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Konsenzus 2016 — EGFR

* Testovani mutacniho stavu genu EGFR u NSCLC je provadéno reflexné,
tj. u vSech nemocnych s diagndzou adenokarcinomu, NSCLC spiSe
adenokarcinomu, adenoskvamozniho karcinomu a NSCLC NOS.

e Testovani EGFR u skvamdzniho karcinomu je provadéno na vyzadani
klinika.

e Zasadni je komplexni soucinnost patologa a molekularniho biologa.

* Laboratof je povinna ucastnit se etablovaného programu externiho
hodnoceni kvality, pokud je dostupny.

* Metoda, kterou je testovano, musi detekovat aktivacni i rezistentni
mutace (napr. EGFR T790M). Vlastni vysledek je vzdy doplnén
komentarem o charakteru a vyznamu detekovanych mutaci.
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Konsenzus 2016 — EGFR

e V pfipadé primarni diagnostiky nadorového onemocnéni je vysetreni
volné cirkulujici DNA (tzv. ,,tekuta biopsie”) vhodné tam, kde neni
dostupna DNA ze vzorku nadorové tkané nebo pokud vysledek
molekularniho vysetreni nebyl informativni.

* U nemocnych s recidivou Ci progresi nadorového onemocnéni lze vyuzit
vysetreni volné cirkulujici DNA vedle vysetreni z nadorové tkané, pokud
je odbér vzorku nadoru obtizné proveditelny nebo nemozny. Negativni
vysledek tekuté biopsie pritomnost mutace v nadoru nevylucuje.

* Vysetreni cirkulujicich nadorovych bunék a volné cirkulujici RNA nejsou v
soucasné dobé vyuzitelné pro rutinni prediktivni diagnostiku mutaci
genu EGFR.
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Konsenzus 2016 — ALK

» Vysetreni ALK je provadéno reflexné u totoznych typl nadora, jako EGFR.
Primarni je vySetreni metodou imunohistochemie (s pouZitim primarnich
protilatek klont D5F3 nebo 5A4), u pripadu, které jsou slabé Ci stredné
silné pozitivni, pripadné nejednoznacné, je vysledek nasledné
konfirmovan metodou FISH.

e Za ALK pozitivni jsou povazovany nadory imunohistochemicky silné
pozitivni nebo FISH pozitivni.

* Testovat dle uvedeného schématu (kombinace IHC a ISH).
e Testovani RT-PCR neni v tuto chvili doporucovano.

* Testovani u dlazdicobunécného karcinomu se provadi jen na Zadost
klinika.
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Konsenzus 2016 — ALK - schema
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Konsenzus 2016 — ROS1

* Testovani ROS1 je provadéno u NSCLC primarneé metodou IHC na vyzadani ;
klinika.

e VSechny IHC pozitivni vysledky musi byt ovéreny metodou FISH.
e Za ROS1 pozitivni jsou povazovany nadory FISH pozitivni.
e Testovani RT-PCR neni v tuto chvili pro rutinni diagnostiku doporucovano.
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Konsenzus 2016 — dalsi aberace

« Testovani dalSich marker( (RET, HER2, MET, BRAF, RAS, KRAS) je mozné, ale
v soucasné dobé nepatri mezi rutinni prediktivni vysSetreni.
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Konsenzus 2016 — exprese PD-L1

Koho testovat?

e Exprese PD-L1 se vySetfuje u vSech histologickych typt NSCLC na vyzadani
klinika.

* Pro |écivé pripravky dostupné v soucasnosti (nivolumab, pembrolizumab)
neni nezbytné pouzivat odliSné imunohistochemické protilatky (Ize pouzit
klon 22C3 nebo 28-8), tzn. pro oba léky stejnou metodu vysetreni.
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Konsenzus 2016 — exprese PD-L1

Kde vzorky testovat?

Stavajici sit referenc¢nich laboratofi — testovani s ostatnimi prediktivnimi
markery (EGFR, ALK, ROS1).

Hodnoceni vyhradné kvalifikovanym patologem.

Uéast v programu externiho hodnoceni kvality, pokud je k dispozici.
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Konsenzus 2016 — NGS

* K testovani genetickych aberaci slouzicich jako prediktivni markery cilené
|écby NSCLC lze pouzivat také tzv. masivniho paralelniho sekvenovani (NGS,
next generation sequencing).

* Tato metoda ma vyhody vysoké senzitivity a moznosti detekce vétsiho poctu
aberaci soucasné, véetné téch doposud rutinné nevysetrovanych (napfr. RET,
BRAF, HER2, KRAS, MET).

* Pro rutinni klinické pouziti je nezbytna dostatecné robustni validace a ovéreni
funkénosti metody ucasti v etablovaném programu externiho hodnoceni
kvality, pokud je k dispozici.

* \ysledek je vzdy nutno interpretovat kvalifikovanym patologem v kontextu
morfologického nalezu, zejména relativniho zastoupeni nadorovych bunék.



