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4. Zoznam skratiek a vymedzenie zdkladnych pojmov

Skratky génov:

ATM Ataxia-teleangiectasia mutated gene (oznacenie génu)
BARD1 BRCA1 associated RING domain 1 (oznacenie génu)
BRCA1 Breast Cancer gene 1 (oznacenie génu)

BRCA2 Breast Cancer gene 2 (oznacenie génu)

BRIP1 BRCAI1l-interacting protein 1 (oznacenie génu)

CDH1 Cadherin 1 (oznacenie génu)

CDKN2A cyclin-dependent kinase Inhibitor 2A

EPCAM Epithelial cell adhesion molecule (oznacenie génu)
CHEK?2 Checkpoint Kinase 2 (oznacenie génu)

MLH1 mutL homolog 1 (oznacenie génu)

MRE11A Double-strand break repair protein MRE11A (oznacenie génu)
MSH2 mutS homolog 2 (oznacenie génu)

MSH6 mutS homolog 6 (oznacenie génu)

NBN Nibrin (oznacenie génu)

NF1 neurofibromatosis 1

PALB2 Partner and Localizer of BRCA2 (oznacenie génu)
PMS2 PMS1 homolog 2, mismatch repair system component (oznacenie génu)
PTEN Phosphatase and Tensin Homolog (oznacenie génu)
RAD51C RAD51 paralog C (oznacenie génu)

RAD51D RAD51 paralog D (oznacenie génu)

STK11 Serine/Threonine protein kinase 11 (oznacenie génu)
TP53 Tumor Protein p53 (oznacenie génu)

Ostatné skratky:

CA-125 Cancer antigen 125 / nadorovy antigén 125

CNV Varianty poctu képii, Copy number variation

DCIS Duktalny karcinédm in situ

DNA Deoxyribonukleova kyselina

ER Estrogénovy receptor

HER2 Human epidermal growth factor receptor 2 (oznacenie receptora)

LCIS Lobuldrny karciném in situ



MLPA Multiplexna liga¢na amplifikacia préb (Multiplex Ligation-dependent Probe
Amplification)

MMG Mamografia

MPS Masivne paralelné sekvenovanie

MR Magneticka rezonancia

NCCN The National Comprehensive Cancer Network

PCR Polymerazova retazova reakcia (Polymerase chain reaction)
PR Progesterdnovy receptor

PSA Prostate-specific antigen / antigén $pecificky pre prostatu
SR Slovenska republika

TVS Transvaginalna sonografia

usG Ultrasonografia

VUS Variant s neznamym efektom (variant of uncertain clinical significance)

5. Zhrnutie a odévodnenie Standardu
Tento Standardny diagnosticky a terapeuticky postup upravuje postup pri komplexnej genetickej

laboratérnej analyze syndrému Hereditarneho karcindmu prsnika, vajecnikov a pankreasu a nadvazuje
na klinicky SDTP ,STANDARDNY DIAGNOSTICKY POSTUP PRI SYNDROME HEREDITARNEHO
KARCINOMU PRSNIKA, VAJECNIKOV A PANKREASU.

6. Kompetencie — indikacie

Geneticka konzultaciu z dovodu podozrenia na predispoziciu k onkologickym ochoreniam alebo
z dévodu optimalizacie lieCcebno-preventivneho manaZmentu (napr. otdzka potreby profylaktickej
mastektémie) mozie indikovat vieobecny lekdr alebo lekdr Specialista® (najéastejSie je to klinicky
onkoldg, chirurg, gynekoldg-porodnik, radioldg).

Molekularno-genetické laboratorne vysetrenie indikuje lekar so Specializaciou v odbore Lekarska
genetika® na zdklade osobnej konzultacie s pacientom a relevantnych anamnestickych informacii (vid’
indikacie vysetrenia nizSie). Na odber biologického materialu, izolaciu, vySetrenie a archivaciu DNA
ddva pacient osobitny pisomny informovany sthlas?.

Molekularno-genetické laboratérne vysSetrenie génov asociovanych s hereditarnym syndrémom
prsnika, vajecnikov a pankreasu sa vykondva v laboratériu molekulovej genetiky s garantom v odbore
Laboratérne a diagnostické metddy v klinickej genetike resp. Lekarskej genetike.

