UvoD

Cirkulujici nadorové bunky (CTC) jsou popiso-
vany jako maligni bunky nachazejici se v perifern{
krvi, pochazeji z primarniho &i sekundarniho lozis-
ka tumoru, které popsal jiz v roce 1869 Ashoford
(1). Zda se, Ze kterykoli aspekt diagnostiky, |écby
a farmakokinetiky onkologického onemocnéni
mUze byt zdsadnim zpUsobem ovlivnén identifi-
kacf cirkulujicich ¢&i diseminovanych nadorovych
bunék (2).

V soucasné dobé mohou byt CTC izolovany
prakticky u viech druhd urologickych malignit, ale
ne ve vsech stadiich. S postupné se zdokonalujici
technikou se zlepsuje i jejich zachyt a charakteriza-
ce. Pocet a charakterizace CTC ma potencidl zlep-
Sit monitoraci onemocnéni, ale také vést terapii
a predikovat prabéh. V soucasné dobé je znacnym
nedostatkem CTC vysetfovani nedostatek standar-
dizovanych postupt. Jedinou doposud schvalenou
metodou je systém Cellsearch® (schvalen FDA v USA
r. 2005), jako pomocny marker k uréenf progndzy
u metastatického karcinomu prostaty, karcinomu
prsu a karcinomu kolorekta.

Na rozdil od karcinomu prostaty, nemame
u karcinomu ledviny doposud vyuZzitelny onkomar-
ker. Co se tyce incidence nadoru ledviny dosahu-
jeme v CR celosvétového prvenstvi. CTC by mohly
byt vhodnym kandiddtem na pozici biomarkeru
u nadoru ledviny. V poslednich letech pfisli s roz-
vojem imunocytochemie a dalsich metod zajimaveé
vysledky nékolika studif s CTC. Doposud se viak
nepodafilo zafadit vysetfeni CTC do vysetfovaciho
algoritmu renalniho karcinomu, a to jak lokalizova-
ného, tak metastatického.

METODY DETEKCE CTC

Ridce se vyskytujici CTC v periferni krvi (od-
hadem jedna burnka na miliardu krevnich bu-
nék) vyzaduji vyuZiti pokrocilych laboratornich
a bioinzenyrskych technologii k jejich separaci

PREHLEDOVY CLANEK

a urceni jejich poctu. K detekci CTC u nadord
ledvin se nejcastéji vyuziva metod zalozenych na:
1) izolaci bunék dle epitelidinich ¢i non-epitelidlnich
markert (napf. EpCAM — Epithelial Cell Adhesion
Molecule, CA IX - carboanhydrdza 9, CD 147.. ),
2) detekci CTC pomoci RT-PCR (cilem této metody
jsou nejcastéji detekce transkritpt CA IX, VHL -
gen Von-Hippel-Lindau, CDH 6 — Cadherin (6)),
3) izolace na zékladé velikosti (napf. filtrace dle ve-
likosti — aparat Metacell - obr. . 1) v kombinaci
s cytomorfologickou a genovou analyzou (3).

VYSLEDKY STUDII

V studii Zhu et al. (2014), testovali filtracni systém
CellSieveTM v kombinaci s imunofluorescencnimi
metodami (Obr. €. 2), kdy na nadorovych burnkach
detekovali pfitomnost CD45, CD10 a vimentinu.
Kombinaci téchto tif markerd (CD45-, CD10+, VIM+)
bylo dosaZzeno na tfech typech bunécnych linif
svétlobunécného renalniho karcinomu (ccRCC)
detekce nddorovych bunék u 98,98 a 97 % (4).

m Vroce 2017 byly prezentovany vysledky studie
srovnavajici i¢innost rlznych metod separace
CTC u ccRCC. Studie srovnavala imunohisto-
chemickou metodu zalozenou na pfftomnosti
EpCAM metodou CellSearch® — dosahujici slab-
Sich vysledkd (29 %), dale metodu leukocytarni
deplece, dosahujici 0 néco lepsich vysledkd
(40 %), a metodu separace na podkladé velikosti
(Parsortix systém), dosahujici nejlepsich vysled-
k{ (@z 87 %). Separacni filtracni metoda Parsortix
umoznila testovani exprese cytokeratinu 8. Ten
se zda byt velmi slibnym biomarkerem a také
velmi vyhodnym v kombinaci se systémem
Parsortix k monitoraci lé¢by a pribéhu one-
mocnéni (5).

V dalSich studiich byly CTC detekovany v pe-
riferni krvi u pacientl s karcinomem ledviny
pomoci imunocytochemie a PCR. Imunocyto-
chemickymi metodami bylo dosazeno detekce
CTC u 32-53 % pacientl s metastatickym one-
mocnénim (6, 7, 8). Analyzou PCR bylo dosazeno
detekce CTC v rozmezi mezi 37,5 % a 49 % (9, 10).
Buchner a kol. navic studovali 256 vzork{ kostni
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