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Pravidla pro prediktivni testovani solidnich nadoru - prehled indikaci a metod

Souhrn zavérl z jednani zastupel COS a VZP - 3. kvétna 2017 a 13. 6. 2017

Uiastnici: COS: doc. Prausava, prof. Petruzelka, doc. Svoboda, prof. Ryska
VZP: dr. Bartikova, dr. Sustkova

Ca prsu
HERZ core cut

Primarni laboratofe - IHC standardni, pfipady 2+ a 3+ a pifipady negativni (0, 1+) se zvySenou pravdépodobnosti
diskordantniho fenotypu* se zasilaji do RL:

Madaory r xprese jednoho z receptornt (ER nebo PR) a souéasné jiné nei tubularni. lobularni,
mucingzni nebo papilérni jsou zasléany do referenéni laboratofe na zakladé indikace onkologa.

Madory se ziratou exprese obou receptorll (ER a PR) - tj. triple negativni a souéasné jiné nez tubularni
lobularni, mucinozni nebo papilarni jsou zasléany do referentni laboratofe automnaticky.

IHC certifikovanym kitem, dal%i postup zavisi na vysledku tohoto vyéetfeni:

a) pfipady 3+ jsou povaZovany za pozitivni a dale se 1SH netastuji,

b) pfipady 2+ se automaticky vZdy dodetfi ISH

¢} pfipady negativni (0 a 1+4) se zvydenou pravdépodobnosti diskordantniho fenotypu dle

histologického nalezu se dofetii |SH:
c1) nadory se zirdtou exprese jednoho z receptorl (ER nebo PR) na zakladé indikace
onkaologa.
c2) nadory se ziratou exprese obou receptorl (ER a PR} —tj. triple negativni —

automaticky.

RL —wZ

kod prediktivni IHC 87696
kid prediktivnl I15H 84201

HERZ resekaty

Pokud je vysledek z core cut znam a je "definitivné pozitivni” (tj. z RL 3+ nebo [SH+), vyietfenl se necpakuje.
Pokud je vysledek z core cut znam a je negativnifsporny. plati toté#, co pro core-cut, t:

automaticky v primarni laboratofi, pfipady 2+ a 3+ a piipady 0 & 1+ se zvySenou pravdépodobnosti
diskordantniho fenotypu se automaticky zasilaji do RL a zde se postupuje identicky jako u core cut

Pokud vysledek =z core cut znam neni. vySetfeni je provedeno na 2adost onkologa

kod prediktivai IHC 87696

kod prediktivini I1SH 94201

Jiné metody pro stanoveni HER2 (napf. RT-PCR) nejsau indikavany



Ca zaludku
HER2

vihradné na vyzadani onkologem, vyetfeni jen v RL IHC cerifikovanym kitem, pfipady 3+ jsou ovéfeny 15H.
pokud IHC3+ a ISH+, jsou povaZovany za pozitivni

piipady 2+ se ISH se zatim nevysetiuji

kaéd prediktivai IHC 87696

kod prediktivai 1ISH 84201

Melanom

BRAF

mutace vySetfovana vyhradné& na vy2adani onkologem, vy3etfeni jen v BL
kod kvantitativni PCR 94200

Nemalobunéény ca plic

Mutace EGFR

Z malich vzorki, kde je pfedpoklad nemozZnosti vyetfeni dopinit v budoucnu vzhledem k jeho malemu rozméru
{bronchoskopické odbéry, transparietaini biopsie, apod.) autormaticky v RL u definovanych marfologickych
subtypl (adenokarcinom, NSCLC spife adenckarcinom, NSCLC NOS) v momenté stanoveni dg.

EGFR v resekatech nebo ostatnich histologickyeh typech je testovano na vy2adani onkologem
kod kvantitativni PCR 94200

ALK
Standardni IHC v RL u definovanych morfalogickych subtypil (adenokarcinom a spol.) v momentg stanoveni dg —
automaticky u malych vzork(*
pfipady 3+ {sou pozitivni, dle se neovéiuji FISH
fipady 0 jsou negafivni. dale se neoveéfuji FISH
pfipady 1+ a 2+ jsou nejisté {cca 5% véech testovanych), dale se ovéfuji FISH. pokud je vyZadano onkologem
kad standardni IHC 87231 u viech indikovanych
kdd prediktivni FISH 84201 u cca 5% testovanych
ALK v resekatech nebo u jinych histologickych typl je testovan na vyZadani onkologem

jiné metody pro stanoveni ALK (napf. RT-PCR) nejsou t.¢. indikovany
*plati v dob#, kdy je cilena Ié&ba ALK inhibitorem hrazena z p.v.z.p., do t& doby VZP automaticke testovani ALK
nepropléaci, vy&etfeni je hrazené z p.v.z.p. pouze je-li provedeno na Zadost onkologa