Vysledky molekularno-genetickych vysetreni oznamuje pacientovi (alebo splnomocnenej osobe)
formou osobnej konzultacie lekar so 3pecializaciou v odbore Lekarska genetika®, ktory vyhotovi
pisomnu spravu pre pacienta a odosielajuceho lekara. Sprava zahrna realizované vysetrenia, vysledky
aich interpretaciu, ako aj odporucania pre pacienta a pripadne dalSich ¢lenov rodiny.

Dal$i manaZment pacienta sgeneticky potvrdenou predispoziciou k onkologickym ochoreniam
zabezpecuju prislusni lekari Specialisti (napr. chirurg, onkolég, gynekoldg, radioldg) podla lie¢ebno-
preventivneho planu, ktory navrhuje lekarsky genetik na zédklade vysledkov genetického testovania a

1§ 3 nariadenia vlddy SR €. 513/2011 Z. z. o pouZivani profesijnych titulov a ich skratiek viaZucich sa na odbornu
sposobilost na vykon zdravotnickeho povolania.

2 § 6 zdkona €. 576/2004 Z. z. o zdravotnej starostlivosti, sluzbach suvisiacich s poskytovanim zdravotnej
starostlivosti a 0 zmene a doplneni niektorych zakonov v zneni neskorsich predpisov.



osobnej arodinnej anamnézy pacienta. Vindividudlnom pripade potreby je moznost vyuZitia
podpornej terapie zo strany klinického psycholéga.

Kritérid molekularno-genetického testovania vysoko a stredne rizikovych génov asociovanych

s predispoziciou ku karcindmu prsnika, ovaria a pankreasu [2].

Do testovania sa zaraduje jedinec s verifikovanou malignitou prsnika® / ovarii* / prostaty® /
pankreasu® s pozitivnou rodinnou anamnézou, ak spitia aspori jedno z uvedenych kritérii a pochadza
z rodiny, kde sa v jednej pribuzenskej linii vyskytuja:

a) > 3 pribuzni (vratane pacienta) s malignitou prsnika® / ovéria* / prostaty® / pankreasu®
v akejkolvek kombindcii (bilateralny alebo duplicitny nador je povaZovany za dva pripady),

b) =2 pribuzni prvého alebo druhého stupria (vratane pacienta) s malignitou prsnika® / ovéria*
/ prostaty> / pankreasu® v akejkolvek kombinacii ak aspofi u jedného bolo ochorenie
diagnostikované do dovrsenia 50. roku veku (vynimkou su situacie v bode c),

c) 2= 2 pribuzni prvého alebo druhého stupna (vratane pacienta) s kombinaciou malignity
prsnika® a pankreasu® alebo malignity prsnika® a ovaria® alebo malignity prsnika® a prostaty® alebo
malignity prsnika® u Zeny a malignity prsnika® u muZa bez ohladu na vek v ¢ase diagnézy.

(1) Do testovania sa zaraduje jedinec s verifikovanou malignitou prsnika® / ovarii* / prostaty’ /

pankreasu® bez ohl'adu na rodinnt anamnézu, ak spifia aspofi jedno z uvedenych kritérii:

a) malignita prsnika® do dovf$enia 45. roku,

b) bilaterdlna / duplicitnd malignita prsnika’, prvé ochorenie do dovf$enia 50. roku,

c) meduldrny a atypicky meduldrny karciném prsnika do dovis$enia 60. roku,

d) malignita prsnika’ s triple negativitou (negativita receptorov ER, PR a HER2) do dovf3enia 60.
roku,

e) malignita prsnika’ u muZa bez ohladu na vek,

f) malignita prsnika’ do dovf$enia 50. roku, ak nie je zndma alebo je limitovana informativnost
rodinnej anamnézy,

g) vSetky invazivne nemucindzne malignity ovaria /tuby epitelidlneho poévodu, primarny
peritonealny karcinédm,

h) adenokarcinédm pankreasu,

i) metastaticky karcindm prostaty,

j) osoby s onkologickym ochorenim, u ktorych je vySetrenie vybranych génov indikované z
dévodu moZnosti vyuZitia personalizovanej terapie.?

Do DNA testovania sa zaraduji asymptomaticki jedinci/onkologicki pacienti, ktori nespliiaju
uvedené indikaéné kritéria, ak maju > 1 prvostupfiového pribuzného, ktory spiiia vyssie uvedené
kritéria a samotného pacienta nie je mozné vysetrit.

