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Nowe trendy w diagnostyce
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Szanowni Panstwo,

Okres wakacyjny w petni! Mam nadzieje, ze skorzystali Pafistwo, lub wkrétce skorzystaja, z urlopu i szansy na odpoczynek, oderwanie sig
od codzienno$ci oraz natadowanie akumulatoréw na kolejne miesigce. Zwtaszcza, ze ze wzgledu na pandemig, juz od wielu miesiecy,
Parnistwa praca jest szczegdlnie trudna i wyczerpujaca. A przeciez to jeszcze nie koniec.

Powiedzie¢, ze pandemia zmienita nasze zycie to nic nie powiedzie¢. Zapewne wszyscy do$wiadczyliSmy smutku, poczucia straty, leku
o0 najblizszych. Ale tez wszyscy, zaréwno Panstwo w jednostkach stuzby zdrowia jak i my, w firmach diagnostycznych, powinni$my czué
dume z tego, Ze nasza praca miata i nadal ma tak istotne znaczenie dla zycia i zdrowia tysiecy ludzi. Jest bowiem oczywiste, ze diagno-
styka w czasach pandemii udowodnita swoje donioste znaczenie dla ochrony zdrowia milionéw ludzi.

Te wyjatkowe okoliczno$ci sprawily, ze nasze wspoétdziatanie nabrato dodatkowej wartosci. £aczy nas juz nie tylko relacja dostawca-
-odbiorca, ale poczucie wspdlnego celu, wyzszej wartosci. Chcielibysmy, aby to do$wiadczenie zostato z nami na dtuzej, aby$my razem
z Panstwem zbudowali na tym fundamencie prawdziwe partnerstwo w stuzbie pacjentom.

Naszym pragnieniem i ambicjg na najblizsze lata jest, abySmy udali sie wraz z Panstwem we wspdlng podréz, dzielac sie wiedza,
wymieniajac do$wiadczeniami, tworzagc nowe rozwigzania, wychodzac naprzeciw oczekiwaniom po to, by jak najlepiej zrealizowa¢ nasz
wspadlny cel, czyli zadba¢ o dobro pacjentéw. Naszych pacjentéw.

Tymczasem dzi$ oddajemy w Panstwa rece kolejny numer LabForum, a w nim: relacja Majki Cupryjak z konferencji zorganizowane;j
przez Roche Diagnostics, poswigconej premierze nowego analizatora - cobas pure integrated solutions. W kolejnym artykule Pan Pro-
fesor Robert Jach opisuje skrining raka szyjki macicy w Polsce w okresie pandemii SARS-CoV-2: Projekt KOLPOSKOPIA 2020 Polskiego
Towarzystwa Ginekologéw i Potoznikéw oraz Polskiego Towarzystwa Kolposkopii i Patofizjologii Szyjki Macicy. Nastepnie Pan doktor
Artur Bartczak w praktyczny sposéb przedstawia w jaki sposéb przygotowac¢ materiat histopatologiczny do badan predykcyjnych w raku
ptuca oraz méwi jak interpretowac wyniki rearanzacji ALK (D5F3), ROS1 (SP384) oraz ekspresji PD-L1 (SP263).

Informujemy takze o nowo$ciach, o wprowadzeniu do naszej oferty szybkich testéw antygenowych w kierunku zakazenia SARS-CoV-2
do samodzielnego wykonania przez pacjentéw w dowolnym czasie i w dowolnym miejscu. Nowoscig jest takze panel testéw stuzacych
do diagnostyki zakazen wirusem Epsteina-Barr (EBV). Na koncu zamieszczamy ciekawe doniesienie o partnerstwie Roche w inicjatywie
jaka jest Warsaw Health Innovation Hub (WHIH) oraz zachgcamy do zajrzenia na strone Akademia Zdrowia Kobiet, na ktérej znajdziecie
Panstwo wiele ciekawych, aktualnych informacji zachecajacych do regularnych badan.

Zapraszam do lektury!

