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Nové vûdecké a technologické pokroky v oblasti genomové
a proteomové anal˘zy i v oblasti bioinformatiky umoÏÀují stá-
le detailnûj‰í poznání dynamiky a funkãních aspektÛ onemoc-
nûní. Molekulárnû-biologické markery v onkologii, vyuÏíva-
jící nefixovanou tkáÀ uchovanou ve zmrazeném stavu, mohou
b˘t pfiínosem nejen pro diagnostiku, ale i fiízení léãby nádorÛ.
Proto je nyní kladen znaãn˘ dÛraz na zakládání tkáÀov˘ch bank
- doporuãení nab˘vají v posledních nûkolika málo letech na
intenzitû úmûrné roz‰ifiování molekulárnû-biologick˘ch tech-
nologií do rutinní praxe.
Nádorová banka je zafiízení pro organizaci sbûru nativního
materiálu, úschovu v zamrazeném stavu a následnou distribu-
ci nádorové, ev. normální kontrolní tkánû pro dal‰í uÏití
v základním nebo aplikovaném v˘zkumu (1). Vhodn˘ mate-
riál odebírá patolog z pfiebytku nádorové tkánû, která zÛstává
po zpracování materiálu pro histopatologické vy‰etfiení. Bez-
prostfiednû po odbûru, kter˘ je nutno provést do 15 min od vynû-
tí tumoru chirurgem, jsou nativní vzorky zamrazovány, aby
bylo zaruãeno optimální zachování integrity nukleov˘ch kyse-
lin. Vûdecká hodnota tkáÀové banky se zv˘‰í, je-li vedle tká-
nû uloÏena i krev (ev. její izolované sloÏky). Neménû v˘znam-
ná je i znalost klinického stavu nemocného, pfiedev‰ím dal‰í
v˘voj onemocnûní, následná terapie a odpovûì na terapii.
Jak vypadá srovnání plánovan˘ch pfiedstav s realitou? Ve zce-
la nedávném období se pfiedev‰ím zmûnil názor na charakter
zamraÏeného materiálu - trend sbûru urãitého typu nádorÛ pou-
ze pro urãit˘ projekt, kter˘ byl v minulosti pro mnohé v˘zkum-
né studie provádûn, je tfieba nahradit systematick˘m sbûrem

v‰ech dostupn˘ch nádorÛ. Prospektivní ukládání vzorkÛ od
následnû operovan˘ch pacientÛ celého spektra nádorÛ se sice
v prvních letech sbûru jeví b˘t zdánlivû bez aktuálního efektu
pro konkrétní vûdecké vyuÏití, je to v‰ak v˘znamn˘ zdroj pro
identifikaci jiÏ znám˘ch (ev. potenciálních nov˘ch) markerÛ,
které jsou vyuÏívány pro biologickou charakterizaci maligních
nádorÛ i optimalizaci léãby tûchto nemocn˘ch. âinnost zab˘-
vající se sbûrem, ukládáním, redistribucí materiálu a v nepo-
slední fiadû etick˘mi problémy je koordinována nejen na národ-
ních, ale i nadnárodních úrovních (2-6).
Vedle tradiãních forem nádorové banky se v poslední dobû
zaãíná roz‰ifiovat i její virtuální varianta. Virtuální nádoro-
vá banka je databáze mikroskopick˘ch nálezÛ nádorÛ, z nichÏ
je uloÏena rovnûÏ tkáÀ ve zmraÏeném stavu spolu s uvedením
základních klinicko-patologick˘ch dat (7-10). Evropská on-
line nádorová banka dosud sdruÏuje 10 onkologick˘ch center
(8-9), projekt s názvem TUBAFROST (dotovan˘ grantem od
roku 2002) pfiedpokládá v budoucnu moÏné vyuÏití takto cha-
rakterizované zmraÏené tkánû v mezinárodních studiích (8).
Cílem je vytvofiit síÈ tkáÀov˘ch nádorov˘ch bank pro obecné
vyuÏití vûdeckou vefiejností. Podle pfiedpokladu bude mít tato
virtuální banka k dispozici kvalitnû odebrané, uloÏené a cha-
rakterizované vzorky nádorov˘ch tkání ve vût‰inû evropsk˘ch
onkologick˘ch center. Seznamy nádorov˘ch tkání budou
dostupné vybran˘m skupinám evropské vûdecké komunity.
