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V polymerazové fetézové reakci dnes vidime jednu z mnoha moznych laboratornich

vySetfovacich technik. Jeji vyuzivani ve zdravotnictvi je béiné - avSak uvazlivé - pre-

vazné tam, kde miiZe nabidnout zvlastni pfinos nebo je z néjakych divodi nenahra-

ditelna. NaduzZivani brani regula¢ni opatfeni organa financujicich zdravotnictvi. Ne

proto, Ze by $lo o technologii neimérné nakladnou, nybrz kvili nutnosti financovat

dal$i moderni postupy stéle se rozvijejicich medicinskych obori. Je prosté hodné toho,

co jsme se béhem odborné kariéry jedné generace naucili vyhledavat, diagnostikovat

a lédit.

Polymerazova retézova reakce
v pribéhu triceti let od prvni

publikace - 9. ¢
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Projevilo se to v pomérné vyrazném pro-
dlouzeni stfedni délky Zivota a pfedevsim
ve zvySeni kvality Zivota ve stafi. Mimo
jiné je toho ditkazem i obsah uplynulych
22 ro¢niktl tohoto casopisu. Na druhé
strané to samoziejmé prinasi zvySovani
podilu seniord v populaci a s ohledem
na jejich vy$si potiebu lékarské péce
i zvySovani naklad na tuto péci. Dal-
$im vyznamnym konzumentem jsou déti
a handikepovani spoluobéané. V solidar-
nich pojistovacich systémech financova-
ni zdravotnictvi jde vesmés o tzv. statni
pojisténce, jejichz pojistné je hrazeno
ze statniho rozpoctu. Pokud tyto platby
nejsou pravidelné umeérné valorizovany,
nastavaji problémy dlouhodobé vedouci
k podfinancovani rezortu. V debatich
zakonodarcti s odborniky se obcas obje-

vuje ndzor, ze problémy s financovanim

zdravotni péce jsou prakticky v§ude, pro-
toZe naroky odvétvi se neustdle zvysuji.
Pak by ale bylo vhodné vefejnosti jasné
Fici, Ze zdroje jsou omezené a nelze pro-
financovat vSe. Takto odvéazny politik se
v$ak dosud nenasel, a — nehledé na pro-
klamace a predvolebni sliby - pokud si
nepieje spachat politickou sebevrazdu,

nenajde se zfejmé ani v budoucnu.

Mladi kolegové jiz nepovazuji PCR
za néco zvlastniho, nebot pro né predsta-
vuje jednu z mnoha technik, jejichz prin-
cipy museli znét jiz v pribéhu prvnich
ro¢nikdl studia. Berou ji tedy za stejnou
samoziejmost, jakou pro nasi generaci
byly napriklad metody zalozené na reak-
cich antigenti a protilatek. V rutinni dia-
gnostice se pouzivaji dodnes, stejné jako
molekuldrné biologické techniky vcetné

PCR, a nejinak tomu bude i v budoucnu.

Nemohu se v8ak zbavit dojmu, Ze spo-
lecnost . Hoffmann-La Roche mohla
z investice do vlastnictvi patentd k této
technologii za urcitych okolnosti vytézit
vice. Nechci tim nijak zpochybnovat vy-
sledky, kterych bylo dosazeno, ani zaslu-
hy Roche na vyvoji této technologie a ze-

jména na jejim zavedeni do rutinni praxe.

DR. KARY BANKS MULLIS

* 28.12. 1944 Lenoir, North Carolina; T 7. 8. 2019 La Jolla, Newport Beach, California
V pribéhu pripravy tohoto ¢lanku pfisla z kalifornského Newport Beach velmi smut-

na zprava: 7. srpna 2019 tam zemftel Dr. Kary Banks Mullis, tviirce konceptu polyme-

razové fetézové reakce a nositel Nobelovy ceny za chemii z roku 1993. Bylo mu 74 let.

V osobé Karyho Mullise ztraci svétova véda genialniho vynalezce s vynikajicim smys-

lem pro netradi¢ni postupy pfi feseni problému ve vyzkumu i nekonformni osobnost

s originalnimi nazory, které se nebél publikovat. Cest jeho pamatce!
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A Obr. ¢. 1: Novostavba Roche Building One je novou dominantou Basileje

Stopa, kterou firma zanechavd v historii,
je a bude nezpochybnitelna a nesmaza-
telnd. Navic skute¢nost, Ze mi byla dana
moznost se ¢aste¢né podilet na podpore
marketingu technologie PCR a nahléd-
nout tak do zdkulisi a seznamit se s ¢asti
¢innosti nadndrodniho koncernu, byla
pro mne zdrojem obrovskych zkusenosti,
z nichz ve své odborné a pedagogické ¢in-
nosti ¢erpdm dodnes. Ale o tom podrob-

néji az v zavéru tohoto serialu.