ROS1

Standardni IHC v RL na vyzadani onkologa v pfipadé, Ze pro pacienta je dostupna cilena 1&€ba

pfipady s jakoukoli pozitivitou 1+, 2+, 3+ se ddle ov&fuji FISH, jen FISH pozitivni pripady jsou povaZovany zZa
definitivné pozitivni

kod standardni IHC 87231

kisd prediktivni FISH 94201

Kolorektalni karcinom

RAS
(pro stanoveni wt stavu je vidy nutno vylougit mutace v KRAS | NRAS) - na vyZadani onkologem, vySetfeni v RL
kiad kvaniitativni PCR 94200

BRAF

na vy#adani onkologem, vysetieni v RL
kod kvantitativil PCR 8471399

VySetfovani poruchy systému MMR proteind

\ soudasné dobé je/bude toto wyetfeni hrazeno na zakladé indikace onkologa.

Navrh budouciho postupu (bude projednan s genetiky a SCP, event. dal&imi OS):

VyZetfeni se provadi ze dvou divod( - pro identifikaci pacientd s Lynchovym syndromem a pro identifikaci nadaor
s mikrosatelitni instabilitou (vyznam pro volbu systemove legby).

U nemocnych ve véku 50 let & mladiich bude vySetfeni MMR proteinl v nadoru provadéno automaticky u viech
(standardné bude provadéno vy&etfovani 2 hlavnich proteind MLH1 a MSHZ).

U nermocnych nad 50 et bude vySetfeni (stejnym algoritmem) provadéno na vy2adani onkologa.



Mezbytnou podminkou je dofe3eni navazujicich vyZetfeni u pacienta s prokazanou mutaci,
Poturzeni diagnézy Lynchova syndromu provadi pracovidté genetiky.

kod standardni IHC 87231 dle podtu vySetfenych markent

Tento bod bude jeété projednavan se zastupci SCP a zastupci genetikl.

Testovani PD-L1 napfié diagnézami

Ma vyZadani onkologa, testovani v RL, vykazovani standardni IHC + kéd morfometrie (kvantifikace % zastoupeni
pozitivnich bunék (TPS skore)).

Indikace onkologem v souéasné dobé jen za pfedpokladu existence dostupne létby — v soucasngé dobé |ze
predpokladat vyzadani vy3etfeni u NSCLC). Vzhledem k absenci dhrady lecby zavisejici na expresi PD-L1 ve
vyse uvedenych indikacich |ze ofekavat poZadavky jen wyjimeéné (SLP?, apad ).

Testovani somatickych mutaci BRCA ve tkani ca ovaria

Bude provad&no v RL patologie na vyZadani onkologem (prediktor pro PARP inhibitory) - wyuZiti NGS (kod pro
testovani somatickych mutaci v nadorove thanij.

\/ soutasné dobé je indikovano pouze genetické vysetfeni germinalnino genomu dle stanovenych pravidel
{provadi laboratofe lekaiske genatiky).

\fy&etieni somatické BRCA mutace patologem bude indikovano v momenté dostupnosti hrazené specificke cileng
terapie.

Detaily budou projednany jeété se SCP.

Liquid biopsie (detekce mutaci EGFR v ctDNA jako prediktoru TKI u ca plic) - vySetfeni z krve
Indikovano u NSCLC ve dvou zakladnich situacich:

1} v pfipad& nemoznosti vy3etfeni z bioptického materialu u NSCLC pfi prvatnim stanovenl diagnézy

2) u nemocnych s recidivou/progresi nadoru pii 16€bé TK| — detekce rezistenéni mutace T7E0M. Zde zdvisi na
rozhodnuti o3etfujicino onkologa, zda jako metodu prvni volby pro identifikaci T790M provede novou biopsii
nadoru nebo odbér pro liquid biopsii (v pfipadé, Ze odbér pfedstavuje vysoke riziko komplikaci pro pacienta a je
proto druhou volbou).

\/ obou pfipadech { 1) i 2)) se liquid biopsie testuji ve stejne siti RL jake mutace ve tkani, stejnou metadou,
vysetfeni je vykazovano stejnym kédem (kvantitativni PCR) spoleéné se specifickym signalnim kodem VZP.
Poznamky:

a) prokézana mutace v plazmé ma stejnou prediktivni vahu pro indikaci le€by TKI, jako prikaz mutace ve tkani
b) negativni vysledek v liquid biopsii nevylutuje pfitomnost mutace v nadoru. V pfipadé, Ze lze provést intervenc
a odebrat tkaf, mélo by nasledovat vydetfeni ze tkané.

kod kvantitativnf PCR 94200
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