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Újgenerációs szekvenálási infrastruktúra kiépítése



NextSeq2000 (Illumina) MiSeq (Illumina)

Újgenerációs szekvenálási infrastruktúra kiépítése
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TP53 tesztelés
(+BTK/PLCG2/BCL2)

(NGS, ddPCR)

MRD mérés
(Invivoscribe)

Lymphoma Panelek
(Kutatás)

FL: 174 genes
DLBCL: 274 genes

Komprehenzív 
Genomikai Profilozás

(TSO500)

NSCLC tesztelés
(TST170)

BRCA1/BRCA2
(Ampliseq)

Szomatikus és germline170 gén

Hereditary Cancer Panel
(Trusight)

PedLeuk Hu Profiling
(PanCancer, Custom)

Újgenerációs szekvenálás (NGS) a mindennapi gyakorlatban

113 gén, daganatszindrómák
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Újgenerációs szekvenálás (NGS) a mindennapi gyakorlatban
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”Monogénes
vizsgálatok”

”Kisebb” NGS panelek

ALK

ROS1

PD-L1

EGFR

KRAS

MSI

CGP 
(‚nagy panel’)EGFR KRAS BRAF MET

RET NRAS PIK3C PDGF

PTEN ERBB NTRK FGFR1

AKT1 ROS1 ALK ........

500+ gén

TMB

MSI HRD

Prediktív Biomarkerek Vizsgálata - Szemléletváltás

§ Vizsgálandó biomarkerek növekvő száma
§ Komplex és agnosztikus biomarkerek megjelenése (TMB, MSI, NTRK, HRD)



Komprehenzív Genomikai Profilozás (CGP)

Prediktív biomarkerek azonosítása korszerű NGS technológia és klinikai döntéstámogató szoftverek alkalmazásával

SNV: 523 gén
CNA: 59 gén 

Génfúziók:
55 gén

Tumor mutation
burden (TMB)

Mikroszatellita
instabilitás (MSI)

DNS és RNS egyidejű analízise Újgenerációs szekvenálás
Teljeskörű 

molekuláris profil

DNA RNA

Bioinformatika
Klinikai Interpretáció

HRD !



Klinikai Interpretáció (Döntéstámogató Rendszerek - AI)

QIAGEN Clinical Insight (QCI) Interpret PIERIANdx Clinical Genomics Workspace (CGW)

QIAGEN Knowledge 
Base findings

>21,000,000 

>35,000 
Publication 

citations

>76,000 
Disease classes

Knowledge Base update frequency

Clinical trials Weekly

FDA/EMA labels Weekly

Primary literature Weekly

Guidelines (e.g., NCCN, ESMO) Quarterly

Databases Quarterly

>1 million 
samples 

interpreted

100,000+ inferencing rules
1,250+ somatic genes curated

25 million+ published articles
10 Mb+ sequence coverage

100%
Clinically 
Focused

Unstructured data is 
consistently structured  

External 
Databases

Professional 
Guidelines

Clinical 
Trials

Drug Labels

Scientific 
Literature

Forrás: qiagen.com, pieriandx.com



CPG (’500 génes NGS’): Vizsgálatkérés Menete

https://semmelweis.hu/patologia1/diagnosztika-profilok/vizsgalatkeres/tso500/

TSO500 KÉRŐLAP

Előzetes kezelések
Korábbi genetikai 

vizsgálatok
Szövettani lelet molekularis.onkoteam@neak.gov.hu

Péntekenként 13:00, online
Felterjesztő klinikus részt vehet

MOLEKULÁRIS LABOR

Vizsgálati minta
Kérőlap

Ambuláns kérés

https://semmelweis.hu/patologia1/diagnosztika-profilok/vizsgalatkeres/tso500/
https://semmelweis.hu/patologia1/files/2021/11/2021-TSO500-ver1w-20220118.pdf
mailto:molekularis.onkoteam@neak.gov.hu


CPG (’500 génes NGS’): Országos Molekuláris Onkoteam
§ 2022 január 1 óta: összesen 544 eset tárgyalása (25% gyermekkori leukémia)

