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Definice biomarkeru

www.fda.gov

Definovana
charakteristika, ktera se
meri jako indikator
normalnich biologickych
procesu, patogennich
procesu nebo reakci na
expozici nebo zasah,
vcetne terapeutickych
zasahu
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Ruzné kategorie biomarkeru definice

Susceptibility/
Risk

www.fda.qov
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RGzné typ biomarkeru

MuazZe byt pouzit k vybéru
pacientu s vetsi
pravdépodobnosti vyskytu
Pagnostc prihody souvisejici s
onemocnénim nebo
podstatného zhorSeni stavu v
klinickych studiich.

Napfriklad: Celkovy objem

Response Susceptibility/ . L v . o
Risk ledvin pro vybeér pacientu s

autozomalné dominantnim

polycystickym onemocnenim
ledvin s vysokym rizikem
Predictive SEODHOSHE progresivniho poklesu renalnich
funkci pro zarazeni do
intervencnich klinickych studii.

www.fda.qov
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* Develop and optimize clinically useful assay

* Test on existing samples of established
disease

* Evaluate sensitivity, specificity, ROC curve

L Application

validation

Discover hiomarkers in tissues + Test hiomarker in completed clinical trial

and body fluids + Test if biomarker detects the disease early
Confirm and prioritize promising + Test if biomarker detects the disease severity
candidates * Test if biomarker predicts the disease prognosis
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+ Test biomarker accuracy for monitoring responses to
treatment

* Test biomarker as a surrogate end point

* Use hiomarker to screen population
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Surogatni (nahradni) koncovy bod

Nahradni koncovy bod je laboratorni nebo fyzikalni méreni pouzivané
v klinickych studiich k indikaci lékové odpovedi a lze jej pouzit misto
klinického koncového bodu, ktery je obvykle prijatelny jako dikaz
ucinnosti pro regulacni ucely.

MuUze byt pouzit k posouzeni prinosu nebo potencidlu poskozeni ze
strany terapeutického Cinidla.

| kdyz dukazy pro dany surogatni koncovy bod nemuseji byt zcela
dostatecné, takové typy biomarkeru jsou uzite¢né pri dokazovani
konceptu, pro ktery ma byt kandidatni [ék pouzit.



Surogatni (nahradni) koncovy bod

Surrogate Endpoints Clinical Endpoints

Hypertension Blood pressure Stroke

Dyslipidemia Cholesterol, LDL Coronary artery disease

Diabetes Glycosylated hemoglobin Retinopathy, nephropathy,
(HbAlc) neuropathy, heart disease

Glaucoma Intraocular pressure Loss of vision

Cancer Biomarkers Tumor Progression-Free Survival

shrinkage, Response rate Overall Survival



Surogatni (nahradni) koncovy bod

Koncovy bod, ktery se pouziva v klinickych studiich jako
nahrada za primé méreni toho, jak se pacient citi, funguje
nebo preziva.

Validovany surogatni koncovy bod

Podporovano jasnym mechanistickym zddvodnénim a Priklad: Snizeni
klinickymi udaji poskytujicimi silny dikaz, Ze u€inek na hemoglobinu A1C v
nahradni latku pfedpovida klinicky prinos; proto Ize klinickych studiich diabetu

takové koncové body pouzit k podpore tradi¢niho
schvaleni bez potfeby dalSich informaci o u€innosti.

Primérené pravdépodobny surogatni koncovy bod

Podporovano jasnym mechanistickym a/nebo
epidemiologickym zdUvodnénim, ale s nedostate€nymi

Klinickymi Udaiji, které by prokazaly, Ze se jedna o Example: Radiographic
ovéfeny nahradni koncovy bod; takové koncové body evidence of tumor shrinkage
mohou in some cancer types

pouzit pro urychlené schvaleni |€kd nebo zrychleny
pfistup pro zdravotnickeé prostfedky.

