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Na pfielomu fiíjna a listopadu 2006 uspofiádala spoleãnost
Select Biosciences v amsterdamském hotelu Hilton mezi-
národní konferenci Advances in Microarray Technolo-
gy 2006 zamûfienou na pokroky, kter˘ch bylo v minulém
roce dosaÏeno napfiíã cel˘m spektrem ãipov˘ch technolo-
gií a jejich aplikací pfiedev‰ím v oblasti biomedicíny. Moje
úãast na konferenci byla spojena s prezentací posteru zafia-
zeného do sekce Clinical diagnostics - „Usage of low-d-
ensity oligonucleotide microarrays for prognosis pre-
diction of colorectal cancer patients“ autorského
kolektivu Slab˘ O., Garajová I., Svoboda M., Fabian P.,
·merdová T., Vyzula R. z Masarykova onkologického
ústavu v Brnû. 
Program konference byl rozdûlen do nûkolika tématick˘ch
blokÛ zamûfien˘ch na bioinformatiku, v˘voj ãipov˘ch tech-
nologií, DNA ãipy pro detekci genov˘ch polymorfizmÛ,
DNA ãipy ke stanovení genové exprese, proteinové ãipy
a ãipy slouÏící ke studiu proteinov˘ch interakcí. Ve v‰ech
sekcích bylo moÏné vyslechnout pfiední odborníky na dané
problematiky. Z kapacitních dÛvodÛ zmiÀuji podrobnûji
pouze tfii vybrané referáty.
První pfiedná‰kov˘ blok zamûfien˘ na bioinformatiku zahá-
jil dr. Alvis Brazma vedoucí t˘mu vyvíjejícího interneto-
v˘ databázov˘ systém pro ukládání, anal˘zy a v˘mûnu
expresních dat ArrayExpress (http:// www.ebi.ac.uk/array-
express) z Evropského Bioinformatického Institutu (EBI).
Jeho t˘m se rovnûÏ podílí na vytváfiení standardÛ, v˘mûn-
n˘ch formátÛ (MIAME - Minimum Information About
a Microarray Experiment a MAGE - MicroArray and
Gene Expression) a protokolÛ pro ukládání a v˘mûnu dat
získan˘ch z ãipov˘ch studií. Pfiedná‰ka velice pfiehlednû
shrnovala souãasné moÏnosti a trendy ve v˘mûnû dat
z ãipov˘ch anal˘z a workflow v pfiípadû multicentrick˘ch
biomedicínsk˘ch studií za vyuÏití aplikací vytvofien˘ch
t˘mem na EBI. PonûvadÏ akceptování publikace ve vût‰i-
nû odborn˘ch periodik s impakt faktorem vy‰‰ím neÏ tfii je
dnes podmínûno poskytnutím hrub˘ch dat z ãipov˘ch ana-
l˘z v nûjakém z v˘‰e uveden˘ch v˘mûnn˘ch formátu, je
pro odborné pracovníky vyuÏívající nûkterou z ãipov˘ch
technologií orientace v pojmech jako je MIAME a MAGE
nutností. Podrobnosti o projektech spojen˘ch z ãipov˘mi
technologiemi probíhajících na EBI naleznete na interne-
tov˘ch stránkách (http://www.ebi.ac.uk/microarray). 
V bloku zamûfieném na bioinformatiku zaznûla rovnûÏ
pfiedná‰ka prof. Domanyho z Weizmannova institutu
v Izraeli zamûfiená na problematiku identifikace unikátní
sady genÛ slouÏící k predikci prognózy u pacientek