Pozostajac z powazaniem
Magdalena Dabrowiecka

Dyrektor Finansdéw,
Logistyki i Administracji Przed- i Posprzedaznej
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Premiera najnowszego analizatora - cobas
pure integrated solutions - Relacja z konferenc;ji
»Laboratory Diagnostics Today’s challenges
Opportunities of tomorrow”

Maria Cupryjak, Product Manager Chemii Klinicznej Centralized and Point of Care Solution, Roche Diagnostics Polska Sp. z o.o.

W dniach 9-10 czerwca 2021 r. w Warszawie odbyta sie polska premiera nowego systemu zintegrowanego firmy Roche
- cobas pure integrated solutions. Nowego rozwigzania ktdre taczy w sobie cechy prostoty, wnoszac innowacyjno$¢

réwniez do segmentu $rednich i matych laboratoriéw.

Z uwagi na trwajgcy czas pandemii, organizacja tak duzego
przedsiewziecia jak spotkanie kilkuset uczestnikéw: diagnostéw,
prelegentéw, lideréw opinii, ekspertéw, przedstawicieli firmy,
musiata przybra¢ odmienng forme.

Przygotowania do wydarzenia trwaty od jesieni 2020 roku. Forma
organizacji przez dtugi czas stata pod znakiem zapytania. Z jed-
nej strony, to mozliwo$¢ spotkan diagnostéw, réznego podejscia
do diagnostyki, wymiany do$wiadczen, opinii ludzi zwigzanych
z pracg w laboratoriach. Z drugiej strony, bioragc pod uwage
okoliczno$ci, taka forma spotkania mogtaby stanowi¢ zagroze-
nie dla duzej grupy uczestnikéw, skupionych w jednym miejscu.
W konsekwencji wielu rozméw, rozwazania za i przeciw, troska
0 bezpieczenstwo zgromadzonych przewazyta i zapadta decyzja,
aby po raz pierwszy konferencja zostata zorganizowana w formie
cyfrowej - online.

W Warszawie na ul. Zfotej 8, w Studiu Relax powstata wirtual-
na powierzchnia wystawiennicza. Prawie tak samo jak w realu,
uczestnikbw na sale konferencyjng zapraszat przedstawiciel
firmy, tym razem spokojnym gtosem robit to Michat Wrzos.

Pierwszego dnia wczesnym popotudniem konferencje rozpocze-
ta sesja promocyjna - launch cobas pure. Na scenie pojawi-
ta sie¢ Dyrektor Marketingu, Karen Vroonhof i Product Manager
Management Center, Anna Romaniuk-lwaszko, ktére poprowa-
dzity cate spotkanie, streamingowane w trzech jezykach - pol-
skim, angielskim i rosyjskim. Spotkanie, na ktére rejestrowali sie
zaréwno klienci z Polski, jak i przedstawiciele 13 krajéw Europy
Wschodniej. Ostatecznie frekwencja osiggneta niezwykle satys-
fakcjonujaca liczbe 1 973 zarejestrowanych uczestnikgw!!!