3 invazivne malignity a duktalny karcindm in situ

4 malignity ovdria, tuby a primarny peritoneélny karcindm; nadory s nizkym malignym potencidlom (bordeline
tumory) a mucindzny ovarialny karcindm sa nepovazuju za BRCA-asociované

5 high-grade (Gleason skére >7) alebo metastaticky adenokarciném

6 adenokarciném

" invazivne malignity a duktalny karciném in situ

8 napr. PARP-inhibitory, platinové derivaty



(2) Do prediktivneho genetického testovania sa tiez zaraduju pokrvni pribuzni nositela zndmeho
patogénneho / potencialne patogénneho variantu.

(3) Testovaniu sa zvycajne podrobuju osoby po doviSeni 18. roku. Vynimkou su rodiny, kde sa
malignita vyskytla pred dosiahnutim tejto vekovej hranice, alebo situdcie, kedy by geneticky nalez
ovplyvnil dalsi manazment pacienta.

(4) V pripade ovaridlneho karcindmu, ak nebol potvrdeny kauzalny zarodo¢ny variant BRCA1/BRCA2,
nasleduje vysetrenie somatickych mutacii z nadorového tkaniva z dévodu moznosti vyuZzitia PARP-
inhibitorov v onkologickej terapii.

(5) Genetické testovanie je podla ods. 1 az 6 tohto ¢lanku indikované ako zdravotny dovod.

7. Kompetencie realizovania testovania

Odbornosti:

062 — Lekarska genetika

239 — Laboratérne a diagnostické metddy v klinickej genetike

8. Uvod
Syndrém hereditdrneho karcindmu prsnika, vajeCnikov a pankreasu a spdja sa so zvySenym

celoZivotnym rizikom vzniku karcindmu prsnika u oboch pohlavi, karcindmu vajecnikov (vratane
karcindmu tuby a primdrneho peritonedlneho karcindmu) a karcindmu prostaty, v nizSej miere s
rizikom vzniku karcindomu pankreasu a maligneho melandmu (najméa v asocidcii s variantmi génu
BRCA2). Miera odhadovaného rizika sa liSi v zavislosti od konkrétneho génu a skimanej populdcie, vo
vSeobecnosti sa udava 41-90% celoZivotné riziko vzniku karcindmu prsnika (pricom zvysené je aj riziko
vzniku kontralateralneho karcindomu a 5-rocnej rekurencie) a 8-62% celoZivotné riziko karcinomu
ovaria. U muZov je odhadované 7-8% riziko vzniku karcindmu prsnika v pripade mutacii génu BRCA2, a
1,2% v pripade mutacii génu BRCA1[2]. Kumulativne riziko vzniku karcindmu prostaty do 65. roku je
cca. 8,6% pri mutdcidch BRCA1 a 15% pri mutdcidch BRCA2 [3].

Pre syndréom hereditarneho karcindmu prsnika, vajeCnikov a pankreasu je tiez charakteristicky vznik
malignit v mladSom veku v porovnani so sporadickymi formami, vznik multifokdlnych alebo
bilaterdlnych tumorov a koincidencia s inymi malignitami (typickd je napr. kombindacia karcindmu
prsnika a vajecnikov alebo karcinému prsnika a pankreasu) [4,5].

BRCA-asociované karcinomy prsnika su oproti sporadickym tumorom castejsie ,triple negativne” (tj.
vykazuju negativitu expresie ER, PR a HER2), pricom BRCA1-mutované tumory su asociované
s medularnymi ¢rtami a vys$sim gradingom. BRCA-asociované malignity ovaria (tuby) su typicky serézne
adenokarcindmy s vysokym gradingom [3].

Genetickému testovaniu Syndromu hereditarneho karcindmu prsnika, vaje¢nikov a pankreasu musi
predchadzat geneticka konzultacia u lekara Specialistu — lekarskeho genetika. Indika¢né obmedzenie
uvedeného vysetrenia je tak vyhradené pre odbornost Lekarska genetika (062).

Tento Standardny diagnosticky a terapeuticky laboratérny postup zahffa:

(1) indikacné kritéria pre analyzu génov asociovanych so Syndrémom hereditarneho karcinému
prsnika, vajecnikov a pankreasu a klinicky manaZment pacientov s potvrdenym zdrodo¢nym
patogénnym DNA variantom tychto génov,

(2) popis procesu laboratornej diagnostiky,

(3) definiciu rozsahu laboratdrnej spravy,

(4) definiciu minimalnych laboratérnych standardov.



