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Bioptické vzorky prsu odebirané k ur€eni €i potvrzeni diagnézy
karcinomu prsu Ize podle typu odbéru rozdélit na:

» prim‘érné diagnostické (punkéni biopsie, excisni biopsie),
které slouzi hlavné ke stanoveni ¢i ovéreni diagn6zy. Napros-
tou pfevahu zde tvofi punkéni biopsie (core-cut, core needle,
tru cut). Excize jsou provadény jen vyjimegné (napf. M. Paget,
podezfeni na koZni infiltraci, ulcerované nadory, podezteni

na inflamatorni karcinom, rozsahla loziska mikrokalcifikaci).
peroperacni (biopsie provadéné na zmrazenych vzorcich tkané
k pfedbéznému urceni diagnozy a zjisténi rozsahu léze),

na jejichz zakladé se rozhoduje o rozsahu chirurgického vykonu.
Peroperatni biopsie jsou nevhodné k diagnostice loZisek ne-
hmatnych a lézi pod 10 mm. V soucasné dobé je Ize povaZovat
spiSe za nouzové feSeni pro vétsi léze, které nebyly adekvatné
diagnostikovany core needle biopsii.

OIbecné pravidla

Biologicky material Ize zpracovat po fixaci nebo v nefixovaném
stavu. Okamzité zpracovani umoZzriuje odbér pro specialni tcely
(kryokonzervace nadoru, odbér pro molekularné geneticka
vysetfeni, apod.) a zajistuje optimalni fixaci. Vcelku fixovany
material zase |épe zachovava anatomické poméry, zvl. vztah

k resekénim okrajum. Histopatologické vysetfeni léze za Gce-
lem jeji diagnostické klasifikace ma podle soucasnych poznatku
absolutni prioritu pfed vySetfenim molekularné-biologickym,
mikrobiologickym ¢i kryokonzervaci v tkafové bance. Odbér
¢asti tkané pro tyto Gcely mizZe provadét pouze erudovany
patolog a to jen za predpokladu, Ze odbér tkané nepovede

k ohroZeni validity histopatologické klasifikace léze.

Fixace musi byt vzdy provadéna neutralnim (pufrovanym)
formalinem, je tfeba vyZadovat okamZité vloZeni vzorku do fi-
xatniho roztoku; je nutno dbat na dostate¢ny nadbytek fixaéni
tekutiny a adekvatni ¢as fixace (nejméné 6 hod., nepfesahnout
vyrazné 24 hod).

Vyhodnoceni vZdy zahrnuje histotypizaci léze, tam kde to
umozriuje velikost resp. reprezentativnost vzorku dale , gra-
ding", ,staging" léze (pT). Histopatologicky , typing" i ,grading"
je provadén dle recentni verze klasifikace WHO, histopato-
logicky ,,staging” dle posledniho vydani TNM klasifikace.

|
» definitivné diagnostickeé (lumpektomie, kvadrantektomie,

jednoduché mastektomie nebo radikalni mastektomie). Jde
o resekce celého prsu nebo jeho €asti zaujimajici celou oblast
|éze nebo kvadrantu prsu, ve které se léze nachazi.

Zpracovani materialu

Nasledujici doporuceni se tykaji postuptl popisu, zpracovani

a vyhodnoceni tkafiovych vzorkd podle typu biopsie. Obsahuji
parametry nepodkrocitelné (uvozeno ,vzdy“ nebo ,,minimalné*)
a parametry povaZované za optimalni (uvozeno ,doporuceno”).

Pokud to velikost vzorku umozni, je vhodné stanoveni odhadu
procentualniho zastoupeni in-situ slozky a vyjadfeni k angioi-
vazi vzdy (a to i negativni) alespofi z HE fez(; je mozno pouzit
imunohistochemicky prikaz krevnich a lymfatickych endotelii.
U resekénich vykont je nezbytné stanoveni vzdalenosti nadoru
od nejblizsi resekéni linie s uvedenim, zda se jedna o invazivni
nebo neinvazivni (in situ) komponentu nadoru. Uréeni pre-
diktivnich a prognostickych parametru - ,rating” (stanoveni
ER, PR a HER-2/neu) je nutné provadét vzdy v pfipadé nové
diagnostikovaného invazivniho karcinomu. ZaleZi na doho-

dé s klinikem, zda je rating provadén v punkéni biopsii nebo

az v definitivnim materidlu z resekéniho vykonu. Pokud byla
detekce prediktivnich markert provedena z core cut biopsie

a vysledek hodnoceni byl negativni ¢i sporny, je vhodné vysetfe-
ni zopakovat z resekatu.