Dyrektor Generalny Roche Diagnostics Polska, Dirk-Jan Paans,
na wstepie swojego powitania, odnidst sie do tego trudnego cza-
su pandemii, ktéra dotkneta nas wszystkich w roku 2020 i trwa
nadal. Podkreslit wage diagnostéw bedacych na pierwszej linii
walki z pandemig, dziekujac jednoczesnie za ich role i wktad jaki
whniesli w stawianiu czota tej trudnej sytuacji. Zwracat uwage na
fakt, ze szczegdlnie w tym okresie, bardzo wazna jest diagnosty-
ka, podkreslat jak zmienity sig warunki pracy diagnostow, a takze
jak firmy diagnostyczne takie jak Roche Diagnostics mogg wspie-
rac ten dziat medycyny. Na koniec, nawigzat do zwigzku symbo-
liki hasta - ,Simplicity meets excellence” z origami w ksztafcie
ptaka, wykonanego z prostej, biatej kartki papieru.
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Po wystagpieniu Dyrektora Generalnego nastapit pokaz, na kt6-
ry wszyscy uczestnicy czekali - mapping nowego systemu.
Przy dzwigkach dynamicznej muzyki, tylne ekrany stopniowo
rozjasniaty sie zielononiebieskim gradientem, a po tym pojawi-
ty sie rozproszone malenkie czasteczki, ktére nastepnie niczym
chmura skupity sie wokét konturéw analizatora. Swietliste linie
konturowo wyrysowaty, z lewej strony sekcje immunochemicz-
ng, z prawej, biochemiczna. Po chwili w Srodkowej czesci pojawit
sie wirtualny organ mdézgu. Linie rozbtysty, animujac zewnetrz-
ne elementy urzadzenia, za ktérym zbudowana zostata kon-
strukcja stanowiska startowego. W tym momencie rozpoczeta
sie sekwencja przygotowania rakiety do startu i odliczanie. Na
ekranach mozna byto obserwowa¢ fale energii nasladujgce dym
i ptomienie. W dalszej czg$ci uczestnicy mieli wrazenie, ze unosza
sie w przestrzen, a potem podazajg $wietlistym tunelem. Symbol
tunelu kojarzyt sie jednoznacznie z czasem, nawigzywat do hasta
»1WO0j czas”, a przed oczami widzéw pokazaty sie réznego typu
animacje zegaréw. W tym momencie wirtualna podréz w tunelu
przybrata na predko$ci, inaczej niz zegary ktére odliczaty sekun-
dy coraz wolniej. Na ekranach tunel ,,czasowy” konczyt sie w mi-
nimalistycznym wnetrzu laboratorium, ktére wypetnito sie sprze-
tami analitycznymi. Nastepnie analizator ,porzadkuje” przestrzen
usuwajac niepotrzebne wyposazenie. W tej chwili uwage widzéw
przyciggaty zdjecia diagnostéw, najpierw 3 potem pojawito sie
ich coraz wiecej, a nastepnie hasto ,, Twdj zespdt”. Po chwili przed
oczami obserwujgcych pokaz, ukazata sie przestrzen kosmiczna,
a analizator rozpoczat , lewitacje” wsréd gwiazd. Kolejne hasto na
ekranie to ,Twoja przyszto$¢” i w tym momencie scena rozbtysta
kulminujgc do zjawiska na ksztatt eksplozji energii i $wiatta. Na
ekranach pojawiajg sie kolejno ikony 4 haset. Przestrzen zmie-
nita sie, uczestnicy opadajg do ,atmosfery”, widzac jedoczesnie
zdjecia usmiechnietych pacjentéw do ktérych dotaczajg ponow-
nie zdjecia diagnostéw. W tym momencie show wienczy napis
- cobas pure integrated solutions.

Po tym spektaklu barw, ksztattéw i dZwiekéw na scene zosta-
li zaproszeni Réza Znosko, Specjalista Aplikacyjny i Andrzej
Cudowski, Inzynier Serwisu, ktérzy w krétkiej prezentacji przed-
stawiajg najwazniejsze korzy$ci definiowane hastami - Twgj czas,
Twoja przestrzen, Twoj zespdt, Twoja przysztosé. Po prezenta-
cji produktowej, kilka stéw o cyfrowych rozwigzaniach Roche
dostarczanych wraz z analizatorami, opowiedziat Karol Sowin-
ski, Service Excellence Manager, ktéry przedstawit dodatkowe
ustugi, w ktérych stworzeniu pomogli nam Klienci. Korzystajgc
z ich doswiadczen, wnioskéw czy spostrzezen, Roche oferu-



je klientom w standardzie, dodatkowy pakiet ustug nazywany
~-Roche Remote Care Giver”, ktéry zawiera: zgtoszenia serwiso-
we, zdalny dostep (praca w tle), uaktualnienia, proactive service
czyli serwis zapobiegajacy awariom.

Po czesci prezentacji nastgpita sesja pytan i odpowiedzi. Zespot
pracownikéw Roche Diagnostics odpowiada na pytania zadawa-
ne przez uczestnikéw na chacie. Pytania dotyczyly gtéwnie cech
i mozliwosci nowej platformy: réznic pomiedzy ,starymi” i ,no-
wymi” systemami, wielko$ci uzywanej probki, warunkéw instala-
cyjnych, a takze rozwigzan cyfrowych - sposobu zatozenia konta
w portalu Roche Dialog czy ustugi Remote Service.