9. Klasifikacia testov

Genetické laboratdrne testovanie skupiny génov asociovanych so Syndrémom hereditarneho
karcindmu prsnika, vajecnikov a pankreasu je zaloZzené na identifikacii DNA variantov v asociovanych
génoch, ato prisluSnymi technikami molekuldrnej analyzy (metddy PCR amplifikacie, priamej
sekvencnej analyzy, MPS analyzy, MLPA, prip. iné) ako aj zodpovedajucimi bioinformatickymi
analyzami.

10. Proces diagnostiky — odporucania (minimalny standard)
Proces diagnostiky je v kontexte s aktualnym klinickym SDTP STANDARDNY DIAGNOSTICKY POSTUP

PRI SYNDROME HEREDITARNEHO KARCINOMU PRSNiKA, VAJECNIKOV A PANKREASU
a medzinarodnymi Standardami ACGS a ACMG pre sekvenacnu analyzu a interpretaciu variantov [7,
8,9].

(1) Pri podozreni na Syndrom hereditarneho karcindmu prsnika, vaje¢nikov a pankreasu sa rutinne
testuje skupina (pane!) prislusnych asociovanych génov.

U pacientov, ktori splfaju uvedené vysetrovacie kritéria molekularno-genetickej diagnostiky je
indikované testovanie panelu génov, ktory obsahuje minimalne nasledovné gény: BRCA1,BRCA2,
ATM, BARD1, BRIP1, CDH1, CDKN2A, CHEK2, EPCAM, MLH1, MRE11A, MSH2, MSH6, NBN, NF1,
PALB2, PMS2, PTEN, RAD51C, RAD51D, STK11, TP53. Rozsah molekularno-genetického testovania
urcuje klinicky genetik na zaklade posudenia rodinnej anamnézy s prihliadnutim na vyskyt
onkologickych ochoreni v rodine.

Rozsah molekularno-genetického vysetrenia je limitovany frekvenciou vyskytu patogénnych DNA
variantov v jednotlivych génoch,

(2) u pacientok s high-grade seréznym epitelidinym karcindmom vajecnikov je v pripade
nepotvrdenia pritomnosti patogénnych zarodocnych variantov BRCA1, BRCA2 génov indikované,
vzhladom na moznost lieCby PARP inhibitormi, genetické testovanie somatickych mutécii tychto
génov v DNA nadorového tkaniva,

(3) molekuldrno-genetické vysetrenie indikuje lekarsky genetik®, a to na zéklade indikaénych kritérii
podla Cl. 8 tohto $tandardného postupu. Pacienta k lekarskemu genetikovi! odporuca vieobecny
lekdr, resp. lekér $pecialista?, spravidla klinicky onkoldg, gynekoldg a pérodnik, radioldg, chirurg,

(4) predsamotnym vysSetrenim proband absolvuje genetickd konzultaciu, v ramci ktorej je podrobne,
jasne a zrozumitelne oboznameny s podstatou, moZnostami, ale aj s limitaciami molekularno-
genetického testovania. Sucastou genetickej konzultdcie je analyza rodinnej anamnézy, so
zameranim na zachytenie dalSie osoby s podozrenim na dedi¢ny pévod ochorenia, ako aj
suvisiacich asociovanych malignit v rodine,

(5) na odber biologického materidlu a samotné molekuldrno-genetické vysetrenie dava pacient
pisomny informovany suhlas®,

(6) laboratérna molekuldrno-geneticka analyza asociovanych génov podla zaverov genetickej
konzultacie,

(7) vyhodnotenie ainterpretacia vysledkov testovania laboratornym diagnostikom pre potreby
lekdrskeho genetika,

(8) wvysetrenie identifikovanych DNA variantov u pribuznych na zdklade poZiadaviek klinického
genetika,

%) § 3 nariadenia vlady SR &. 513/2011 Z. z. o pouzivani profesijnych titulov a ich skratiek viazucich sa na odborna
sposobilost’ na vykon zdravotnickeho povolania.