Vzhledem k tomu, Ïe tkánû budou uschovány na jednotliv˘ch
spolupracujících ústavech, bude základní podmínkou vypra-
cování standardních postupÛ zacházení se vzorky.
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Z technick˘ch novinek je tfieba se zamyslet nad standardizací
úschovy, znaãením (barkódov˘ popis?) a softwarov˘m zpra-
cováním databáze uloÏen˘ch vzorkÛ (11). V souãasnosti pfie-
vládá názor podloÏen˘ stabilitními experimenty, Ïe pro úãely
tkáÀové banky je dostateãnou skladovací teplotou –80 °C (po
rychlém zamraÏení odebrané tkánû v tekutém dusíku), teplo-
ta par dusíku (-140 aÏ –150 °C) v‰ak bude zfiejmû podmínkou
v˘‰e zmínûného projektu.
Dostupnost klinick˘ch-patologick˘ch dat nejen v okamÏiku
diagnózy a odbûru vzorku, ale pfiedev‰ím v prÛbûhu v˘voje
onemocnûní, patfií k údajÛm, které jsou pro v˘znam nádorové
banky klíãové. V˘sledky experimentálních studií na uloÏeném
materiálu pak mohou b˘t korelovány s prognostick˘mi uka-
zateli, s v˘vojem onemocnûní a s odpovûdí na terapii. 
Materiál pro molekulárnû-biologickou anal˘zu. Úspûch
molekulárnû biologick˘ch metod je zaloÏen pfiedev‰ím na kva-
litû nukleov˘ch kyselin purifikovan˘ch z klinického materiá-
lu. Pro tyto úãely jsou rÛzn˘mi pracovi‰ti vypracovány opti-
mální podmínky úschovy materiálu i izolace a úschovy
purifikovan˘ch nukleov˘ch kyselin. VyuÏití dlouhodobû
zamrazen˘ch tkáÀov˘ch vzorkÛ pro molekulárnû-biologické
metody automaticky pfiedpokládá dobrou molekulární stabili-
tu DNA a RNA ve tkáních dlouhodobû zamraÏen˘ch obvykle
pfii –80 °C. Bylo ovûfieno, Ïe aÏ 80% uloÏen˘ch nádorov˘ch
tkání vykazuje velice dobrou kvalitu DNA i po víceletém (aÏ
7 letém) uloÏení (12-14), po této dobû je vysoká kvalita RNA
zachována asi u 60% nádorÛ.
Obecnû je moÏno pro DNA anal˘zu vyuÏít i archivní materi-
ál (materiál fixovan˘, zalit˘ v parafinu). V tomto pfiípadû jsou
v‰ak studovány fragmenty o velikosti ménû neÏ 500 párÛ bazí.
Pro extrakci RNA z archivního materiálu (velikost fragmentÛ
ménû neÏ 200 párÛ bazí) je vhodná vedle etanol-fixované rov-
nûÏ OCT fixovaná tkáÀ, optimální je v‰ak tkáÀ zamraÏená. Pro
extrakci proteinÛ se vyuÏívá pouze nefixovaná tkáÀ.
Vedle ukládání zmraÏené nádorové tkánû v tkáÀov˘ch ban-
kách se rozvíjí pro úãely molekulárnû-genetické anal˘zy i izo-
lace a ukládání DNA z krve (DNA banking). Tento materi-
ál je vhodn˘ pro porozumûní zmûnám v oblasti nukleov˘ch
kyselin u obecn˘ch i hereditárních onemocnûní. Byly vypra-
covány pfiesné protokoly, které zhodnotily postup extrakce
DNA jak co se t˘ãe délky stání plné krve, tak i stability nuk-
leov˘ch kyselin: izolovaná DNA zamraÏená pfii –80 °C vyka-
zovala stabilitu alespoÀ 10 let (14). 