W dalszej kolejnosci na scenie pojawili sie pierwsi uzytkownicy co-
bas pure, ktérzy przez 6 miesiecy testowali aparat, uczestniczac
réwniez jako jeden z 4 o$rodkéw na Swiecie, w ewaluacji anali-
zatora. Pracownicy Laboratorium Diagnostyki przy Dolno$laskim
Centrum Choréb Ptuc we Wroctawiu, bo to wtasnie o tym klien-
cie mowa, odpowiadali na pytania dzielgc sie swoimi pierwszymi
doswiadczeniach. Zwracajg uwage na komfort pracy z jednym
systemem versus dwoma (dotychczas w laboratorium uzywany byt
analizator COBAS INTEGRA 400 plus i cobas e 411), prostote
obstugi, krdtki czas wykonania oznaczen i wydania wyniku, a tak-
ze niewielkie wymiary platformy. Kierownik laboratorium p. Dawid
Radziszewski podkresla wysokg jako$¢ wydawanych wynikow, p.
Aleksandra Strzata, kierownik dziatu immunochemii zwraca uwa-
ge na doskonatg organizacje przestrzeni i mozliwo$¢ wykonywa-
nia oznaczen z jednej prébki, a takze dostepno$¢ wiekszej liczby
miejsc odczynnikowych w poréwnaniu z poprzednimi systemami.
Natomiast z-ca kierownika p. Aleksandra Znamiec-Sliwa, méwi
o prostocie obstugi, niewielkiej iloSci czynnosci konserwacyjnych
oraz internetowej aktualizacji danych (np. kalibratoréw i materia-
téw kontrolnych).

Po wywiadzie i prezentacji testymonialu, do uczestnikéw zwrdcit
sig gos¢ specjalny dr Benjamin Lilienfeld, Lifecycle Leader Serum
Work Area Systems, z Roche Diagnostics. Przedstawit wizje nad
ktérg pracuje firma Roche, ktdra jest zwigzana z innowacjg dia-
gnostyki w ksztattowaniu opieki zdrowotnej i zmiang zycia.

Na koniec sesji promocyjnej spotkania p. prof. Aleksandra Przy-
galinska przedstawita mozliwos$ci wykorzystania sztucznej inteli-
gencji w réznych obszarach zawodowych i sposéb w jaki sztucz-
na inteligencja zmieni sposéb pracy i podejscie do niej.

Ten dzien, po 30 minutowej przerwie, zakonczyta sesja edukacyj-
na pod patronatem Polskiego Towarzystwa Diagnostyki Labora-
toryjnej (PTDL), Krajowej Izby Diagnostyki Laboratoryjnej (KIDL)
oraz Kolegium Medycyny Laboratoryjnej. Prezentacje nawigzy-
waty do dwdch paneli tematycznych - ,Niebezpieczne zwigzki”
(Choroby zakazne) i ,Prosto w serce” (Kardiologia).

W kolejnym dniu, spotkanie poprowadzita p. Iwona Szymala, Re-
daktor Naczelna MedExpress. Poruszane byty tematy Onkologii
(panel I will survive™), Zdrowia kobiety (panel ,,By¢ kobieta, by¢
kobietg™), czy Endokrynologii (panel ,Miedzy nami hormonami”).
Kazdy panel zakonczony byt dyskusja.

Podczas dwdch dni, dla uczestnikdéw konferencji przygotowa-
na byta réwniez strefa interaktywna (Quiz Room, Show Room
i Warsztaty). Mozna byto rozwigzac quiz, przyczyniajgc sig¢ w ten
sposob do przekazania przez Roche, Fundacji ,Las na zawsze”,
$rodkdéw finansowych na zasadzenie lasu. Mozna tez byto wzigé
udziat w grze MEMO, w ktérej pary kart opisywaty cechy i ko-
rzysci cobas pure, lub utozyé puzzle czy tez, sprawdzi¢ swoje
zdolnoSci artystyczne, tworzac z kartki papieru origami w ksztat-
cie ptaka - symbol o ktérym wspominat w swojej wypowiedzi
GM Dirk - Jan Paans.