10) § 6 zékona ¢&. 576/2004 Z. z. o zdravotnej starostlivosti, sluzbach suvisiacich s poskytovanim zdravotnej
starostlivosti a o zmene a doplneni niektorych zdkonov v zneni neskorsich predpisov.



9)

pri molekuldrno-genetickej DNA analyze asociovanych génov sa uplatiuju tieto kvalitativne

kritéria laboratérneho testovania:

a)

b)

c)

senzitivita a Specificita pouZitej metddy je na Urovni 99%, preferencne s pouZitim technoldgii
priameho sekvenovania alebo MPS,

molekularno-geneticka analyza prebieha primarne zo vzorky periférnej krvi (v pripade, Ze sa
pacient podrobil alogénnej transplantdcii, sa analyza uskuto¢ni z kultivovanych fibroblastov,
ak nie su k dispozicii, alternativou je ster z bukalnej sliznice),

testuju sa vsetky kédujluce exdnové a prilahlé intrénové oblasti (minimalne +/- 5 bp) s ohladom
na zname publikované patogénne varianty, ktoré su popisované vo vacsej vzdialenosti od
exénov,

testuju sa velké génové prestavby minimalne tychto génov: BRCA1, CHEK?2,

v pripade identifikovania DNA variantov triedy patogenicity 4, 5 overi sa nalez priamym DNA
sekvenovanim,

interpretacia triedy patogenicity DNA variantov prebieha v sulade s aktudlnymi ACMG
odporucaniami,

prianalyze DNA z nddorového tkaniva sa uvadzaju/interpretuju len varianty s frekvenciou 2 5%
v pripade identifikovania DNA variantov triedy patogenicity 4, 5 sa uskuto¢nuje ich opakovana
verifikdcia priamym DNA sekvenovanim z nezavislého odberu (plati pri analyze DNA z krvi),
pri pouZiti technolégie MPS je minimalna hibka &itania prislunej bazy v danej oblasti génu
v pripade zdrodoc¢ného variantu 25, a v pripade somatického variantu 500.

10.1. Odovodnenie testovania

Incidencia vyskytu karcinému prsnika, vaje¢nikov a pankreasu celosvetovo narasta.

Vcasna diagnostika ochorenia v jeho pociatocnom Stadiu je zdkladom Uspesnosti lieCby a nastavenia
spravneho manazmentu pacienta. ldentifikdcia osdb, ktoré su nosicmi patogénneho variantu
v niektorom z génov, ktoré vyrazne zvysuje riziko vzniku ochorenia v porovnani s beZznou populaciou
umozni:

nastavit frekvenciu, rozsah a vek zacatia klinickych vysetreni, ¢o vyrazne zvysi pravdepodobnost
zachytu ochorenia v jeho pociato¢nom Stadiu,

zvazit moznost profylaktickych opatreni (mastektdmia, adnexektémia, prip. iné riziko redukujuice
opatrenia),

identifikacia dalSich asymptomatickych ¢lenov rodiny v riziku,

personalizovanu terapiu (PARP inhibitory pre nositelov patogénnych variantov v génoch BRCA1
a BRCA2)[6].

(1)
(2)

(3)
(4)

10.2. Laboratérny algoritmus

vstupna geneticka konzultacia a informovany suhlas,

odber biologického materialu,

prijem materialu v diagnostickom laboratdriu,

izolacia DNA/RNA a kvantifikacia,

laboratdrne testovanie DNA variantov vo vySetrovanych génov (SNV, CNV),
vyhodnotenie a interpretacia vysledkov laboratorneho testovania,

report laboratérneho diagnostika lekarskemu genetikovi,

zaverecna geneticka konzultdcia,

navrh dalSieho manaZmentu a dispenzarizacie pacienta,

(1)

10.3. Dokumentacia a oznamovanie vysledkov
Laboratérny diagnostik podla tohto Standardného diagnostického postupu interpretuje vysledok
molekuldrno-genetického testovania lekarskemu genetikovi.