V pfipadé Ze se jedna o nador po neoadjuvantni lecbég, je
nutné vyjadreni ke stupni regrese. Doporucujeme nékterou ze
semikvantitativnich klasifikaci regrese, napf. podle Chevalliera
nebo Mandarda, u hodnoceni stupné odpovédi je vZidy nezbyt-
né uvést, dle jakého klasifika¢niho schématu byla odpovéd’
hodnocena.

Tabulka 1. Hodnoceni regrese nddoru po neoadjuvantni chemoterapii

Popis Stupen Mandard
Absence rezidualnich nadorovych bunék, jen fibréza 1
Sporadické nadorové buriky ve fibréze 2
Vice nadorovych bunék, fibréza pfevazuje 3
Vice nadorovych bunék, nador prevazuje 4
Bez znamek regrese 5

Popis Stupen Chevallier
Absence nadorovych bunék, kompletni regrese 1
Perzistence in situ komponenty, invazivni sloZka chybi 2
Rezidualni invazivni nador, zfetelné regresivni zmény po terapii 3
Jen minimalni regresivni zmény, invazivni nador perzistuje 4
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Chevallier 1 - kompletni patologickd odpovéd’ po neoadjuvantni Chevallier 1- kompletni patologickd odpovéd’ po neoadjuvantni te-
terapii. Je patrnd Uplnd absence nddorovych bunék, ve stromatu jsou rapii. Stroma je vyrazné hyalinizované, misty s pocinajici dystrofickou
pouze znamky jizveni, (klidové reakce a starsiho krvaceni. kalcifikaci. Nadorove buriky chybi.

Chevallier 2 - inkompletni patologickd odpovéd’ po neoadjuvantni Chevallier 2 - inkompletni patologickd odpovéd' po neoadjuvantni

terapii. Perzistuji struktury in situ rostouciho nizce diferencovaného terapii. Zndzornéna je in situ sloZzka kancerizujici termindini duktu-

duktalniho karcinomu. Invazivni komponenta pfitomna neni. lolobularni jednotku. Ve stromatu je ndpadnd chronicka zanétliva
infiltrace.

Chevallier 3 - inkompletni patologickd odpovéd’ po neoadjuvantni Chevallier 4 - nddor jevi jen minimalni zmény vyvolané neoadjuvant-
terapii. Ve stromatu je kromeé plivodnich drobnych vyvodu patrna ni chemoterapii (fibréza aZ hyalinizace stromatu, jako je vidét zde,
i ojedinéld skupina nddorovych bunék invazivniho karcinomu. v nékterych pfipadech jsou patrnd loZiska nekrdzy).




acifika zpracovani

a hodnoceni riznych typu
vzorka

» Punkéni biopsie (core cut) véetné vakuové mammotomie
Popis vzdy zahrnuje pocet punkénich vale¢kl. Vzdy zpraco-
vani veskerého materialu. Z divodu zhmoZdéni je u nadort
nékdy obtizné a nepfesné stanoveni ,grade, pfi odbéru vzork(
z divodu mikrokalcifikaci je nutny jejich popis (véetné popisu
absence), je mozZno pouzit RTG vy3etfeni nativni tkané i para-
finovych blo¢kd. Neni-li vzorek podle minéni patologa reprezen-
tativni z hlediska diskrepance mezi rentgenologickym a mikro-
skopickym nalezem, je nutno toto vyslovné uvést v zavéru.
Rating je moZné provést i v punké&ni biopsii, ale pfesnéjsiho
vysledku je jednoznaéné mozné dosahnout az z definitivniho
vzorku. Proto doporu€ujeme stanoveni prediktivnich markert
provadét jen ve vyjimeénych pfipadech (napf. pfed zahajenim
neoadjuvantni chemoterapie).