s mamárním karcinomem v souvislosti s první meziná-
rodní klinickou prospektivní studií zaloÏenou na ãipo-
v˘ch anal˘zách MINDACT (Microarray In Node nega-
tive Disease may Avoid ChemoTherapy, EORTC Protocol
10041 - BIG 3-04 - http://www.eortc.be/services/unit/min-
dact) pofiádanou sítí v˘zkumn˘ch pracovi‰È TRANSBIG
(40 institucí v 21 zemích) s celkov˘m rozpoãtem pfiibliÏ-
nû 20 milionÛ eur a s plánovan˘m ukonãením v roce 2010.
V prvních tfiech letech se oãekává zafiazení pfiibliÏnû 5000
pacientek. Studie MINDACT je zaloÏena na v˘sled-
cích studie dr. van’t Veerové publikované v Nature v roce
2002, ve které identifikovala sadu 70 genÛ schopnou pre-
dikovat metastatick˘ potenciál nádorÛ u pacientek
s mamárním karcinomem v ãasn˘ch stádiích. Vzhledem
k tomu, Ïe pouze jedna tfietina adjuvantnû léãen˘ch pa-
cientek má z terapie uÏitek, umoÏÀovalo by genomové
profilování racionální indikaci adjuvantní chemoterapie na
základû individuálních vlastností daného nádoru a její
redukci aÏ o 70%, coÏ by mûlo v˘znam nejen v zamezení
zatûÏování pacienta nároãnou a pro nûj neuÏiteãnou léã-
bou, ale také z hlediska farmakoekonomického. Riziko
metastatického postiÏení a následnû indikace adjuvantní
terapie je ve studii MINDACT hodnocena paralelnû
pomocí vefiejnû pfiístupné webové aplikace Adjuvant! na
základû bûÏnû pouÏívan˘ch diagnostick˘ch kriterií a pomo-
cí exprese sady 70 genÛ získané z bioptického vzorku pri-
márního karcinomu pomocí DNA ãipu MammaPrint
vyrobeného spoleãnosti Agendia na základû genové sady
identifikované dr. van’t Veerovou. Studie se dûlí do tfií
ramen. První rameno je tvofieno pacienty s vysok˘m rizi-
kem metastazování dle obou metodik a je spojenou s indi-
kaci adjuvantní chemoterapie, druhé rameno tvofií pacien-
ti s nízk˘m rizikem metastazování dle obou metodik a tedy
bez adjuvantní chemoterapie, tfietí rameno, pacienti s roz-
díln˘m v˘sledkem u kaÏdé z metodik, jsou náhodnû roz-
dûlování do pfiedchozích dvou ramen. Studie v souãasnos-
ti dospûla ke konci své poãáteãní „validaãní fáze“, která
má retrospektivní charakter a mûla slouÏit pouze k potvr-
zení dobr˘ch analytick˘ch vlastností genové sady také na
jin˘ch populacích neÏ testovací. Pfii nezávisl˘ch valida-
cích sice bylo dosaÏeno statistické v˘znamnosti, ale o více
neÏ polovinu niÏ‰í, neÏ které bylo dosaÏeno pfii validaci dr.
van’t Veerovou. Nenaplnûná oãekávání „validaãní fáze“
byla interpretována rÛzn˘m zpÛsobem, uvaÏovalo se
o zmûnû designu studie i o jejím pfiípadném pozastavení.
MoÏnou interpretací této diskrepance se mimo jiné zab˘-
val právû biostatistick˘ t˘m prof. Domanyho a pfiíãinu ne-
uspokojivé reprodukovatelnosti v˘sledkÛ nalezl v nedo-
konalém statistickém zpracování získan˘ch expresních dat
v pÛvodní prací dr. van’t Veerové, která na souboru 96
pacientek identifikovala 5852 genÛ signifikantnû rozdíl-
n˘ch v expresi mezi skupinami s rÛznou prognózou a 70
z nich s prognózou nejvíce korelujících pouÏila pro kon-
strukci Kaplan-Meyerov˘ch kfiivek celkového pfieÏití.
(proã vybrala právû poãet 70 genÛ není v práci diskutová-
no). Tato sada genÛ byla následnû pfievzata do studie MIN-
DACT. Prof. Domany zopakoval dfiíve provedenou ana-
l˘zu dat a v rÛzn˘ch krocích do ní zasahoval. Napfiíklad
vylouãení jednoho ze vzorkÛ ze zkoumané skupiny pa-
cientÛ znamenalo v rámci 5852 signifikantních genÛ úpl-
né pfieskládání jejich pozic z hlediska v˘znamnosti kore-
lace s prognózou a 70 statisticky nejv˘znamnûj‰ích tvofii-
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ly z 80% jiné geny. Prof. Domany vybíral napfiíã soubo-
rem 5852 signifikantních genu rÛzné sady po 70 genech
a vÏdy dospûl k podobnû v˘znamn˘m rozdílÛm v Kaplan-
Meyerov˘ch kfiivkách celkového pfieÏití. Tyto jevy lze vy-
svûtlit napfiíklad velk˘m mnoÏstvím vstupních dat
nesouvisejících ze zkouman˘m v na‰em pfiípadû metasta-
tick˘m fenotypem. Prof. Domany vytvofiil matematickou
metodu schopnou urãit poãet vzorkÛ potfiebn˘ch do ãipo-
vé studie, aby pfii její nezávislé validaci do‰lo alespoÀ
k 50% prÛniku nalezen˘ch genov˘ch sad. Na základû této
metody by u studie dr. van’t Veerové bylo potfieba pfiibliÏnû
2300 místo zafiazen˘ch 96 pacientek. Je zfiejmé, Ïe validac-
e nepfiesnû identifikované sady 70 genÛ na tisících paci-
entek takto ztrácí relevanci. Tato zji‰tûní by v dÛsledku
mohla a snad i zásadním zpÛsobem ovlivní design studie
MINDACT. Její pokraãování bez zohlednûní v˘‰e uve-
den˘ch skuteãností by mohlo zásadním zpÛsobem sníÏit
v˘znam pfiedpokládan˘ch v˘stupÛ z této vysoce nákladné
a v˘znamné klinické studie. 
Pfiedná‰kov˘ blok vûnovan˘ proteinov˘m ãipÛm zahajo-
val dr. Pawlak, vedoucí skupiny proteinového profilování
na Institutu pfiírodních a medicínsk˘ch vûd (NMI) pod Uni-
verzitou v Tübingenu, pfiedná‰kou zamûfienou na reverz-
nû-fázové proteinové ãipy. Princip této technologie je
zaloÏen na spotování vzorkÛ (nikoli protilátek), a to ve ãty-