Velk˘ prostor je aktuálnû vûnován diskusím o informovaném
souhlase nemocného, kter˘ zabezpeãuje z právního hlediska
moÏnost úschovy a vyuÏití tkánû pro uvedené úãely. Legisla-
tiva t˘kající se tohoto problému je zatím pfiedev‰ím v Evropû
v zaãátcích – první pokusy o vytvofiení zákonn˘ch pravidel pro
sbûr a vyuÏití nádorového materiálu byly provedeny pouze ve
·védsku, v Nûmecku a na Islandu (review viz 9), pfiestoÏe se
tímto problémem zab˘vají poradní sbory na národních i mezi-
národních úrovních. Informovan˘ souhlas v uveden˘ch zemích

je poÏadován pro kaÏd˘ projekt, kter˘ pfiedpokládá vyuÏití
nádoru individuálního dárce. Souhlas pro provádûní v˘zkumu
urãité choroby je ménû striktní, zcela obecn˘ souhlas pro jak˘-
koliv v˘zkum je nejbûÏnûj‰í formou souhlasu dárce. Jeho iden-
tita by mûla b˘t experimentátorÛm nepfiístupná, trendem je
zachovat co nejvy‰‰í anonymitu dárce. Nicménû, objevují se
jiÏ snahy individuálních nemocn˘ch ovlivnit moÏnost uloÏe-
ní operované nádorové tkánû pro ev. budoucí terapeutické roz-
hodování v pfiípadû progrese choroby. Podle nedávno publi-
kované studie je i v pfiípadû striktních poÏadavkÛ pro ev. dal‰í
vyuÏití tkánû informovan˘ souhlas poskytnut více neÏ 90%
dárcÛ (15). Je tfieba velice peãlivû zváÏit, zda pfiíli‰ pfiísná pra-
vidla moÏnosti úschovy a vyuÏití nádorové tkánû nepovedou
v budoucnu spí‰e k po‰kození pacienta z dÛvodu nemoÏnosti
provést ev. doplÀkové anal˘zy prediktivních markerÛ neÏ
k jeho ochranû.
TkáÀová banka Masarykova onkologického ústavu byla
zaloÏena koncem roku 2000. Je zamûfiena pfiedev‰ím na vybra-
né nádorové lokality, a to karcinomy kolorekta, mammy, mela-
nomu, karcinomy ovarií a ledvin.
Organizace a sbûr materiálu je po bûÏn˘ch poãáteãních pro-
blémech provádûn rutinnû podle pfiesnû pfiedepsaného proto-
kolu. Vhodnost materiálu urãeného pro tkáÀovou banku je
pfiedbûÏnû oznaãena jiÏ pfied operací. Tûsnû pfied operací je
proveden rovnûÏ odbûr krve pro uloÏení séra nemocného. Defi-
nitivní zhodnocení a odbûr tkánû do nádorové banky (vÏdy
pouze pfiebyteãné nádorové tkánû, která není nutná na histo-
patologické vy‰etfiení) provede do 15 minut od vynûtí nádoru
patolog. Materiál je ihned uloÏen v 1 ml kryozkumavkách do
tekutého dusíku (obvykle 2 – 4 alikvóty tkánû o velikosti opti-
málnû 3x3x2 mm, souãasnû je odebrána sousedící tkáÀ pro
histologickou charakteristiku). Je-li dostupná sousední zdra-
vá tkáÀ, ev. uzlinové metastázy, jsou uloÏeny stejn˘m zpÛso-
bem. Ve zhruba t˘denních intervalech jsou zkumavky pfiene-
seny do hlubokomrazících boxÛ (–80 °C), jejich seznam,
charakterizace a pozice v tkáÀové bance je oznaãena v data-
bázi nemocniãního informaãního systému, takÏe ve‰keré
dostupné informace o nemocném (operaãní protokol, histolo-
gická charakterizace a dal‰í klinick˘ v˘voj) jsou snadno
dostupné. Pro úãely poskytnutí vzorku bude zaji‰tûna anony-
mita dárce. Dosud bylo odebráno více neÏ 900 nádorov˘ch
tkání individuálních nemocn˘ch.
Pfiedpokládané vyuÏití souvisí v krátkodobém horizontu pfie-
dev‰íms moÏností charakterizovat u individuálních nemoc-
n˘ch prognostické a prediktivní markery, ev. s pouÏitím nádo-
rové tkánû jako definovan˘ modelov˘ materiál pro fie‰ení
vybran˘ch v˘zkumn˘ch projektÛ jak MOÚ, tak i grantov˘ch
projektÛ fie‰en˘ch ve spolupráci s dal‰ími ústavy. Budoucí
v˘voj vyuÏití lze v daném okamÏiku nastínit pouze rámcovû,
nicménû uveden˘ materiál je cenn˘ nejen pro budoucí projek-
ty na nejrÛznûj‰ích úrovních v˘zkumu, ale i pro individuální
predikci odpovûdi nemocného na navrhovanou terapii.
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