTAKTY

E'_; ':"iE Centrum precizni onkologie
'3:-'- < cpo@mou.cz

Objednéni pacienta do mezioborové
indika¢ni komise
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