Kandidatni surogatni koncovy bod

Nahrada, ktera je hodnocena pro svou schopnost predvidat
klinicky pfinos www.fda.gov
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Analytickeé a klinické validace

LI 4

Analyticka validace: Zajist'u j e specifichost,
gresnost preciznost a dalsi charakteristiky testu

iomarkeru nebo zarizeni

Stanoveni, ze vykonnostni charakteristiky testu, nastroje nebo nastroje jsou pfijatelné z
hlediska jejich citlivosti, specificnosti, pfesnosti, pfesnosti a dalSich relevantnich
vykonnostnich charakteristik pomoci specifikovaného technického protokolu (ktery muze
zahrnovat postupy odbéru vzorkd, manipulace a skladovani) .

Klinicka validace: Zajist'uje, ze test nebo zarizeni

funguje tak, jak bylo zamysleno

Stanoveni, ze test, nastroj nebo nastroj pfijatelné identifikuje, méfi nebo predpovida
koncept zajmu.

Koncept: V regulacnim kontextu je koncept aspektem individualni zkusenosti nebo
klinického, biologického, fyzického nebo funkéniho stavu, ktery ma hodnoceni zachytit
(nebo odrazet).

www.fda.qov
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Kvalifikace biomarkeru

Jakmile se biomarker

kva|iﬁkuje pro konkrétni Zaveér zalozeny na formalnim

regulacnim procesu, ze v ramci

kontext pouzitl’, bude veFejné stanoveneho kontextu pouziti se lze
dostupny 3 |ze Jej pOUZI't V spolehnout na to, ze biomarker bude
: , : ;o mit specifickou interpretaci a aplikaci
jakemkoli programu vyvoje ofi Vyvoji l6&ivych pFipravki a

léCiv pro kvalifikovany kontext regulacni kontrole.

pouziti.

www.fda.gov
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Kontext pouziti

Prohlaseni, které plné a jasné popisuje zplsob pouziti

biomarkeru a ucel pouziti souvisejici s vyvojem léCiva.

Level of
Evidence

Context
of Use

Qualification

a a

www.fda.qov
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Biomarkery - terminologie

Tim, Ze budeme mluvit stejnym ,jazykem biomarker(®, mizeme zlepsit vyvoj lékarskych
produktu a mozna budeme schopni pacientim poskytnout nove |éCebné postupy drive.

Biomarker Design

Definice biomarkeru
Typy biomarkeru
Kategorie biomarkeru

Validace biomarkeru

Validation

Kvalifikace biomarkeru

Verification

Kontext pouziti

Discovery

www.fda.qov
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Biomarkery - klasifikace

Dle Perery a Weinsteina klasifikujeme biomarkery na zakladé sekvence
udalosti od expozice po vznik onemocnéni. Ackoli se biomarkery €asto
vyuzivaji v epidemiologickych studiich, jsou velmi uzitecné i pri zkoumani
prirozeného prubéhu a prognozy onemocneni. Zakladni
vlastnosti biomarkeru definovali Schulte et al. (1994).



Biomarkery — co mezi ne vlastne patri

Patrfi mezi né:

- popis udalosti mezi expozici a onemocnénim,

- stanoveni zavislosti davka-odpoved,

- identifikace ¢asnych udalosti v prirozeném pribéhu onemocnéni,

- identifikace mechanizmu, které spojuji expozici a vznik onemocnéni,

- snizeni vyskytu nevhodné klasifikace rizikovych faktort a onemocnéni,
- popis variability,

- posileni odhadu individualniho a skupinového rizika.



Biomarkery — ucel v klinické medicine

Kromé vytyCeni vztahu mezi expozici a onemocnénim napomahaji
biomarkery identifikovat Casne¢ etiopatogeneticke momenty v prirozeneém
prubéhu onemocnéni, ¢imZ snizuji stupen nevhodné klasifikace
onemocnéni ¢1 expozice a davaji moznost identifikovat patogeneticke
mechanizmy onemocnéni.

Biomarkery mohou take poskytnout ur€ity vhled do progrese onemocnéni
a mohou byt uziteCne¢ pro odhad prognozy a odpovédi na terapii.