fiech fiedûních a duplikátech. BûÏné je uspofiádání pro 40
vzorkÛ tzn. celkem 320 signálÛ z jednoho ãipu. Pro pfied-
stavu, tato technologie umoÏní dennû získat v˘sledky od-
povídající pfiibliÏnû deseti tisícÛm linií na Western-blotech
s dvacetinásobnû men‰í spotfiebou materiálu pfii srovna-
teln˘ch analytick˘ch vlastnostech. Reverznû-fázové pro-
teinové ãipy naleznou vyuÏití pfiedev‰ím v rozsáhl˘ch stu-
diích zamûfien˘ch napfiíklad na validace biomarkerÛ apod.
NMI momentálnû spolupracuje pfieváÏnû s farmaceutic-
k˘mi spoleãnostmi pfii screeningu pÛsobení léãiv na rÛz-
né intracelulární signální dráhy speciálnû rÛzné druhy
kináz. Pfiínos této technologie spoãívá pfiedev‰ím v usnad-
nûní a zpfiesnûní práce v rutinních laboratorních provozech
zamûfien˘ch na kvantifikaci proteinÛ v biologick˘ch vzor-
cích. 
Konference byla velk˘m pfiínosem k získání pfiehledu
o v˘voji dané technologie a jejím moÏném vyuÏití v na‰ich
podmínkách. Je logické, Ïe po deseti letech v˘voje ãipo-
v˘ch technologií jako takov˘ch a po dosaÏení správnosti
a dobré reprodukovatelnosti mûfiení, smûfiuje v souãasnosti
jejich v˘voj pfiedev‰ím k rutinním aplikacím v biomedi-
cínském v˘zkumu a klinické diagnostice.

Zahraniãní cesta byla podpofiena grantem IGA MZ âR
NR/9076 - 4.
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XLIII. DNY NUKLEÁRNÍ MEDICÍNY 2006
XLIII. DAYS OF NUCLEAR MEDICINE
ZPRÁVA ZE SLUÎEBNÍ CESTY

¤EHÁK Z.