» Excizni biopsie

Popis: Velikost nejméné v jednom rozméru. Barva, konzisten-
ce, viditelné loZiskové zmény. Excize obsahujici kiiZi nutno
orientovat tak, aby fezy byly vedeny kolmo na koZni povrch.
Povrch excize (resekéni okraje) je vhodné oznacit tusi pro snazsi
ozfejmeni vztahu léze k okrajum.

Pocet bloki: u malych diagnostickych excizi vzdy zpracova-

ni veSkerého materialu, jinak viz lumpektomie. Staging léze
(pTNM) je moZné provést jen tehdy, pokud je 1éze kompletné
odstranéna a je jasny vztah okolnim strukturam.

» Lumpektomie a kvadrantektomie

Popis: Zaznamenava se celkovy tvar, velikost a charakter
vzorku (tukovy, fibrézni). Pokud je pitomna makroskopicky
patrna léze, popisuje se jeji tvar, konzistence, velikost (mini-
malné v nejvétsim rozméru, doporuceny t¥i rozméry), vzdale-
nost od okraju exstirpatu (minimalné od nejblizsiho resekéniho
okraje, doporu€eno popsat vzdalenost od vSech okrajd, pokud
je men3i nez 10 mm). V pfipadé opakované (zajistovaci) resekce
pro pozitivni okraje nebo resekce po pfedchozi mammotomii je
nutné podrobnéji popsat dutinu po pfedchozi primarni biopsii,
vtetné rozmér( a charakteru indurované oblasti kolem dutiny,
velikosti vlastni dutiny, jejiho obsahu a tloustky stény.
Zpracovani: Cely vzorek s vyjimkou koZniho povrchu je nutné
oznacit tusi a sériové prokrajovat ve sméru kolmém ke kdzi.

V pfipadé, Ze je tumor nehmatny (klinicky pod 5 mm), je
predpokladana pouze in situ komponenta nebo u zajistovacich
resekatd, doporucuje se pfikrojeni po fixaci. Pokud je patrna
dutina po pfedchozim zakroku, je nutné ji vzdy ddkladné vy-
Setfit, doporucuje se odebirat ze stény dutiny alespon 4 bloky,
a to z oblasti s nejvétsim podezfenim na nador. Pokud nelze
odebrat az 4 bloky pro malé rozméry dutiny, zpracuje se cela.
Pocet bloki: Makroskopicky nezfetelné léze (doporutuje se
provést RTG vySetfeni lamel vzorku a pfi odbéru se fidit RTG
nalezem): minimalné 2-3 bloky na 1cm suspektnich fibréznich
loZisek nebo nejvétsiho rozméru exstirpatu, je-li tukovy. Vidi-
telna loziska do 10 mm kompletni zablokovani, 10-40 mm: mi-
nimalné 2 bloky na 1cm nejvétsiho rozméru loZiska, nad 40 mm
- 8-10 bloku. U vice€etnych nador( standardnim zptsobem
vysetfit nejvétsi lozisko, ostatni mozno redukovat az na 1-2
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bloky na lozisko. Dale vzdy 1-2 bloky z oblasti mimo viditelnou
|ézi. VZdy je nutno material vySetfit tak, aby byl jednoznacné
patrny vztah nadoru (u multifokalnich ¢ multicentrickych na-
dora pak vztah viech nadorovych loZisek) k resekénim okrajam.
U makroskopicky dobfe viditelné léze: 1 blok orientovany kolmo
na okraj z kazdého okraje, ktery je makroskopicky blizsi nez

10 mm, idealné i s €asti tumoru. U makroskopicky nezfetelné
|éze: 1-2 bloky z kazdého okraje, nejlépe tangencialné oriento-
vané (,shaved margins“).