Cesta na vrchol

Cil vybudovat silnou diagnostickou
divizi s vedoucim postavenim na své-
tovém trhu diagnostik, ktery si vedeni
spole¢nosti stanovilo na prelomu tisi-
cileti, byl nepochybné splnén. Holding
F. Hoffmann-La Roche AG je v soucas-
né dobé nejvétsim farmaceuticko-bio-
technologickym vyrobcem na svété,
pusobi v oblasti onkologie, imunologie,
infekénich onemocnéni, oftalmologie
a neurovéd a zaméstnava 94 447 pracov-
nikd (4daj z konce roku 2018). M4 dnes
pouze 2 divize — Roche Pharmaceuticals

a Roche Diagnostics, stdle v§ak klade
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diraz na koncept komplexniho ,,disease
managementu, tak jak byl v pocatcich
ptipraven pro HIV/AIDS a hepatitidy B
a C, a to i v jinych oblastech, nez jsou
infek¢ni onemocnéni - napf. nadorova
onemocnéni nebo diabetes. Zejména
u onkologickych onemocnéni je uplat-
novan koncept personalizované zdra-
votni péce, ktery byl ¢tenarim LA CS
podrobné predstaven v minulém ¢isle
¢asopisu. Koncepty jsou neustale dopl-
novany a rozvijeny pocetnymi inova-
cemi a véty ,We Innovate Health Care®
a ,Doing Now What Patients Need

Next“ se staly hlavnimi firemnimi hesly.

Cely proces pochopitelné nebyl, neni
a nebude zadarmo. Kromé usili vedou-
cich pracovniku podilejicich se na strate-
gii riistu vyzaduje znac¢né investice a pro
ty je tfeba vytvaret finan¢ni zdroje. Firma
nové strategické vizi obétovala i nékteré
evidentni vyhody, které méla v minulosti,
a to ,multisektoralnost®, diky niz mohla
vyrovnavat momentalni ztraty v jednot-
livych divizich a ptipravovat vyznam-
né akvizice tak, aby o nich konkurence
neméla do posledni chvile ani potuchy,
jak tomu bylo v roce 1997 v piipadé

Boehringer Mannheim. Divize Vitamins
byla odprodana v roce 2002 za 1 miliardu
750 miliont EUR nizozemské spole¢nos-
ti Koninklijke DSM. V roce 2004 nasle-
doval prodej 50% podilu v divizi Public
Health némeckému koncernu Bayer AG,
tentokrat za 2 380 000 000 EUR. Pfino-
sem do pokladny byl i prodej licenci pro
vyrobu oseltamiviru, antivirotika pro-
ti chfipce (Tamiflu), dal$im zajemctim
v roce 2005. Na druhé strané nelze opo-
menout fakt, Ze s postupnym ukonco-
vanim platnosti patentové ochrany PCR
ubyval vyrazné objem financi plynoucich
z licen¢nich poplatkt ostatnich komer¢-

nich uzivatelt.

Pocetné akvizice si vyzadaly zdroje
v fadu desitek az stovek miliard CHE
Za poslednich dvacet let ziskal holding
Roche do vlastnictvi 37 spole¢nosti riiz-
né velikosti od start-upt az po zavedené
vyrobce s vyznamnym podilem na trhu.
Nejpocetnéjsi akvizice probéhly v letech
2010 a 2014. Pfesto se ve zvefejnénych
hospodarskych bilancich holdingu poloz-
ka zisku udrzuje meziro¢né na priblizné
stejné trovni. V letech 2011 az 2018 roz-
dil nepresahl 10 %. Pro ilustraci uvadim
dva ptipady, u nichz jsou hodnoty trans-
akci zndmy: dlouhodoby zijem o ame-
rickou spole¢nost Genentech Inc. vedl
nejprve v roce 1999 k ziskani kontrolniho
baliku akcii (investice 14 miliard USD),
v roce 2009 pak Roche ziskava za nece-
lych 47 miliard USD zbyvajici akcie toho-
to vyznamného vyrobce protinadorovych
lé¢iv. Diagnosticka divize byla posilena
v roce 2008 prevzetim spolec¢nosti Ven-
tana Medical Systems, Inc., za 3,4 miliar-
dy USD. V nasledujicim roce 2009 bylo
investovdno témér 9 miliard CHE Jako
priklad dalsi uspésné investice z posled-
ni doby lze uvést Kapa Biosystems, Inc.,
kterd zaméstnava 4 000 pracovnikd v USA
a Jihoafrické republice. Spole¢nost zaloZe-
nd v roce 2006 je vyznamnym vyrobcem
proteinit pro védecké ucely, potfebnych
mj. pro novou generaci sekvenovani.
Na tento technologicky proces se v ramci

holdingu specializuje Bina Technologies,



ziskana v prosinci 2014. Posledni ozna-
menou akvizici (srpen 2019) je startupova
farmaceutickd spole¢nost zalozend v roce
2013 ve Filadelfii K. Highovou a J. Marraz-
zoem za ucelem komer¢niho vyvoje geno-

vé terapie hemofilie.

