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Cesta k ukončení terapeutické stagnace 

• Personalizovaná a precizní medicína

– genomicky řízená medicína

– léčba přizpůsobená  charakteristice nemocného

• Tumor-agnostická terapie



Urgentní potřeba optimalizace genomického testování 

„ NGS multiplex, pan-cancer, next-generation sequencing “

– v současnosti používaní testování typu jeden lék/jeden 
genový test nahradí multiplexní genomické testování nové 
generace 
• NGS panel (200-600 genů) umožňuje identifikovat alterace , které 

nezachytí menší “hotspot”panel

• Multiplexní testování je a bude výrazně  levnější než individuální 
testování

Subbiah V,Kurzrock R. Universal Genomic Testing Needed to Win the War Against Cancer JAMAOncology 2016



Precizní tumor - agnostická terapie
• „A tumor-agnostic treatment is a drug treatment

that is used to treat any kind of cancer, regardless of
where in the body it started or the type of tissue from
which it developed.“

• Precizní tumor agnostická terapie je systémová léčba 
jakéhokoliv zhoubného nádoru, nezávisle na primární 
lokalizaci nebo typu tkáně , ze které nádor pochází. 



Precizní personalizovaná a tumor-agnostická 
léčebná strategie

• klinický „management“ nádorů s neznámým 
primárním ložiskem je modelovým příkladem 
uplatnění tumor-agnostické léčebné strategie v 
onkologické praxi



Precizní tumor - agnostická terapie

• Počátkem 21. století se ve vědecké literatuře začal 
objevovat termín „agnostic“ ve smyslu 
„nelokalizovatelný“. 

• Termín agnosticismus vznikl spojením řeckého záporu
ἀ- se slovem γνῶσις (gnósis = poznání), á-gnósis tedy 
znamená nemožnost poznání: nepoznatelnost.   

• Protinádorová agnostická léčba  znamená  
protinádorový účinek  na jakoukoliv lokalizaci 
primárního nádoru na základě identifikované 
specifické molekulární  targetabilní aberace

https://cs.wikipedia.org/wiki/21._stolet%C3%AD
https://cs.wikipedia.org/wiki/Term%C3%ADn
https://cs.wikipedia.org/wiki/%C5%98e%C4%8Dtina
https://cs.wikipedia.org/wiki/Z%C3%A1por
https://cs.wikipedia.org/wiki/Slovo
https://cs.wiktionary.org/wiki/%CE%B3%CE%BD%E1%BF%B6%CF%83%CE%B9%CF%82
https://cs.wikipedia.org/wiki/Pozn%C3%A1n%C3%AD


Nádory s neznámým primárním ložiskem
cancers of unknown primary site (CUPs)

• představují heterogenní skupinu
metastatických nádorů metastatic, u kterých 
nebyla při identifikováno primární ložisko v 
době diagnozy standardním vyšetřovacím 
postupem (3%–5%)



Nádory s neznámým primárním ložiskem
cancers of unknown primary site (CUPs)

• Pohled patologa
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Nádory s neznámým primárním ložiskem
cancers of unknown primary site (CUPs)

• Pohled onkologa





Nádory s neznámým primárním ložiskem
cancers of unknown primary site (CUPs)

• Rozhodování v pregenomické éře
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• Pohled z Modré knihy





Adenokarcinom nebo karcinom blíže nespecifikovaný (anaplastický/nediferencovaný 
epiteliální nádor)
A. Lokalizované postižení • 
• Hlava a krk – léčit jako nádory hlavy a krku (krční disekce a/nebo radioterapie, pokročilá 

stádia indukční chemoterapie na bázi cisplatiny nebo kombinovaná chemo-radioterapie). •
• Supraklavikulární (unilaterální nebo bilaterální) – léčit jako nádory hlavy a krku.
• • Axily a. Ženy – léčit jako karcinom prsu (axilární disekce, mastektomie nebo radioterapie 

na oblast prsu, adjuvantní chemoterapie/hormonoterapie), b. Muži – disekce axilárních 
uzlin ± radioterapie ± chemoterapie. 