Laboratdrna sprava o vysledku molekuldrno-genetickej DNA analyzy obsahuje:



(9)

datum prevzatia vzorky,

datum zacatia a ukoncenia molekuldrno-genetického DNA testovania,

typ prijatej vzorky (periférna krv, kultivované fibroblasty, bukalny ster),

meno, priezvisko, odtlacok peciatky, podpis a adresa odosielajiceho vseobecného lekara alebo
lekdra Specialistu,

meno, priezvisko a rodné Cislo vySetrovaného probanda,

unikatne laboratdrne identifikacné poradové Cislo DNA vzorky,

struc¢ny zaznam o rodinnej a osobnej anamnéze,

rozsah vysetrenia (vySetrené gény a exdny),

pouzita diagnosticka metdda, prip. jej citlivost,

(10) pouzita referentna sekvencia a nomenklatira mutécii, pouzivat nomenklatiru podfa HGVS
(11) odkaz na pouzité mutacné databazy, prip. predikéné softvéry,
(12) vysledok testovania, t.j. vypis identifikovanych DNA variantov triedy patogenicity 3, 4, 5

v rozsahu analyzovanych génov, a to v nukleotidovom a zdroven proteinovom formate,

(13) interpretacia jednotlivych typov variantov na zaklade aktualnych ACMG odporucani
(14) jednoznacny zaver vysetrenia,
(15) meno, priezvisko, odtlacok peciatky a podpis laboratdrneho diagnostika.

10.4 Minimalne materidlno-technické zabezpecenie
Minimalne technické zabezpeclenie laboratéria vykondvajuceho molekularno-genetickd analyzu
pozostava:

(1)

geneticky analyzator na platforme priameho DNA sekvenovania a analyzator na platforme MPS,
termocykler,

zariadenie na stanovenie koncentracie a Cistoty DNA,

elektroforeticka aparatura a fotodokumentacné zariadenie,

malé laboratdrne pristroje a zariadenia (centrifuga, termoblok, sady pipiet, atd).

10.5. Minimalne personalne zabezpecenie
(1) Testovanie génov asociovanych so Syndromom hereditarneho karcinému prsnika, vajecnikov a

pankreasu sa vykonava v laboratériu molekulovej genetiky, na Uzemi Slovenskej republiky, ktoré
spifia nasledovné kritéria:
a) vykonava molekularno-genetické testovanie minimalne piatich geneticky podmienenych
choréb sekvenacnou analyzou,
b) minimalne raz za 2 roky sa zapdja do medzinarodnej kontroly kvality, minimalne pre gény
BRCA1, BRCAZ s vyuzitim postupov MPS analyzy
c) Ak laboratérium poskytuje analyzu somatickych variantov génov BRCA1 a BRCA2 v suvislosti
s personalizovanou terapiou absolvuje medzinarodnu kontrolu kvality zameranu na analyzu
DNA z nddorového tkaniva. V pripade vyuZitia analyzy panelov génov je laboratdérium
povinné zapojit sa do externej kontroly kvality pokryvajicej aj pouZitie priameho DNA
sekvenovania.
d) Disponuje odbornym personalom:
1. laboratérny diagnostik so Specializaciou v odbore Laboratdrne a diagnostické metody
v klinickej genetike, resp. v odbore Lekarska genetika, s minimalne 3-ro¢nou praxou po
ukonceni Specializacného Studia, ktory je zodpovedny za analyzu, vyhodnotenie a
interpretaciu variantov identifikovanych DNA sekvenovanim a vypracovanie zaverecnej
laboratdrnej spravy,
2. laboratérny diagnostik s minimalne 3-ro¢nou praxou vodbore Laboratérne
a diagnostické metddy v klinickej genetike a zdravotnickym laborantom s 3-roc¢nou
laboratérnou praxou pod dohlfadom laboratérneho diagnostika s vysSie uvedenym
odbornym vzdelanim,
3. alebo pracovnik s rovnocennym verifikovanym odbornym vzdelanim nadobudnutym
mimo Uzemia SR.



(2) Genetickd konzultacia syndrému hereditarneho karcindmu prsnika, vajec¢nikov a pankreasu sa
uskutocnuje v Specializovanej ambulancii lekarskej genetiky a vykondva ju lekar so Specializaciou
v odbore Lekdrska genetika.

11. Interpretdcia vysledkov

(1) interpretaciu vysledkov laboratdérnej molekularno-genetickej analyzy uskutocruje laboratérny
diagnostik smerom k lekdrskemu genetikovi,

(2) nasledne lekarsky genetik oznamuje pacientovi alebo jeho zakonnému zastupcovi vysledok z
testovania osobne v rdmci genetickej konzultacie,

(3) odosielajuci lekar Specialista je o vysledku testovania informovany na zaklade pisomného
vyZiadania vysledkov z molekuldrno-genetického vysetrenia,

12. Odhadované naklady

Odhadované naklady na laboratdrne testovanie:

Cena analyzy: agregovany vykon

Cena zahfna analyzu na Urovni substitucii, inzercii, delécii a velkych génovych prestavieb, vratane ich
overenia priamym (Sangerovym sekvenovanim).