A Obr. & 2: Budova RMS v Pleasantonu -
»patentovd chodba“

Investice do aredlu v Basileji

Soucasné s mohutnymi investicemi
do vyse uvedenych soucasti, které pri-
vedly spole¢nost F. Hoffmann-La Roche
na pozici svétového lidra biofarmaceu-
tické vyroby, byla v roce 2008 vypraco-
vana strategie rozvoje arealu sidla firmy
na Grenzacherstrasse v Basileji, véetné
vystavby novych administrativnich bu-
dov, odpovidajicich vyznamu investora.
Projekt byl zadan projekéni kancelari
architektt Jacquese Herzoga a Pierra de
Meurona a v prosinci 2009 byl predsta-
ven vefejnosti. 18. 9. 2015 byla tato seiz-
micky odolnd, 175 metrt vysoka 41pod-
lazni nova dominanta mésta slavnostné
otevfena. Investice za 550 miliond CHF
s podlahovou plochou 76 000 m? nabizi
kancelare pro 1 900 zaméstnanci, komu-
nika¢ni zony, poslucharnu pro 500 lidi

a stravovaci provoz. Postupné dochdzi

k prestavbé celého aredlu, v roce 2016
byla dokoncena prvni ze tfi novych
budov zaméstnaneckého a servisniho
stfediska — budova ¢. 10, v nasledujicim
roce pak budova logistiky. V roce 2018
byla dokoncena budova 98 pro In vivo
Research, coz je komplexné vybave-
né centrum pro testovani novych léki
na zvifatech. Momentélné se stavi budo-
vy 8 a 11 spolu s pozarni zbrojnici. Do-
kon¢eni je planovano na rok 2020. Doslo
jiz také k demolici ptivodnich budov
na misté budouciho Centra inovaci (bu-
dovy 4, 5, 6 a 7), v némz md byt od roku
2022 prostor pro praci 1 700 vyzkum-
nikd. V sousedstvi budovy 1 vznikne
do roku 2023 205 metru vysoké padesa-
tipodlazni dvojce — budova 2, jejimz uve-
denim do provozu se prestavba aredlu,
umoziujici az 50% nartst pivodnich

11 000 zaméstnanci, uzavre.

Nadvstéva Roche Molecular
Diagnostics v Pleasantonu, Ca

V jednom z predchozich dild (LA CS
3/18) jsem popisoval uvedeni automatu
COBAS® AMPLICOR™ na trh, jez bylo
spojeno s PCR sympoziem v hotelech
Reneissance a Golden Tulip Barbizon
Palace v Amsterdamu v fijnu 1995, s tim,
ze §lo o velmi zdafilou marketingovou
podporu. Tato akce zahgjila poradani
pravidelnych PCR konferenci sponzo-
rovanych Roche kazdé 2 roky v hotelu
Kurhaus v Scheveningenu (Den Haag),
na nichz byly jednak predstavovany no-
vinky ve vyvoji technologie, jednak pre-
zentovany zakaznické zkuSenosti formou
predndsek a posterti. Pro zakazniky bylo
pfinosem setkani s vyzkumnymi a vy-
vojovymi pracovniky Roche Molecular
Systems a Roche Diagnostics, firma tim
ziskala cennou zpétnou vazbu a podnéty
pro dalsi vyvoj. Tato tradice vydrzela déle
nez 15 let.

O tom, Ze heslo ,Customerss Opini-
on Matters“ neni v pripadé Roche jen

planou proklamaci, jsem se béhem své
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spoluprace s touto spole¢nosti presvédcil
mnohokrat. Kdyz jsem byl v roce 2009
pozvan spole¢né s MUDr. Hanou Za-
kouckou ze Statntho zdravotniho usta-
vu v Praze k nav§tévé Roche Molecular
Diagnostics v kalifornském Pleasantonu,
byl jsem prece jen ponékud prekvapen.
Po témér dvandctihodinovém leteckém
transferu s prestupem v Curychu jsme
pristali na letisti v San Franciscu, kde nés
oéekaval MUDr. Tomd$ Petr, ktery nas
dovezl do Pleasantonu. Jde o sedmdesé-
titisicové mésto v alamedském okrese,
v oblasti ozna¢ované jako San Francisco
South Bay Area, od hladiny Sanfrancis-
kého zalivu jej déli 106 vyskovych metrti
a patndcti kilometrova vzdalenost. Més-
to lezi na pavodni trase prvni americké