Jednotna terminologie

K popisu povahy onemocnéni i uc€inku lIécby se pouziva rada terminu s
nejednoznacnym vyznamem, biologické markery, biomarkery, zastupné
(surogatni) markery. Na podporu pouzivani biomarkeru pri provadéni
hodnoceni v ramci klinického vyzkumu bylo v roce 2001 zahajeno
jednani k dosazeni jednotné terminologie, pricemz vysledkem je prvni
ramcoveé nazvoslovi, které definovala Pracovni skupina pro definici
biomarkerl Narodniho zdravotniho tstavu (NIH) v USA s cilem zd(raznit
zasadni ulohu biomarkeru pri provadéni biologickych méreni pri

vyvoji terapie €i hodnoceni klinickych studii.



Biomarker definice

Tato pracovni skupina definuje biomarker jako objektivné mérenou charakteristiku,
ktera je hodnocena jako ukazatel normalniho nebo patologického procesu Ci
farmakologické odpovéedi na terapeutickou intervenci,

a dale déli biomarkery na:

1) biomarker typu 0 — biomarker prirozeného prubéhu

onemocneéni, ktery longitudinalné koreluje se znamymi

klinickymi udaiji,

2) biomarker typu 1 — biomarker, ktery zachycuje ucinky

terapeutické intervence v souladu s mechanizmem

pUsobeni terapie.

3) Biomarker typu 2 - Biomarkery typu 2 jsou povazovany za nahradni koncové body,
protoze zména tohoto markeru predpovida klinicky prinos. Priklad: LDL-C
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Tri typy biomarkeru dle NIH

Type 0
Markers of the natural
history of disease
correlate longiudinally
with known clinical
indices (symptoms)
over the 1ull range ol
a dizsease state

Type ll
Considered sumogate endpoint for
the disease because a change
indicates chnical benefil

with core pathology
of disease

Change correlates with

therapaulic infernventics
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Typy biomarkeru

Biomarkery typu 0 jsou markery prirozene historie onemocneni a
koreluji podélne se znamymi klinickymi ukazateli, jako jsou
symptomy v celém rozsahu chorobnych stavu. Pfiklad: CRP

Biomarkery typu | zachycuji uCinky intervence v souladu s MOA
leku: HbA1C

Biomarkery typu 2 jsou povazovany za nahradni koncove body,

protoze zméena tohoto markeru predpovida klinicky prinos. Priklad:
LDL-C



Biomarkery expozice

Jedna se o vlastni chemické latky Ci

JeJiCh metabolity’ které mOhou bvt Providingquantizitgi\::i:;t:forwell known Adud;;:slng kniown and
méreny v téle nebo po exkreci z téla O e
ven s Ucelem stanovit ruzné > e >> e ) vl ) s

charakteristiky expozice organizmu @ e e e
konkrétnim latkam.
V klasicke epidemiologii by bylo > nowe >> we > s e

typlck\'lm blomarkerem eXpOZICE napF. SIMPLIFIED AOP including Adverse Outcome (AQ) |

| Physiologically Based Kinetic (PBK) models | Physiologically Bosed Dynamic {PBD} models

sledovani hladiny olova v krvi u
jedincu, kteri ve stravé prijimaji
morskeé ryby.



Biomarkery expozice

Biomarkery expozice v pravém slova smyslu se pouzivaji nejcastéji,
protoze poskytuji informace o cesté podani, metabolické draze a casto i o
zdroji expozice.

Tyto indikatory pak umoznuji stanovit rozsah celkové expozice a v
nékterych pripadech této expozici dale zabranit nebo zmirnit jeji ucinky.
Tim se liSi od nasledujici skupiny biomarkeru interni davky nebo
biomarkeru biologicky uc¢inné davky, protoze zde se postupuje velmi Casto
retrospektivné a v dobé odhaleni probéhlé expozice a konkrétniho
expozi¢niho agens jiz muze byt na terapeutické opatreni pfriliS pozdé.