» Mastektomie

Popis: Zahrnuje Gdaje o velikosti vzorku (s udanim tfi rozméru),
zmén na kazi (edém, fixace kaze nad loZiskem, pfitomnost
koZznich retrakci, ulceraci, jizev, ran), o volné pohyblivosti nebo
fixaci spodinové fascie pod loZiskem, pfipadné o adhezi (¢asti)
pektoralniho svalu ke spodiné, vzhledu bradavky, okrajich rese-
katu. Dale po prokrajeni je nutné zaznamenat lokalizaci, tvar,
barvu, konzistenci a velikost viech suspektnich loZisek.
Zpracovani: okraje resekatu by mély byt oznaceny tusi, v pfipa-
dé blizkosti tumoru u resekéniho okraje je toto zcela nezbytné.
Pozornost je tfeba vénovat axilarnimu pélu resekatu, kde mo-
hou byt uloZeny 1-2 lymfatické uzliny, které by mély byt identi-
fikovany a vySetfeny. V pfipadé, Ze je tumor blizko pod kizi a je
suspekce na infiltraci kdZe, je tfeba vySetfit tumor v kontinuité
s kdzi. Soutasné by mélo byt provedeno i vySetfeni bradavky.
Pokud neexistuje podezfeni na Pagetovu chorobu, staci jeden
pficny fez pfes vrchol bradavky a pfilehlou ¢ast dvorce. V opac-
ném pfipadé se prokrajuje sériové cela bradavka v intervalu asi
2-3mm. U pacientek po neoadjuvantni chemoterapii, kde neni
nador makroskopicky patrny, je nezbytné vysetfit vSechny tuzsi
vazivové partie z oblasti, kde byl pivodné pfitomen nador.
Pocet blokl z makroskopicky viditelné Iéze: viz lumpektomie.
Pocet blokii z okraju: viz lumpektomie.

» Axilarni disekce

Popis: Je tfeba zaznamenat pocet, a v pfipadé napadnych od-
chylek i velikost, barvu a konzistenci nalezenych lymfatickych
uzlin. Pokud je axilarni obsah chirurgem kompletné odebran,
pohybuje se pocet nalezenych lymfatickych uzlin okolo 10-25.
Zpracovani: Kazda z nalezenych lymfatickych uzlin by méla byt
vySetfena v separatnim bloku. Pro lepsi zviditelnéni lymfatic-
kych uzlin v tukové tkani se je mozné pouzit specialni fixativa
obsahujici kyselinu octovou (Bouin, Carnoy, Methacarn); je v3ak
tfeba upozornit, Ze pouziti téchto fixativ znemozni provedeni
vysetfeni FISH na téchto vzorcich (ma vyznam u vzorkd z me-
tastatického nadoru, ktery mize mit jiny fenotyp nez primarni
nador).

Zasadni je zjisténi celkového poctu lymfatickych uzlin, poctu
uzlin s metastazou karcinomu a uvedeni poméru negativnich

a pozitivnich uzlin. Dale by mél byt zaznamenan typ metastazy
(izolované nadorové buriky, mikrometastaza, makrometastaza)
a pfipadné prordstani nadoru skrze pouzdro uzliny do okolniho
tuku. Pokud je nalezeno méné nez 10 uzlin a je vylouceno, Ze by
chirurg proved! jen tzv. nizkou disekci, mélo by se v archivova-
ném zbytkovém materialu patrat po zbyvajicich uzlinach.




pro histopatologicky ,rating”

Povinnosti je vzdy vysetfit expresi hormonalnich receptori
(estrogenovych (ER) a progesteronovych (PR)) a status HER-2/
neu (c-erbB-2) u viech nové diagnostikovanych invazivnich
karcinomu. Hormonalni receptory u in situ lézi (DCIS a LCIS) je
doporuceno vysetfit na vyzadani klinika v téch pfipadech, kde
onkolog uvaZuje o hormonalni terapii nadoru. Jakékoli jiné pro-
gnostickeé ¢i prediktivni znaky je doporuceno vysetfovat, pokud
je jejich stanoveni vyZzadovano klinikem, recentné se jedna
zejména o hodnoceni proliferace pomoci imunohistochemického
stanoveni Ki67. Laboratof patologie, ktera stanovi jako prvni
diagnézu invazivniho karcinomu prsu, je zodpovédna za za-
jisténi imunohistochemického vysetfeni ER, PR i HER-2/neu.