Uczestnicy spotkania, mogli zaspokoi¢ niedosyt wiedzy o nowym
rozwigzaniu, zapisujac sie na Warsztaty, w tej czesci interaktyw-

nej, ktére odbywaty sie w ciggu kilku dni po konferencji.

Czy konferencja udzielita odpowiedzi na pytanie - ,Jaki zatem,
jest nowy system cobas pure integrated solutions”?

Mysle, ze kazdy z uczestnikéw znalazt zapewne swojg odpowied? ... 3)
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Skrining raka szyjki macicy w Polsce w okresie
pandemii SARS-CoV-2: Projekt KOLPOSKOPIA
2020 Polskiego Towarzystwa Ginekologow

i Potoznikow oraz Polskiego Towarzystwa
Kolposkopii i Patofizjologii Szyjki Macicy.

prof. dr hab. n. med. Robert Jach,

Prezes Polskiego Towarzystwa Kolposkopii i Patofizjologii Szyjki Macicy oraz Przewodniczgcy Sekcji Patologii Szyjki Macicy, Kolposkopii i Cytologii

PTGiP; Klinika Ginekologii Endokrynologicznej, Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellotiskiego, Krakéw.

W maju 2020 roku Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) wezwata wszystkie instytucje na $wiecie zaangazowane
w prewencje raka szyjki macicy (rsm) do podjecia dziatarn pozwalajacych na eliminacje rsm jako problemu populacyjnego
do konica trwajgcego stulecia, co ma by¢ réwnoznaczne z redukcjg liczby zachorowan do poziomu bardzo rzadkiej choroby
(£ 4 przypadkéw/100.000/rok). Wedtug WHO, kraje europejskie powinny osiggna¢ ten cel wczesniej, tj. miedzy 2055
a 2059 rokiem. WHO okreslita takze cele do osiaggniecia w krétszej perspektywie, co pozwoli zrealizowa¢ z najwyzszym

prawdopodobienistwem wskazany cel nadrzedny.

Stownik skrétow:

AGC (atypical glandular cells) - nieprawidtowe komérki gruczotowe
AIS (adenocarcinoma in situ) - rak gruczotowy in situ

ASC-H (atypical squamous cells, cannot exclude high-grade squ-
amous intraepithelial lesions) - nieprawidtowe komadrki nabtonka
wielowarstwowego ptaskiego, [w ktérych przypadku] nie mozna
wykluczy¢ zmian $rédnabtonkowych duzego stopnia

ASC-US (atypical squamous cells of undetermined significance)
- nieprawidtowe komdrki nabtonka wielowarstwowego ptaskiego
0 nieokreslonym znaczeniu

ASC-US+ (atypical squamous cells of undetermined significance
and higher cytological abnormalities) - nieprawidtowe komorki
nabtonka wielowarstwowego ptaskiego o nieokreslonym znacze-
niu i wyzsze rozpoznania cytologiczne

CIN (cervical intraepithelial neoplasia) - srédnabtonkowa neopla-
zja szyjki macicy

HPV (human papillomavirus) - wirus brodawczaka ludzkiego

HRHPV (high-risk human papillomavirus) - wysokoonkogenny
wirus brodawczaka ludzkiego

HRHPV14 (14 types of high-risk human papillomavirus)
- 14 wysokoonkogennych typéw wirusa brodawczaka ludzkiego

HPV-xGT (HPV extended genotyping) - rozszerzone (poza typy 16
i 18) genotypowanie HPV

HSIL (high-grade squamous intraepithelial lesions) - zmiana
Srédnabtonkowa duzego stopnia

HSIL (CIN 2+4) - histopatologiczny HSIL z subkategoryzacja do
CIN 2 i wyzszego stopnia

HSIL (CIN 3+4) - histopatologiczny HSIL z subkategoryzacja do
CIN 3 i wyzszego stopnia

LBC (liquid-based cytology) - cytologia na podtozu ptynnym
LBS (liquid-based screening) - skrining na podtozu ptynnym