Biomarkery expozice - deleni

Biomarkery expozice lze dale rozlisit na:

- markery davky (napfr. titr konkrétniho onkogenniho viru, kterému byl jedinec
vystaven),

- markery interni davky (napr. mnozstvi DNA aduktU s karcinogenem pfi expozici
karcinogenni latce),

- markery biologicky ucinné davky (somatické mutace nadorového supresoru p53
pusobenim karcinogenu).

Markery interni davky se velmi Casto oznacuji i jako markery ucinku a Ize je obecné
povazovat za méritelnou biochemickou, fyziologickou, behavioralni i jinou zme-
nu v organizmu, ktera v zavislosti na velikosti muze byt spojena se stavajicim Ci
moznym budoucim poskozenim zdravi Ci onemocnénim.



Biomarkery interni davky

Zasadni problém spojeny s mérenim markerut interni davky spociva v tom, Ze neni vidy
jasné, zda se méri expozice, biologicky ucinek nebo urcité stadium samotného procesu
onemocneéni.

Proto mohou byt vysledky nékdy velmi tézko interpretovatelné ve smyslu kauzalni
souvislosti mezi expozici a onemocnénim. Pokud je v daném pripadé znamo, ze
,biologicky ucinna davka“ je nejvhodnéjsim parametrem, ma pouziti souvisejicich
biomarkert bezesporu radu vyhod. Vybér takovych biomarkert ovsem opét
predstavuje znacné dilema a Casto jsou biomarkery vybirany na zakladé
nedostatecného,

nebo dokonce chybného chapani etiologického procesu (Casto proto, Zze méfit lze jen
omezené mnozstvi markert apod.).
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Biomarkery ucin
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Meritelny biochemicky, fyziologicky, behavioralni rys, popr. jina
zmeéna v organismu, ktera v zavislosti na velikosti muze byt
uznana za spojenou s prokazanym nebo moznym poskozenim
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Biomarkery onemocneni

Je nutné vyrazneée odlisovat biomarkery souvisejici s onemocnénim, které
a) mohou poukazovat na pritomnost daného onemocnéni (diagnostické
biomarkery)

b) Nebo mohou ukazovat, jak se bude onemocnéni u daného jedince
vyvijet bez ohledu na lIécbu (prognostické biomarkery)

c) mohou poukazovat na pripadny ucinek |[éCby na pacienta (prediktivni
biomarkery)

d) Biomarkery souvisejici s odpovedi na léCivo, které naznacuiji, zda bude
|éCivo navozovat danou lécebnou odpoved



Diagnosticke biomarkery

Diagnostické biomarkery poukazuji na pritomnost daného onemocnéni a
jsou dulezité bud pouze v Case stanoveni diagndzy, nebo i béhem
terapeutického procesu ke sledovani odpovedi na |écbu. Dnes jiz
tradicnim diagnostickym biomarkerem je napr. prostaticky specificky
antigen (PSA), stanoveny z krve, ktery napomaha pri diagnostice
onemocnheéni, ovsem ucelny je i pri hodnoceni odpovédi na terapii a
sledovani za ucelem €asného zachytu rekurence

onemocneni.

Podobné CA-125, stanoveny rovnéz z krve, se pouziva v diagnostice

ovarialniho karcinomu, v hodnoceni odpovédi na |écbu i zachytu
rekurence.



Prognosticke a prediktivni biomarkery

V pripadé prognostickych a prediktivnich biomarkerua existuji urcité nejasnosti v
terminologii dané nepresnymi preklady a rozmanitym chapanim riznych pojmu
v rlznych jazycich.

Velmi Casto se tyto pojmy zameénuji, i kdyz z hlediska molekularni epidemiologie
rozhodné neoznacuji totéz. Dle obecné prijimané definice poskytuje
prognosticky biomarker informace o ,,pravdépodobném

prubéhu onemocnéni u neléceného jedince®. Typicky se o prognostickych
biomarkerech hovofti u nddorovych chorob, kde dnes |ékafi u vétsSiny pacientu s
nadorovym onemocnénim nabizeji urcity typ postchirurgickeé |écby

(adjuvantni lécba).