•  Mediastinum a. < 40 let – léčit jako germinativní nádor vysokého rizika dle protokolu pro 
testikulární nebo ovariální nádory, b. 40–50 let – léčit jako germinativní nádor vysokého rizika 
(testikulární tumory) nebo germinativní nádor (ovariální tumory) nebo jako nemalobuněčný 
plicní karcinom – konzultace s patologem, c. ≥ 50 let – léčit jako nemalobuněčný plicní 
karcinom. 
•  Plicní ložiska – chirurgická resekce, pokud jsou resekabilní, neresekabilní - chemoterapie, 
stereotaktická radioterapie (SBRT), léčba symptomů. 
• Pleurální výpotek – lokální léčba, při ER+/PgR+ léčba pro karcinom prsu, ostatní případy –
chemoterapie, léčba symptomů.



• Peritoneum, ascites – histologie konzistentní s ovariálním karcinomem (serózní 
papilární adenokarcinom), negativní pro primární tumor jater – léčit jako ovariální 
karcinom (chirurgický debulking + chemoterapie taxan/platina), ostatní –
chemoterapie, léčba symptomů.
• Retroperitoneální masa – histologie konzistentní s germinativním tumorem – léčit 

jako germinativní tumor vysokého rizika (muži) nebo germinativní nádor dle 
protokolu pro ovariální nádory (ženy), negerminativní nádor chirurgie ± radioterapie, 
chemoterapie pro selektované pacienty. • Tříselné uzliny – jednostranné – disekce 
uzlin ± radioterapie ± chemoterapie, oboustranné – bilaterální disekce ± radioterapie 
± chemoterapie
• Játra – resekabilní – chirurgická resekce ± chemoterapie, neresekabilní – léčit jako 

diseminované onemocnění a/nebo lokoregionální léčba
• Kosti – izolovaná nebo bolestivá léze, event léze s hrozící patologickou frakturou –

chirurgická resekce pro hrozící frakturu (dobrý celkový stav) a/nebo radioterapie. 
Muži s blastickými MTS a elevací PSA v séru nebo IHC pozitivitou v tumoru –
androgenní deprivace ± radioterapie. 
• Centrální nervový systém – dle doporučení pro metastatické onemocnění CNS



Spinocelulární karcinom 
Lokalizované postižení
• Hlava a krk – léčit jako nádory hlavy a krku. • 
Supraklavikulární (unilaterální, bilaterální) – léčit jako nádory 
hlavy a krku. 
• Axily – disekce axilárních uzlin ± radioterapie ±
chemoterapie. 
• Mediastinum – léčit jako nemalobuněčný plicní karcinom. 
• Mnohočetná plicní ložiska – chemoterapie, léčba 
symptomů. 
• Pleurální výpotek – chemoterapie, léčba symptomů. 
• Tříselné uzliny – unilaterální – disekce uzlin ± radioterapie ±
chemoterapie, bilaterální – bilaterální disekce uzlin ±
radioterapie ± chemoterapie (5-fluorouracil + cisplatina, 5-
fluorouracil + Mitomycin C). 
• Kosti – solitární, nebo bolestivá léze nebo hrozící patologická fraktura – chirurgická resekce 
(dobrý celkový stav) a/nebo radioterapie, mnohočetné postižení – individuálně 
chemoterapie, léčba symptomů.
• Centrální nervový systém – dle doporučení pro metastatické onemocnění CNS.



Nádory s neznámým primárním ložiskem
cancers of unknown primary site (CUPs)

• Molekulární pohled

• V současné době nejsou k dispozici data, která by podporovala 
rutinní užití molekulárního profilování v terapii pacientů se 
zhoubným nádorem neznámého origa. Klinický benefit NGS (next
generation sequencing) není doposud přesně definován, proto by 
užití těchto technik mělo být zvažováno individuálně společným 
uvážením klinického onkologa s patologem, s úmyslem dosáhnout 
nejlepšího možného léčebného výsledku pro konkrétního pacienta.

• Modra kniha COS  ?????



Genomicky řízená precizní léčba v klinické praxi