LSIL (low-grade squamous intraepithelial lesions) - zmiana $réd-
nabtonkowa matego stopnia

NILM (negative for intraepithelial lesion or malignancy) - wynik
ujemny pod wzgledem zmian $rédnabtonkowych

rsm - rak szyjki macicy

Rok 2030 jest granica czasowa dla wszystkich krajow uzy-
skania minimalnych celéw okreslonych skrétem ,,90-70-90",
ktory obejmuje:

= objecie 90% dziewczynek petnym szczepieniem przeciwko
HPV do osiggniecia 15 roku zycia,

= objecie 70% kobiet wysoko efektywnym testem skriningowym

minimum 2 razy w ciggu zycia, w 35 oraz powtdrnie w 45 roku
Zycia,
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= objecie 90% kobiet z rozpoznaniem zmian przedrakowych
i rsm odpowiednim leczeniem i opieka 2%,

Europejska odpowiedzig na wezwanie WHO jest wspdlna inicjatywa
Europejskiej Organizacji ds. Raka (ECCO, European CanCer Orga-
nisation), Europejskiego Towarzystwa Ginekologii Onkologicznej
(ESGO, European Society of Gynaecological Oncology) oraz Euro-
pejskiej Federacji Kolposkopowej (E.FC., European Federation for
Colposcopy).



Europejskie propozycje celow, ktdre powinny byé osiggniete do
2030 roku posiadajg szerszy zakres oraz zostaly doprecyzowane
w stosunku do bazowego dokumentu WHO 1.,

Polska odpowiedzig na wezwanie WHO jest Projekt KOLPOSKOPIA
2020 z juz opublikowanymi % oraz planowanymi do publikacji reko-
mendacjami w zakresie prewencji wtérnej rsm w Polsce.

Realizacje wskazanych przez WHO celéw w sposéb oczywisty
utrudnia trwajaca od poczatku roku pandemia SARS-CoV-2, ktdra
W znaczacy sposéb zahamowata lub ograniczyta prewencje wtérng
nowotworéw, w tym rsm. Dane amerykanskie wskazujg na redukcje
nawet o 94% liczby testéw skriningowych rsm wykonanych miedzy
10 a 20 tygodniem biezacego roku w stosunku do lat poprzednich.
W czerwcu sytuacja nieznacznie sie¢ poprawita, ustalajgc deficyt te-
stéw przesiewowych na poziomie 67%, co ciggle stanowi bardzo
wysoki poziom .. Polskie dane za 2020 rok w prewencji wtérnej rsm
finansowanej ze Srodkéw publicznych sg wysoce niepokojace - skri-
ningiem objete zostato 13,84% planowanej populaciji kobiet ®. Dane
skriningu rsm w modelu oportunistycznym poza finansowaniem ze
$rodkéw publicznych nie sg znane .

Rekomendowane postepowanie skriningowe w okresie
pandemii SARS-CoV-2

W zwigzku z utrzymujaca sie¢ pandemig SARS-CoV-2 oraz trudnym
do przewidzenia jej przebiegiem i terminem zakoriczenia, uwzgled-
niajac wezwanie WHO z maja 2020 do podjecia dziatan w zakresie
prewencji rsm i wskazane w nim cele, a przede wszystkim w obawie
przed niedajacymi sie przewidzie¢ odlegtymi skutkami ograniczenia
lub zaniechania populacyjnego zastosowania narzedzi prewencji
wtdrnej rsm, zarekomendowano tymczasowo ponizsze postepowa-
nie skriningowe w warunkach polskich w okresie zagrozenia epi-
demiologicznego zwigzanego z pandemia SARS-CoV-2. Nadrzed-
nym celem bezposrednim niniejszych rekomendaciji jest osiggniecie
w Polsce w dobie pandemii mozliwie najwyzszego udziatu populacji
objetej skriningiem, optymalnie wedtug rekomendowanych tymcza-
sowych modeli przesiewowych, z mozliwie efektywna diagnostycznie
selekcja pacjentek wymagajacych skierowania na kolposkopie.