MASARYKÒV ONKOLOGICK¯ ÚSTAV BRNO,
ODDùLENÍ NUKLEÁRNÍ MEDICÍNY

Ve dnech 1. aÏ 3. listopadu 2006 probûhly XLIII. Dny 
nukleární medicíny s mezinárodní úãastí v âesk˘ch Budû-
jovicích. Dny nukleární medicíny b˘vají kaÏdoroãnû klí-
ãov˘m sympoziem pro nukleárnûmedicínskou lékafiskou
odbornost. Nukleární medicína a onkologie nab˘vají stále
tûsnûj‰í spojení. Jedním z moÏn˘ch vysvûtlení bude narÛ-
stající uplatnûní pozitronové emisní tomografie (PET)
a novûji i PET/CT diagnostiky v onkologické praxi.
Pozitronové emisní tomografii byla vûnována celá 1 pra-
covní sekce. V úvodním sdûlení byl shrnut v˘voj PET dia-
gnostiky i dal‰í vize. První PET kamera je‰tû s detektory
BGO je v provozu od srpna 1999, v roce 2003 byla instala-
ce dal‰í PET kamery jiÏ s detektory LSO a hybridní PET/CT
kamery. Trendem je jednoznaãnû spojení s plnohodnotn˘m
CT do hybridního systému PET/CT. V dobû konání sym-
pozia (listopad 2006) byly v âeské republice v provozu jiÏ
2 PET kamery a 3 hybridní PET/CT kamery ve 4 speciali-
zovan˘ch PET centrech v Praze, Brnû, Plzni a Olomouci a je
tak vytvofien prostor pro dobrou dostupnost PET vy‰etfiení
v âR. (Bûlohlávek, O. Rozvoj PET diagnostiky v âR za
posledních 7 let). Na vlastním souboru nemocn˘ch byla hod-

nocena role PET/CT vy‰etfiení u nemocn˘ch s karcinomem
neznámého pÛvodu (Fencl, P. Diagnostická správnost apro-
gnostická hodnota 18FDG- PET/CT vy‰etfiení u nemocn˘ch
s karcinomem neznámého pÛvodu. Anal˘za 190 nemocn˘ch).
RovnûÏ v pfiípadû detekce karcinomu pankreatu PET
a zejména PET/CT umoÏÀuje komplexnûji charakterizovat
pfiípadnou patologii i vyjádfiit se k resekabilitû (Votrubová,
J. V˘znam PET a PET/CT v detekci karcinomu pankreatu).
Na druhou stranu ale PET v pfiípadû reziduálních retroperi-
tonálních infiltrátÛ u nemocn˘ch s germinativním tumorem
varlat po chemoterapii nerozli‰í bezpeãnû teratom od nekro-
ticko-fibrotického rezidua a je otázkou, zda tyto nemocné
k PET vy‰etfiení indikovat. (¤ehák, Z. 18F-FDG PET jako
prediktor viability reziduálního retroperitoneálního infilt-
rátu po chemoterapii u nemocn˘ch s germinativním tumo-
rem varlat). Ukazuje se, Ïe kombinace hodnocení nativní-
ho CT a PET mÛÏe prospût diferenciální diagnostice expanzí
nadledvin ( NiÏÀanská, V. V˘znam FDG-PET/CT v diferen-
ciálnej diagnostike tumoróznû zväã‰en˘ch nadobliãiek
u onkologick˘ch pacientov).
Druhá pracovní sekce byla vûnována ostatním metodám
nukleární medicíny v onkologii. Za zmínku stojí shrnutí
zku‰eností s 111In oktreotidem v diagnostice karcinoidÛ
a gastro-entero-pankreatick˘ch tumorÛ, kdy tento typ zobra-
zení má u tûchto tumorÛ stále zcela nezpochybnitelnou pozi-
ci (Bernátek, J. 10 let zku‰eností s preparátem 111In-Oct-
reoScan v diagnostice karcinoidÛ) je moÏné. Upfiesnûní
lokalizace neuroendokrinních tumorÛ za pouÏití fúze
SPECT/CT pfii vy‰etfiení 111In oktreotidem a 123J-MIBG
(Makaiová, I. Prognostick˘ v˘znam multimodalitného