Prognostickeé a prediktivni biomarkery

Definice

Predictive factors Prognostic factors
Determine which treatment is best Determine who needs treatment Z toho leJVOdU dnes mnoho ”prog nostickych“ StUdiI' zahrn uje

| pacienty, ktefi dostavaji systémovou protinadorovou lécbu,

ktera samoziejmé pfirozeny prubéh onemocnéni ovliviuije.

Stale vSak existuji pacienti s nadorovym onemocnénim

. Avoid under and over treatment

2. Personalised treatment Casného stadia, napf. pacientky s karcinomem prsu nizkého

rizika nebo pacienti s kolorektalnim karcinomem stadia |-Il,

ktefi rutinné nedostavaji protinadorovou IéCbu.

| Prognostic marker | !HarkarA-noglﬂw
;13”””’“'“‘“"’ ¥  TroatmentX Hodnoceni prognostickych biomarkert mize mit pro tyto
~

No Trestment
Marker A - positive

Survival
Survival

pacienty zasadni vyznam, protoZe umozni identifikovat

A Yoars Years

N

B Years Years

podskupiny pacientl se Spatnou prognézou, ktefi by mohli

| Predictive marker | & Marker B - positive

\ Treatment X mit z adjuvantni systémoveé IéCby benefit.

No Traatment

* o~ | Marker B negative

N *Marker B - positive

Survival

Survival
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Prediktivni markery

Prediktivni markery by mély usnadnit vybér terapie s nejvetsi
predpokladanou ucinnosti u daného pacienta, a predstavuji tak zaklad
individualizované Ci ,,personalizované® |écby, do niz jsou vkladany velké
nadéje. Typickym prikladem prediktivniho biomarkeru uzivaného v
kazdodenni onkologické praxi je stanoveni estrogennich a
progesteronovych receptoru pro predikci senzitivity na endokrinni terapii
u karcinomu prsu nebo stanoveni HER2 statutu k predikci senzitivity na
|écbu herceptinem u téhoz onemocneéni.



Biomarkery vnimavosti

Biomarkery vnimavosti jsou indikatory prirozenych charakteristik organizmu, které
zvysuji vnimavost organizmu vuci ucinkim vnéjsiho faktoru. Pomahaji definovat citli-
vost vuci danému rizikovému faktoru i kritické obdobi plsobeni expozice. Mezi tyto
biomarkery vnimavosti lze tak napr. zaradit aktivitu konkrétnich detoxikacnich en-
zymu, mUzeme mezi né zaradit napr. jednonukleotidové polymorfizmy v genech pro
glutation-S-transferazy nebo zarodecné mutace v DNA reparacnich genech u
hereditar-

nich syndromu.

Za biomarker vnimavosti lze tedy obecné povazovat ziskanou i vrozenou schopnost
organizmu odpovidat na vnéjsi prostredi prostrednictvim specifické chemické latky
(napf. deficience glukdza-6-fosfat dehydrogenazy).



Validita biomarkeru

Validita je vyjadienim stupné schopnosti testu (€1 biomarkeru) méfit veliCinu k
mereni uréenou.

Studie je tedy validni, jestlize vysledky koresponduyji s realitou, nemeéla by se v
ni vyskytovat zadna systematicka chyba a ndhodna chyba by méla byt co
neymensi. Existuje pfima souvislost mezi validitou a spolehlivosti vysledku
studie.

U studii s nizkou spolehlivosti, ale vysokou validitou jsou sice méfen¢ hodnoty
Siroce rozprostrene, ale prumér mérenych hodnot se nachazi pobliz skuteéné
hodnoty.

Na druhou stranu vysoka spolehlivost méfeni nezajistuje vysokou validitu,
protoze vSechny méren¢ hodnoty mohou byt vzdalené od skute¢ne hodnoty.