Rekomendowane postepowanie skriningowe rsm w Polsce w okre-
sie pandemii SARS-CoV-2 obejmuje ponizsze strategie:

1. W przypadku sytuacji epidemiologicznej umozliwiajacej pobra-
nie materiatu z szyjki macicy przez lekarza lub potozng oraz dostep-
noéci do dedykowanego zaplecza diagnostyczno-laboratoryjnego,
zarekomendowano skrining na podtozu ptynnym (LBS, liquid-based
screening), czyli zastosowanie podfoza ptynnego, jako nosnika po-
branego materiatu komdrkowego, metody umozliwiajgcej wykona-
nie kilku testéw diagnostycznych z jednego pobrania, ograniczajgcej
liczbe koniecznych wizyt do jednej w etapie kwalifikacji do kolposko-
pii z biopsjg oraz eliminujacej uzycie utrwalacza w postaci aerozolu.

W skriningu na podfozu ptynnym powinny by¢ zastosowane wytgcz-
nie zwalidowane Klinicznie: podtoza ptynne, testy w kierunku 14 wy-
sokoonkogennych typéw wirusa brodawczaka ludzkiego (HRHPV14),
odrebnie dla izolowanego pierwotnego testu HRHPV14 oraz dla te-
stu potagczonego "%, oraz immunocytochemiczny test p16/Ki67 "',
Do czasu dopuszczenia zwalidowanych narzedzi diagnostycznych
dla polskich warunkéw zaakceptowano tymczasowo oparcie sie na
odpowiednich rejestracjach Amerykanskiego Instytutu ds. Zywnosci
i Lekéw (FDA, Food and Drug Administration), a odno$nie testéw

w kierunku HRHPV14 dodatkowo na protokotach VALGENT (Valida-
tion of HPV Genotyping Tests) 124,

Dla skriningu na podtozu ptynnym/LBS zarekomendowano wdroze-
nie modelu HPV-zaleznego, tj.:

= izolowanego pierwotnego testu w kierunku HRHPV14

= lubtestu potaczonego (cotesting) obejmujgcego jednoczasowy
test HRHPV14 i cytologie na podtozu ptynnym (LBC)

z nastepowym dalszym postepowaniem diagnostyczno-terapeu-
tycznym zaleznym od wyniku testu, a we wskazanych przypadkach
z uwzglednieniem wywiadu.

Postepowanie w oparciu o ocene ryzyka HSIL (CIN 3+), wskazane
w rekomendacjach ASCCP 2019 (American Society for Colposcopy
and Cervical Pathology), obliczong z uwzglednieniem wynikéw aktu-
alnych testéw oraz historii skriningu, tj. wyniku testu poprzedzajace-
go w okresie do 5 lat wstecz (wytacznie w przypadku zastosowania
testow przesiewowych zatwierdzonych przez FDA) i/lub leczenia
z powodu HSIL (CIN 2+4) w okresie poprzedzajacych 25 lat, zareko-
mendowano tymczasowo w metodyce diagnostyczno-terapeutycz-
nej dla polskich warunkéw jako postepowanie akceptowalne 101213,

Wszystkie przypadki HRHPV14 dodatnie wymagajg dalszego poste-
powania diagnostycznego z uzyciem testu selekgcji ryzyka HSIL (CIN
2+), tj. cytologii lub testu p16/Ki67 (koniecznie w zautomatyzowanej
preparatyce i ocenie wykwalifikowanego cytopatologa - rekomen-
dacja FDA) jako alternatywy dla badania cytologicznego, opcjonalnie
jako testu selekcji po wyniku cytologii ',

Opcjonalnym postepowaniem w dobie pandemii jest kierowanie
bezposrednio do kolposkopii wszystkich pacjentek z potwierdzong
obecnoscig typow 16 i/lub 18 HRHPV, a w przypadku zastosowania
testu z rozszerzonym genotypowaniem poza typy 16 i 18 (HPV-xGT,
HPV extended genotyping), takze typu 31 19,

Aktualnie, zastosowanie metod opartych o metylacje nie posiada
wystarczajgcej walidacji klinicznej w zakresie skriningu rsm 1'%,