V pfipadé, Ze pracovisté nema odpovidajici technické vybaveni ci
zkusenosti s imunohistochemickou technikou, pozada nékteré
z jinych, technicky a metodicky adekvatné vybavenych, praco-
vist o provedeni patficnych vysSetfeni. Provadéni imunohistoche-
mie i ISH na vzorcich fixovanych ¢i zpracovanych nestandardnim
zpusobem se nedoporucuje, nebot muiiZe byt zatizeno znaénymi
artefakty, pfipadné nemusi byt viibec proveditelné. Vysledek
muzZe byt ovlivnén rovnéz prodlouZenou fixaci ve formalinu,
pfipadné u objemnych vcelku fixovanych resekatt autolyzou.

» \lySetfeni hormonalnich receptori:

Imunohistochemické vysetfeni ER a PR ma byt provadéno na for-
malinem fixovanych a do parafinu zalitych tkariovych vzorcich
vsech invazivnich karcinomu prsu, jejich recidiv a vzdalenych
metastaz.

Vysetfeni se hodnoti vZdy v invazivni sloZce karcinomu.

U synchronnich vice€etnych nador( s identickou morfologii je
akceptovatelné vysetfeni i pouze u jednoho loZiska (zpravidla
nejvétsiho). Metodika zpracovani materialu a vyhodnoceni
vysledkd barveni se Fidi aktualnimi doporuc¢enimi ASCO a CAP.

V laboratofi se zavedenym systémem kontroly kvality dle normy
IS0 15189 (s akreditaci CIA nebo auditem NASKL) metoda pod-
Iéha povinnosti externiho hodnoceni kvality (EHK). PFi stanoveni
negativniho vysledku vySetfeni receptort je nutné vzdy pfihléd-
nout k vnitfni pozitivni kontrole v fezu (vyvodové epitelie), pokud
je pfitomna. JestliZe je vnitfni kontrola rovnéz negativni, mélo by
vySetfeni byt opakovano s agresivnéjsim demaskovanim antige-
nu €i z jiného bloku; v pfipadé opakované negativniho vysledku

i ve vnitni kontrole hodnoceno jako neinterpretovatelné (tedy ni-
koli jako negativni!). Pfi vyhodnoceni je tfeba kromé interpretace
(negativni - pozitivni) vZdy uvadét % pozitivnich jader. V pfipadg,
Ze po dohodé s kliniky je pouZit i jiny skérovaci systém, napfiklad
H-skére (% pozitivnich jader x intenzita barveni vyjadfena sub-
jektivné 3 stupni, 1- slaba, 2 - stfedni, 3- silna) apod., je nutno
vZdy uvést rozsah skaly moznych hodnot vysledného skére. Prah
pozitivity ER a PR se doporutuje stanovit na 1% pozitivnich
jader nadorovych bunék. Do vysledku se doporucuje zaznamenat
pouzitou protilatku (zdroj, u monoklonalnich i klon).

» \lySetfeni Ki67

Vysetfeni se hodnoti v invazivnim karcinomu postupem dopo-
ru¢enym v materialu Mezinarodni pracovni skupiny (Dowsett et
al.). Etablovany program EHK neni v CR recentné dostupny.

» \lySetfeni HER2

Vysetfeni se hodnoti vZdy pouze v invazivnim karcinomu; v pfi-
padé, Ze nador sestava z invazivni i neinvazivni sloZky, in situ
komponenta se nehodnoti. U pacientek, kde neni k dispozici vzo-
rek primarniho nadoru s invazivni komponentou, je nutné pro-
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vést vySetfeni metastazy nebo lokalni recidivy. U nador( rostou-
cich vyhradné in situ je vySetfeni HER2 bezpfedmétné. Stanoveni
HER2 je tfeba provadét a interpretovat ve vzajemném kontextu
histologického, imunohistochemického a hybridizaéniho vysetfe-
ni kvalifikovanym histopatologem, zejména za ucelem objektiv-
niho rozlieni struktur invazivniho a neinvazivniho karcinomu.
Hodnoceni je provadéno bud’ na drovni proteinu (imunohistoche-
micky), nebo na drovni DNA (in situ hybridizaci). Imunohistoche-
mické vysetfeni slouZi k uréeni overexprese proteinu HER-2/neu
(synonymum c-erbB-2). U vétsiny pfipadud koreluje overexprese
proteinu s amplifikaci genu HER-2/neu (konkordantni fenotyp);
stanoveni amplifikace genu se provadi pomoci fluorescenéni in
situ hybridizace (FISH), pfipadné chromogenni in situ hybridizace
(CISH) ¢i in situ hybridizace s impregnaci stfibrem (SISH). Dopo-
ruceno je sekvencni testovani nejprve pomoci imunohistochemie
(IHC) a u pfipadl pozitivnich a pfipad( se zvysenou pravdépo-
dobnosti diskordantniho fenotypu (IHC-/ISH+, viz nize) nasledné
ovéfeni pomoci in situ hybridizace (ISH). Alternativou tohoto
postupu je in situ hybridizace provadéna v referencnich laborato-
fich pfimo jako vySetfeni s kone¢nou platnosti.