65%

35% felnőtt

gyerek



CPG (’500 génes NGS’): Országos Molekuláris Onkoteam
§ 2022 január 1 óta: összesen 544 eset tárgyalása 

78%

22%

Felnőtt esetek Gyermekkori esetek

67%

33% elfogadott

elutasított

97%

3%

Összes eset



CPG (’500 génes NGS’): Országos Molekuláris Onkoteam
§ 2022 január 1 óta: összesen 544 eset tárgyalása 

100%

Agytumorok

91%

9%

Hematológia

75%

25%

Nőgyógyászat

92%

8%

Lágyrésztumor

56%
44%

Pancreas CRC

26%

74%

Emlő

33%

67%

Cholangio cc.

49%

51%



CPG (’500 génes NGS’): Országos Molekuláris Onkoteam

“Mikor (ne)
 kérjem ?!”

ALAPFELTÉTEL
ECOG 0-1

Több mint 6 hónap várható túlélés
Kezelési lehetőségek kimerülőben

PRIMEREN ÉRDEMES ELVÉGEZNI

- Ritka daganatok
- Gyerekkori tumorok
- Hematológiai kórképek, leukémiák
- Idegrendszeri daganatok
- Lágyrész sarcomák
- CUP

ÁLTALÁBAN A KEZELÉS KÉSŐBBI SZAKASZÁBAN

- Kezelési lehetőségek kimerülőben, 
jó állapotú beteg

- TMB érték prediktív
- Standard terápiák sikertelensége

“TÍPUSHIBÁK”

- Hiányzó PD-L1, MSI adat
- Hiányzó BRCA státusz
- Korábbi kezelések és genetikai vizsgálatok 

pontos megadása
- Cholangiocellularis cc, CRC, NSCLC 

tipikusan kisebb panel

KISPANEL vs NAGYPANEL

- TMB érték
- HRD score
- Bizonytalan diagnózis pontosítása
- Negatív kisebb léptékű vizsgálatok



ESMO AJÁNLÁS AZ NGS MINDENNAPI ALKALMAZÁSÁRA

The ESMO Precision Medicine Working Group recommend NGS testing for a range of 
solid tumours in daily practice

* Adenocarcinoma.
† Well-to-moderately differentiated.
CUP: cancer of unknown primary; NET: neuroendocrine tumour; NGS: next-generation sequencing; TMB: tumour mutational burden.
Mosele, F., et al. (2020) Ann Oncol doi.org/10.1016/j.annonc.2020.07.014 [Epub ahead of print].

It is highly recommended that clinical 
research centres perform multigene 
sequencing in the context of molecular 
screening programmes in order to increase 
access to innovative drugs and to speed-up 
clinical research. This is particularly 
relevant in breast, pancreatic and 
hepatocellular cancers […]”

“

ESMO Precision Medicine Working Group 

Multigene NGS testing recommended

Ovary

?
CUPProstateLung* Cholangio-

carcinoma

Multigene NGS testing may be considered, taking into 
account relative cost

Colon

TMB testing recommended (pending drug access)

Cervical VulvarSalivaryNET† Thyroid

§ Mikor ajánlott NGS alkalmazása / Milyen panel?

§ Rutin diagnosztikus/kutatási/egyéni beteg szempont

§ Különböző variánsok evidenciaszintje

és várható klinikai hasznosulás

§ Ritka variánsok azonosításának esélye

§ Betegek megfelelő tájékoztatása

§ Akadémiai központok szerepe az új ismeretek

létrehozásában

Review: Éles K és Tóth E, Orvosképzés 2021, 3, 323.



