Antonin Hlavaéek z Ustavu analytické chemie AV CR, Zdenék Farka z vyzkumného
centra CEITEC Masarykovy univerzity (MU), Hans-Heiner Gorris z Prirodovédecké
fakulty MU a jejich védecti kolegové vyvinuli novou diagnostickou metodiku, p¥i které
vyuzivaji foton-upkonverzni nanocastice pro pripravu specialnich znacek k presnéjsi a
rychlejsi detekci rakovinnych biomarkeri. Uvedena metodika umozZiiuje ¢asnou detekci
hned nékolika onkologickych onemocnéni a umoziuje lékarim diagnostikovat i mirné
zhorseni zdravotniho stavu jiz v za¢atcich onemocnéni. Vysledky tohoto
multidisciplinarniho aplikovaného vyzkumu, do kterého byla zapojena i Svédska

firma Lumito, byly publikovany 18. inora 2022 v odborném ¢asopise Nature Protocols.
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Zdenék Farka, senior reséarcher na CEITE(-J‘ N

Imunochemické metody jsou v soucasné dobé povaZovany za zlaty standard v klinické
diagnostice. Nejzndméj$imi produkty z této kategorie jsou domaci diagnostické rychlotesty
jako napftiklad t¢hotenské testy nebo antigenni testy na covid. Souc¢asné imunochemické
metody vSak ¢asto nemaji dostateCnou citlivost pro detekci biomarkert, které jsou v téle
pfitomny jen v malém mnozstvi. ,,Nami vyvinutd metodika umoZiiuje tento problém piekonat,
a dosahnout tak mnohem vyssi citlivosti,* vysvétluje jeden z hlavnich autori této studie
Zden¢k Farka.

Vydana prace shrnuje vysledky autorii dosazené a publikované v pfedchozich letech. Jsou v ni
srovnany rizné metody ptipravy znacek na bazi foton-upkonverznich nanocastic od jejich
syntézy pres modifikaci povrchu az po vazbu biomolekul, které umoznuji specifickou funkci
znacky. Nasledné je demonstrovano vyuziti téchto znacek naptiklad pro detekci prostatického
specifického antigenu, markeru rakoviny prostaty. Kromé konven¢niho ptistupu zalozeného
na méfeni intenzity luminiscence je vyuzito také inovativniho piistupu zalozeného na pocitani
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jednotlivych znacek, coz umoziuje ptimo kvantifikovat mnozstvi biomarkeru ve vzorku.
Metodika dokaze nejen zjistit, zda je specificky antigen ve vzorku ptitomen ¢i ne, ale také
piesné urcit jeho mnoZzstvi.

Vyzkumny tym demonstroval rovnéz vyuziti nanocastic v imunohistochemii, konkrétné pii
zobrazovani distribuce biomarkeru HER2, ktery slouzi k odhalovani rakoviny prsu.

V histopatologii je identifikace rakovinnych bun¢k typicky zaloZzena na oznaceni biomarkeri
na jejich povrchu, poté néasleduje mikroskopické vysetfeni a vyhodnoceni obrazka zkusenym
patologem. ,,Soucasnym trendem jsou ale snahy toto vyhodnoceni provadét automaticky za
pomoci pokrocilych algoritmli. Ukazali jsme, Ze s pouzitim nanoc¢astic je mozné dosdhnout
dostatecné vysokého poméru signalu k pozadi, coz je jednim ze zakladnich piedpokladii pro
automatizaci vyhodnocovani histochemickych preparati v takzvané digitalni patologii,* fika
Zden¢k Farka.

,,Pritomnost velmi malych mnozstvi biomarkert v krvi mize indikovat zacatek zhoubného
bujeni. Jejich vcasna detekce tak umozni 1ékaiim diagnostikovat zhorSeni zdravotniho stavu
jiz v zacatcich onemocnéni. Diky tomu miize byt 1éCba zah4jena jesté diive, nez se projevi
ptiznaky choroby, coz zvySuje Sanci na uzdraveni,“ vysvétluje Zden¢k Farka. Publikované
pristupy mohou byt jednoduse modifikovany také pro detekci dalSich biomarkert, napf-.
troponinu, markeru infarktu myokardu. Vyzkumny tym spolupracuje se Svédskou

firmou Lumito, ktera se v soucasnosti vénuje komercionalizaci systému pro
imunohistochemické zobrazovani.

,Jednalo se o vysoce multidisciplinarni vyzkum. Nejdfive jsme prozkoumali metody syntézy
a modifikace nanocastic, coz zahrnovalo syntetickou chemii. Nasledné byla vyvinuta
metodika pro zobrazovani jednotlivych nanocastic. Nakonec jsme vyvinuli jednotlivé
imunochemické metody a ovéfili jejich funkcEnosti pii analyze realnych klinickych vzork,*
dodava vedec.

Vyzkum je vysledkem mezinarodni multidisciplinarni spoluprace. Kromé védct z CEITEC
MU a Ptirodovédecké fakulty MU (Dr. Zdenék Farka, doc. Petr Skladal, Dr. Hans-Heiner
Gorris) byl zapojen také Ustav analytické chemie AV CR (Dr. Antonin Hlavadek, Dr.
Frantidek Foret), Ustav makromolekularni chemie AV CR (Dr. Uliana Kostiv, Dr. Daniel
Horék), Svédska firma Lumito AB (Dr. Matthias J. Mickert) a némecka University of
Regensburg (Julian C. Brandmeier).

Vyzkum byl podpoien mimo jiné projektem GACR 21-03156S “Foton-upkonverzni znacky pro
mikrofluidni jednomolekulové imunostanoveni proteinovych biomarkerii”.
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