Metodika zpracovani materialu a vyhodnoceni vysledku barveni
se fidi aktualnimi doporu¢enimi ASCO a CAP. V laboratofi se
zavedenym systémem kontroly kvality dle normy 1SO 15189

(s akreditaci CIA nebo auditem NASKL) podléha metoda povin-
nosti externiho hodnoceni kvality (EHK).

PFi hodnoceni imunohistochemie se pouZiva skére zaloZené

na membranové pozitivité (0 az 3+); stupné 0 a 1+ se povazuji

za negativni vysledek, vysledek 2+ je slabé pozitivni (hranicni)

a musi byt vZdy doplnén vysetfenim ISH. Vysledek 3+ je silné
(jednoznatné) pozitivni a postacujici pro indikaci lé¢by v pfipadé,
Ze vySetfeni bylo provedeno certifikovanym kitem v referenc-

ni laboratofi. Do vysledku se doporucuje zaznamenat uZitou
protilatku (zdroj, u monoklonalnich i klon). Pro vyhodnoceni
amplifikace pomoci ISH plati recentni kritéria ASCO/CAP. K cilené
anti-HER2 |é¢bé jsou indikovany pacientky, které jsou imunohis-
tochemicky silné pozitivni (3+) (tj. s overexpresi proteinu) a/nebo
ISH pozitivni (tj. s amplifikaci genu).

Nadory, které maji zvySenou pravdépodobnost diskordantniho
fenotypu, jsou takové, které spliuji podminku, Ze jsou jiné nez
lobularni, mucinézni &i tubularni, a zaroveri vykazuji nizkou
nebo nulovou expresi estrogennich a/nebo progesteronovych
receptort (<10 %).

Pro indikaci cilené anti-HER?2 terapie je v CR vyZadovano ovéfeni
viech vysledku v tzv. referenénich laboratofich (RL), jejichz sit

je definovana platci zdravotni péce po dohodé se Spolecnosti
teskych patologli. Seznam téchto pracovist je uveden niZe. Plati,
Ze v RL musi byt ovéfeny viechny pfipady s vysledkem imunohis-
tochemie 2+ a 3+ a dale pfipady se zvy3enou pravdépodobnosti
vyskytu diskordantniho fenotypu. Vsechny vzorky v RL jsou -

jak imunohistochemicky, tak in situ hybridizaci - vySetfovany
vyhradné certifikovanymi kity.

Zaveér vysetfeni HER2 z RL musi obsahovat vysledek imunohisto-
chemie, v pfipadé provedeni vysetfeni ISH také pramérny pocet
signaltt HER2 a hodnotu poméru HER2/CEP17 (v pfipadé prove-
deni dualni ISH) a dale jednoznaéné vyjadfeni, Ze vzorek splfiuje
¢i nespliiuje kritéria HER2 pozitivity. Toto vyjadfeni je voditkem
pro onkologa stran volby adekvatni lécby.

Vysetfovani HER2 metodami jinymi, nez uvedeno vyse (napf.
RT-PCR, stav HER2 zjistény z vysetfeni OncotypeDX, apod.) je

v tuto chvili povaZovano za experimentalni postup, ktery nemuze
standardni vySetfeni IHC/ISH nahradit.




HER2 imunohistochemické skore 2+ - je patrna slaba kompletni HER2 imunohistochemické skore 2+ - detail slabé kompletni mem-
membrdnova pozitivita u naprosté vétsiny nddorovych bunék. branové pozitivity.

HER2 imunohistochemické skore 2+ - stfedné silna a misty i silna HER2 imunohistochemické skore 3+ - silna kompletni membranova
prevdazné inkompletni membrdnova pozitivita vetsiny nddorovych pozitivita prakticky vsech nddorovych bunek.
bunék.