Komprehenzív Genomikai Profilozás (CGP), SE adatok

§ Semmelweis Pilot Study (Nov-2020 – Dec-2021)
§ NEAK: 2022. januárja óta

Tumortípus Szám
Nőgyógyászati 43
Tüdő 27
Központi Idegrendszer 25
CRC 33
Lágyrész 22
Hematológiai 5
Pancreas 19
Endokrin 20
Emlő 25
Urológia 9
Gyomor 5
Gyermekkori daganatok 111
Egyéb 50
Összesen 394

SzámTumortípus
46Nőgyógyászati

27Tüdő

29Központi Idegrendszer

34CRC

23Lágyrész

5Hematológiai

19Pancreas

21Endokrin

25Emlő

9Urológia

6Gyomor

150Gyermekkori daganatok

55Egyéb

449Összesen

SzámTumortípus
56Központi Idegrendszer

40Lágyrész

6Endokrin

48Egyéb
150Összesen



Nem feltétlenül jelent 
klinikailag alkalmazható 
terápiát !!73%, 

Actionable 
variants

27%

ACMG AMP ESCAT

Variáns Klasszifikáció és Interpretáció

78%

22%



Komplex Genomikai Adatok
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Génfúziók 
(saját adatok)

Entrectinib terápia
Erlotinib terápia

Fúziós gén Entitás
FGFR3-TACC3 tüdő adenocarcinoma
SCAPER-NTRK3 diffúz középvonali pontin glioma
KHDRBS1-NTRK3 angiosarcoma
KIAA1549-BRAF recidív pilocytás astrocytoma
EWSR1-FLI1 Ewing sarcoma
CCDC6-RET papilláris pajzsmirigycarcinoma
NCOA4-RET papilláris pajzsmirigycarcinoma
EZR-ROS1 tüdő adenocarcinoma
ETV6-NTRK infantilis fibrosarcoma
PID1-BRAF pilocytás astrocytoma
TIMM23B-RET papilláris pajzsmirigycarcinoma
FN1-ALK inflammatorikus myofibroblastos tumor
TFG-NTRK1 papilláris pajzsmirigycarcinoma
KLHL7-NTRK3 neuroblastoma
ETV6-NTRK3 lymphangiomatosis
PLEKHH2-ALK mesenchymalis neoplasia
TPM3-ALK inflammatorikus myofibroblastos tumor
UBAP2L-ALK inflammatorikus myofibroblastos tumor
IL6R-ALK inflammatorikus myofibroblastos tumor
BRAF-KIAA1549 pilocytás astrocytoma
SND1-BRAF pancreas adenocarcinoma
TFG-ROS1 inflammatorikus myofibroblastos tumor
KIT-PDGFRA diffúz középvonali pontin glioma
PAX3-FOXO1 alveolaris rhabdomyosarcoma
FGFR3-TACC colorectalis carcinoma
ST7-MET diffúz középvonali pontin glioma
EWSR-CREB1 gastrointestinalis világossejtes carcinoma
ROS1-GIT2 non-Langerhans cell histiocytosis
EGFR-RAD51 pulmonary adenocarcinoma cerebellar metastasis
EWSR1-ERG differenciálatlan high-grade sarcoma
ABL1-PRDM12 synovialis sarcoma
JAK2-PIPOX angiomatoid fibrous hystiocytoma
EWSR1-NFATC2 kis kereksejtes sarcoma
TPR-NTRK1 vese orsósejtes tumor
KDR-CHIC2 diffúz középvonali pontin glioma



523 gén mutációs
státusza

55 gén esetében 
génfúziók

Tumor mutációs 
terhelés (TMB)

Mikroszatellita
instabilitás (MSI)

DNS és RNS egyidejű vizsgálata Új-generációs szekvenálás
Teljeskörű

molekuláris profil

DNS RNS

Bioinformatika csoport
Klinikai interpretáció

Vizsgálati minta

Indikáció

Interpretáció

Minőségbiztosítás

Kltsg.hatékonyság Betegkommunikáció

2021; XCVI. 3:301-620.
https://www.sem
melweiskiado.hu/t
ermekek/folyoirat
ok/orvoskepzes 

2021, 8: 103.

Összefoglalás 

2021, 8: 247.

2020, 7: 315. 

Megfelelő gyógyszer 
elérés (off label)

Klinikai vizsgálatok 
elérhetősége

https://www.semmelweiskiado.hu/termekek/folyoiratok/orvoskepzes
https://www.semmelweiskiado.hu/termekek/folyoiratok/orvoskepzes
https://www.semmelweiskiado.hu/termekek/folyoiratok/orvoskepzes
https://www.semmelweiskiado.hu/termekek/folyoiratok/orvoskepzes