Interni validita

Interni validita je stupen spravnosti vysledku pozorovani u konkrétni sledované
skupiny populace zarazené do studie. Napr. méreni hemoglobinu v krvi musi
presné vyclenit jedince s anémii definovanou ve studii. Analyza krve v rliznych
laboratorfich muze vést z divodu soustavné chyby k ruznym chybnym
vysledkiim, ovSem hodnoceni asociaci sledovaného parametru, napr.
hemoglobinu s anémii na zakladé vysledku jedné laboratore, muize byt

stale interné validni.

Aby studie mela smysl, musi byt interné validni, ackoli ani studie s vynikajici
interni validitou nemusi byt srovnatelna s dalsimi studiemi. Interni

validita muze byt negativné ovlivnéna nepresnostmi pri sbéru a analyze dat.



Externi validita

Externi validita nebo téz zobecnitelnost oznacuje rozsah, v jakém lze uplatnit vysledky studie na jedince,
kteri ve studii nejsou zahrnuti, nebo napr. na laboratore, které neparticipuji v dané studii. Interni
validita je pro externi validitu nezbytna, ale neni jeji zarukou. Externi validita vyzaduje externi kontrolu
jakosti méreni a téz premysleni o mozném stupni extrapolace vysledkd. To nezbytné nevyzaduje, aby
sledovand populace byla vuci referencni populaci reprezentativni. Napr. dikaz o ucéinku snizovani
hladiny cholesterolu v krvi na riziko kardiovaskuldrnich chorob ziskany u muzi je relevantni také u Zen,
vyzaduje vSak posouzeni externi validity studii u muzl pro populaci Zen. Externi validitu podporuje
design studie, ktery jasné definuje hypotézy u dobre definovanych populaci. Externi validitu studie dale
podporuje, jestlize jsou ve studiich jinych populaci nalezeny podobné vysledky, coz je podkladem
valida¢nich praci na rGiznych etnickych kohortach a do znacné miry to vysvétluje jejich realizaci.



Analyticka validita, klinicka validita

U kazdého biomarkeru je mozné hodnotit vice charakteristik, mezi ty nejvyznamné;jsi patri
charakteristiky v ACCE systému (ACCE Model System — analytic valitidy, clinical validity, clinical
utility and ethical, legal and social implication), tedy analyticka validitida, klinicka validitida,
klinicka uzitecnost.

Analyticka validita definuje schopnost testu presné a spolehlivé zjistit nebo zmérit analyt ¢i geneticky
marker, ktery je predmétem zkoumani. S pojmem analytické validity Uzce souvisi analyticka
specificita a senzitivita, pricemz senzitivita je definovdna jako podil pozitivnich vysledkd, jestlize
varianta/analyt je pfitomen, zatimco specificita je podil negativnich vysledkd, jestlize je
varianta/analyt nepfitomen. Tyto parametry se pouzivaji zejména k méreni vnitfniho vykonu
laboratornich technologii a byvaji nedilnou soucasti validace laboratornich metod pred jejich
pouZitim. Casto se pouzivaji pozitivni

a negativni kontrolni vzorky, které jsou definovany konsenzualné (mdze jit napr. o ¢istou vodu) nebo
pouzitim tzv. ,zlatého standardu”



Validni biomarker

FDA Pharmacogenomics guidance

,2biomarker, ktery je meren v
analytickém testovacim systemu
s dobre zavedenymi
vykonnostnimi charakteristikami
a pro ktery existuje zavedeny
vedecky ramec nebo soubor
dukazu, které objasnuiji
fyziologicky, toxikologicky,
farmakologicky nebo klinicky
vyznam vysledku testu.”