Cena vykonu zahfiia : materidlne naklady na reagencie a spotrebny materidl, ndklady na pristrojové
vybavenie genetického laboratéria, mzdy laboratérnych pracovnikov, prevadzkové naklady
pracoviska- rézia.

13. Dalsie odporuéania

Daldi manaiment pacienta s geneticky potvrdenou predispoziciou k onkologickym ochoreniam
zabezpecuju prislusni lekari Specialisti (napr. chirurg, onkoldg, gynekoldg, radioldg) podla liecebno-
preventivneho planu, ktory navrhuje lekdrsky genetik na zdklade vysledkov genetického testovania a
osobnej arodinnej anamnézy pacienta. V individudlnom pripade potreby je moZnost wvyuZitia
podpornej terapie zo strany klinického psycholdga.

14. Doplnkové otazky manaZmentu pacienta
V pripade nélezu patogénneho variantu vo vySetrovanych génoch (okrem BRCA1/2) analyzovanych v

ramci testovania panelu génov odkazujeme klinické sledovanie pacientov na aktudlne verzie
nasledovnych smernic:

National Comprehensive Cancer Network, ,Genetic/Familial High-Risk Assessment: Breast and
Ovarian, and Pancreatic - Version 1.2020“[2]
(https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/genetics bop.pdf)

National Comprehensive Cancer Network — Genetic/Familial High-Risk Assessment: Colorectal,
Version 3.2019 [1]
(https://www.nccn.org/professionals/physician gls/pdf/genetics colon.pdf)

Indikdcia terapeutického/profylaktického chirurgického vykonu na zaklade genetického néalezu by mala
byt schvéalena multidisciplindrnou komisiou v pritomnosti klinického onkoléga, chirurga, gynekoldga,
radiodioldga a klinického genetika.

15. Alternativne odporucania


https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/genetics_bop.pdf
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/genetics_colon.pdf

Pacienti, ktori splfiaju indika¢né kritéria a ktori uZ v minulosti podstupili genetické vysetrenie
limitovaného rozsahu (napr. vysetreny bol len jeden gén, resp. nedostato¢ny pocet génov, a/alebo
chyba analyza velkych genédmovych prestavieb (delécii/duplikacii exdnov)) mézu byt indikovani na
genetické testovanie dalSich génov v silade s platnou smernicou:

National Comprehensive Cancer Network, ,Genetic/Familial High-Risk Assessment: Breast and
Ovarian, and Pancreatic - Version 1.2020“ [2].
(https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/genetics bop.pdf)

16. Specialny doplnok $tandardu

National Comprehensive Cancer Network — Genetic/Familial High-Risk Assessment: Colorectal,
Version 3.2019 [1].

(https://www.nccn.org/professionals/physician gls/pdf/genetics colon.pdf)

National Comprehensive Cancer Network, ,Genetic/Familial High-Risk Assessment: Breast and
Ovarian, and Pancreatic - Version 1.2020 [2].
(https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/genetics bop.pdf)

17. Odporucania pre dalsi audit a revizia Standardu
Vzhladom na rychly rozvoj vedomosti a klinickych poznatkov v oblasti genetiky v zmysle rozsirovania

rozsahu diferencidlno-diagnostickych genetickych vysSetreni  a Uprav liecebno-preventivneho
manaZzmentu u nositelov zarodocnych patogénnych resp. potencidlne patogénnych DNA variantov je
na zaklade najnovsich poznatkov nevyhnutna revizia Standardu 1x 2 roky.

Prvy audit a revizia tohto Standardného postupu po 2 rokoch a ndsledne pri zndmom novom vedeckom
dokaze o efektivnejSom manaZmente tohto ochorenia, tak skoro ako je znamy klinicky ucinok a
moznost zavedenia tohto postupu do zdravotného systému v Slovenske]j republike. Klinicky audit a
nastroje bezpecnosti pacienta budu doplnené pri 1. revizii.
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