transkontinentalni Zeleznice, méa velmi

A Obr. ¢. 3: Kazdé patentované feSeni
pripomind jedna deska z uslechtilého dreva
s osvédcenim

dobré dopravni spojeni a vybornou infra-
strukturu. Proto je sidlem fady vyznam-
nych spole¢nosti jako Oracle, Safeway,
Kaiser Permanente, Ellie Mae, Thermo
Fischer Scientific, Thoraces-Abbott, Hi-
tachi High Technologies America a dal-
$ich. Pravidelné se objevuje na prednich

mistech v Zebficcich The Best Place to
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Live a ma nejvy$si primérny pfijem ro-
din z mést do 250 000 obyvatel v USA.
Jedinou nevyhodou jsou vysoké letni tep-
loty pohybuyjici se od kvétna do fijna mezi
29-45 °C. Sidlo Roche Molecular Dia-
gnostics je moderni, architektonicky
zdafild, Gcelné zafizena budova, poskytu-
jici prijemné pracovni prostredi. Stravili
jsme zde v zasedaci mistnosti jeden cely
pracovni den, kdy se pred nami stfidali
vedouci jednotlivych vyvojovych skupin
s prezentacemi dosavadnich vysledkd
svych soucasnych projektd. Nasim uko-
lem bylo vyjadrit se k témto projektim
z pohledu zakaznika/uzivatele. K nae-
mu prekvapeni bylo predvedeno néko-
lik nové vyvijenych analyzatort, z nichz
na kazdém zatim fungoval pouze jeden,
maximalné 2 testy. Portfolio se tedy té-
méf nerozsifovalo. Neslo nezeptat se,
zda by nebylo vyhodnéjsi rozsitovat spise
nabidku diagnostickych testt nez nabid-
ku analyzatorti. Odpovéd znéla, ze dle
sou¢asné obchodni politiky firmy jsou
analyzatory uzivatelim v naprosté vétsi-
né zapujcovany, takze je to snad jedno.
Doty¢ného jsem chépal, byl to technik,
inzenyr, vychovavany k tomu, aby kon-
struoval stroje, coz bylo jeho ambici. Pro-
blém byl, Ze takovych bylo v RMD vice
a vesmés obtizné chapali, ze v laboratofi
jde i o misto a proto je zdkazniky oceno-
vana moznost maximalntho diagnostic-
kého vyuziti pfistroje. Takze uzivatelsky
idedlni je pristroj jeden, na némz lze délat
vSechno a pokud mozno se nemusi cekat
na ukonceni predchozich testt, coz spl-
nuje napf. COBAS AmpliPrep. Dokud
v RMD byly dostate¢né finané¢ni zdroje,

A Obr. ¢. 4: Cely aredl Roche na Grenzacherstrasse projde do roku 2023 vyznamnou prestavbou
na moderni administrativni, védecké a vyvojové centrum

k nimz vyrazné pfispivaly licenéni po-
platky, popsana ¢innost vyvojait nepred-
stavovala problém. Kdyz ale po skonceni
prodlouzené patentové ochrany techno-
logie PCR skoncila i platnost licen¢nich
smluv, chybélo nahle v ro¢nim rozpoctu
RMD 250 milioni USD. A bylo tfeba roz-
hodnout, co dokon¢it a co pro nedostatek

financi zastavit.

Kdyz jsme nazitfi navstivili diagnostic-
ké laboratofe a krevni banku v areédlu
Stanfordovy univerzity, zjistili jsme, Zze
mistem v laboratofi se zde $etfi dokonce
vice nez u nds a ekonomickd névratnost

jakychkoli investic je peclivé zvazovana.

A to ma zminéna diagnosticka laborator
zajistén pravidelny prisun vzorki z polo-

viny uzemi Kalifornie.

Na nasledujicim European Meeting on
Molecular Diagnostics konaném v fijnu
2009 v Scheveningenu jsem s uspokoje-
nim zjistil, Ze na$e pripominky z ryze uzi-
vatelského pohledu nezistaly nepovsim-
nuty. Zastupce RMD zde oznamil praci
na nové platformé mikrodestickového
typu se stripy, na niz budou postupné pre-
vedeny v$echny stavajici molekularné bio-
logické diagnostické testy a pfipravovany
nové. Cilem do budoucna je i dosazeni

urcité miry kompatibility s konkurenci.
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