I

|l.ry
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Idealni biomarkery

« Maji velkou citlivost, specificitu, presnost,
vysokou prediktivni hodnotu

 Bezpecne a snadno meritelne
 Nakladové efektivni sledovani
 Modifikovatelné oSetrenim

« Konzistentni napric pohlavimi a etnickymi
skupinami

MANOJ KUMAR, SHIV K SARIN.Biomarkers of diseases in medicine. Current trends in
sciences.platinum jublee issue



Odkud se berou biomarkery

Clinical trials

Risk assessment
(biomarker of exposure)
Diagnosis !
(Therapeutic biomarker)

Monitor therapy

Select additional therapy

Drug
development

e
[ J

/

Staging
Grading

Selection of
initial therapy

Monitor
recurrent
diseases




K cemu slouzi biomarkery

K ¢emu nam mohou slouzit

Screening — rozlisuie zdravé od
asvymptomatického onemocnéni. Napr.:
mamografie u rakovinv prsu, pap stér u
karcinomu délozniho Cipku

Klasifikace tkané ptlivodu je prvnim krokem
k predikci preziti a vybéru terapie, napf.:
vysoce vykonné technologie RNA, proteinu a

tkanovych mikrocipu

Kazdé anatomické misto ma svuj vilastni

histologicky systém hodnoceni, napf.

screeningové mamografie, pocitaCové

tomografie (CT) a standardni rentgenové
filmy

Posouzeni rizik — skutecna nebo
potencialni pritomnost specifickvch
rizikovvch charakteristik. Napr.: Hodnoceni
kardiovaskularniho rizika — fosfolipaza A2 . CT, MRI, PET, endoskopické vySetreni,

. , . ) . , biopsie a chirurgicke vysetrent, F-FDG, C-
spoiena s lipoproteinem, vitamin B6, IL-6, acetdt a dudini indikator PET/CT pro

. ., . stanoveni stadia HCC (metastazy)

C-reaktivni protein
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Staging — klinicky+ patologicky napf.: RTG,




Evoluce biomarkeru

Regulatory Product
Clinical Trial Launch
Phase LILIIIL ~ Marketing

Target Lead Pre-clinical
Selection Identification Validation

Biomarker
Biomarker Confirmation Biomarker Clinical Validation
Discovery Assay Validation and Utility
Development

Regulatory
~ Approval (US/EU)
- Clinical Adoption

*Proteomics
:hGnePol:n:cs _ :I!r;t:ehgnr::c?:ies *Robust validated high-throughput
o i *Multi-analyte assays + Clinical Assay
TmE:]gln? _ assays ‘Development of a Clinical Assay
echnologies

Number of Samples
Large cohorts, quality assured samples




Technologie pro identifikaci novych biomarkert

Dalsi technologie - Vysoce vykonns
Fluorescencni markery i
Laborator na Cipu

Nuklearni magneticka rezonance

Hmotnostni
spektrometrie/kapalinova

Sekvenovani

Genomika genomu

Transkriptomika

Variace genomu Epigenomika

Udaje o genové

expresi Proteomika

Microarrays

chromatografie | -

i i vaHmeoda W COETere My
Nanobiotechnologie P Py
Zobrazovani

Hmotnostni
spektrometrie

Metabolomika

Idealni biomarkery
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Maoleoular Diagnestics (Profains,
Ab, Peptides, Ag, CMAPS, DNA, RMA|

Screening ] [ F"rcugnusti{:]

Etralifinaﬁnn][ Efficacy ][Diﬁerentialiﬂn][ Toxicity ]

Select patients to  As"early killers” or  Differentiate Exclude certain Patient Patient Opportunities for
increase as approved efficacy or safely of patient groups from  recruitment for recruitment for  diagnostic assay
likalinood of surrogate makers & drug within the clinical clinkcal clinical trials development
therapeutically same class trials'thermpeutics  trialsftherapeufics
SUCCESS
Select the best Improve patient Select the best  Monitor and avoid Early disease Predict likely Lisease
treatment'drug compliance in treatrment f drug for potential toxic detection, early course of Management
for each patient the absence of each patient effects treatment d isense
clinical
improy e rment
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Dekuji za pozornost

We did it Jenkins!
We found the Higgs
bosonl

=T
‘ n
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Now let's search for
the perfect biomarker