Vysetieni pomoci SISH - vysokd amplifikace. Pomeér poctu signalti Vysetieni pomoci SISH - nizkd amplifikace. Pomér HER2/CEP17
genu HERZ (Cerné tecky) vici poctu signdli centromerické oblasti jen lehce presahuje hranici 2. V fadé bunék je patrnd monosomie
chromozomu 17 (Zervené tecky) vyrazné prevysuje 4. Cerné signdly chromozomu 17.

misty splyvaji a tvofi tzv. clustery.
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Scheéma 1: VySetfeni HER2 pomoci imunohistochemie (upraveno dle Wolff AC et al, JCO 2013)

Vysetfeni HER2 (invazivni komponenta) validovanym testem IHC

Kontrola 3arZe a kontrola na sklitku prokazi spravnost barveni

Barveni membrany
po obvodu buriky je
kompletni a intenzivni,
a u >10% nadorovych
bunék*

Barveni membrany
po obvodu buriky je
u > 10 % nadorovych
bunék* nekompletni
(s intenzitou silnou/

Nekompletni barveni
membrany, které je
slabé/sotva patrné

a u >10% nadorovych

bunék*

Neni patrné zadné
barveni*
nebo
nekompletni barveni
membrany, které je
slabé/sotva patrné
a u < 10% nadorovych

stfedni, tim se lisi
od 1+) nebo kompletni
(s intenzitou slabou/
stfedni (tim se lisi
od 3+)) nebo
Barveni membrany
po obvodu buriky je
kompletni a intenzivni,
u <10 % nadorovych
bunék*

bunék*

Je nutné provedeni kontrolniho vysetfeni (ISH stejného vzorku) nebo nového vysetteni
(IHC nebo ISH u nového vzorku, je-li dostupny)

*Hodnoceni pfi malém zvétseni a uvnitf homogenni a souvislé populace invazivnich nadorovych bunék
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Schéma 2: VVysetfeni HER2 pomoci in situ hybridizace s jednou sondou (upraveno dle Wolff AC et al, JCO 2013)

Vysetfeni HER2 (invazivni komponenta) validovanym testem ISH s jednou sondou

Kontrola Sarze a kontrola na sklieku prokazi spravnost hybridizace

Pramérny pocet kopii HER2 Pramérny pocet kopii HER2 Prameérny pocet kopii HER2
26,0 signalt na buriku* 24,0 a <6,0 signald na bunku* <4,0 signald na bunku*

Je nutné provedeni kontrolniho vysetfeni
(vysetfeni stejného vzorku ISH testem s dualni sondou nebo IHC testem)
nebo nového vysetfeni (IHC nebo ISH u nového vzorku je-li dostupny)

*Hodnoceni uvnitf homogenni a souvislé populace

Schéma 3: Vly3etfeni HERZ pomoci in situ hybridizace se dvéma sondami (upraveno dle Wolff AC et al, JCO 2013)

Vysetfeni HER?2 (invazivni komponenta) validovanym testem ISH s dualni sondou

Kontrola SarZe a kontrola na skli¢ku prokazi spravnost hybridizace

Pomér HER2/CEP17 Pomér HER2/CEP17
>2,0* <2,0*
| |
Pramemy Pramémy Pramémy Pramerny Prumémy
. . . L . . pocet kopii . ..
pocet kopii pocet kopii pocet kopii HER2 pocet kopii
HER2 HER2 HER2 HER2

e (1 (1 24,0a<6,0 il
>4,0 signald <4,0 signala >6,0 signalu signald <4,0 signala
na burku* na burku* na buriku* na tgluﬁku* na buriku*

T

Je nutné provedeni kontrolniho vysetfeni (IHC test stejného vzorku), alternativniho ISH test s jinou
sondou pro choromozom 17 nebo nového vysetfeni (IHC nebo ISH u nového vzorku je-li dostupny)

*Hodnoceni uvnitf homogenni a souvislé populace
"Podrobnosti o hodnoceni této malo ¢asté situace viz
http://www.asco.org/sites/www.asco.org/files/final_her2_testing_ds_10-3-13.pdf
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