Wskazano 4 podstawowe tymczasowe HPV-zalezne modele skrinin-
gowe jako rekomendowane dla polskich warunkdéw:

= model skriningowy 1 - pierwotny izolowany test
HRHPV14
- 1A - z nastepowa cytologia
- 1B - z nastepowym testem p16/Ki67

= model skriningowy 2 - pierwotny test potaczony/cote-
sting (HRHPV14+LBC)
- 2A - bez nastepowego testu dodatkowego
- 2B - z nastepowym testem p16/Ki67

= model skriningowy 3 - pierwotny izolowany test
HRHPV14 z rozszerzonym genotypowaniem (z niezna-
nym wczesniejszym statusem HRHPV14) z nastepowa
cytologia

=  model 4 - pierwotny HRHPV14 w oparciu o rekomen-
dacje ASCCP 2019 "*'2'3); (polskie ttumaczenie: Medycyna
Praktyczna Ginekologia i Potoznictwo Nr 05 oraz Nr 06/2020).
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W zwigzku z brakiem w warunkach polskich obligatoryjnego ra-
portowania rekomendowanych dla cytologii na podtozu ptynnym
parametréw oceny i kontroli jako$ci, w tym w szczegdlno$ci: od-
setka poszczegdlnych rozpoznan cytologicznych w poréwnaniu
z wartos$ciami raportowanymi przez Amerykanskie Towarzystwo
Patologéw (CAP, College of American Pathologists), korelacji cy-
tologiczno-wirusologicznych (CVC, cyto-virological correlations)
oraz korelacji cytologiczno-histologicznmych (CHC, cyto-histo-
logical correlations), w celu umozliwienia oceny i kontroli jakosci
skriningu na podfozu ptynnym, rekomendowane jest raportowa-
nie minimum wskazanych parametréw zgodnie z odno$nymi re-
komendacjami Projektu KOLPOSKOPIA 2020 (w przygotowaniu).

2. Samopobranie (ang. selfsampling), czyli samodzielne pobra-
nie przez pacjentke materiatu z pochwy z uzyciem przeznaczone;j
do tego celu szczoteczki, zarekomendowano w pierwotnym skri-
ningu HPV-zaleznym jako podstawowe narzedzie skriningu rsm
zalecane w razie konieczno$ci zachowania dystansu spoteczne-
go i/lub obaw adresatek prewencji wtérnej rsm zwigzanych z ry-
zykiem zakazenia SARS-CoV-2, co w skrajnej formie prowadzi do
zaniechania skriningu 1171819,

W zwigzku z brakiem na polskim rynku wystarczajgco zwalido-
wanych testow HRHPV14 dla procedury samopobrania, w przy-
padku kazdego dodatniego wyniku HPV uzyskanego tg metoda,
konieczne jest pobranie od pacjentki materiatu z szyjki macicy
na podtoze ptynne (konieczny kontakt z personelem medycznym)
w celu potwierdzenia dodatniego wyniku w oparciu o zwalidowa-
ne testy molekularne HRHPV14. W przypadku potwierdzonego
wyniku dodatniego dalsze postepowanie opisano w punkcie nr 1.

Wszystkie wyniki HRHPV14 ujemne powinny by¢ potwierdzone
testami aktualnie rekomendowanymi po powrocie mozliwosci
prowadzenia skriningu przez wykwalifikowany personel medycz-
ny lub z uzyciem zatwierdzonego dla polskich warunkéw testu
do samopobrania.

3. Metoda samopobrania rekomendowana jest takze jako
narzedzie umozliwiajace ograniczenie kontaktéw spotecznych
z zachowaniem kontynuacji skriningu w selekcji mniejszych nie-
prawidtowosci cytologicznych (ASC-US lub LSIL) w sytuacji, gdy
nie jest dostepny pelet komdrkowy uzyskany w trakcie procedu-
ry laboratoryjnego opracowania materiatu z szyjki macicy z pier-
wotnego pobrania materiatu na podtoze ptynne (LBS), zgodnie
z wezedniejszymi wytycznymi 20,

4. W przypadku sytuacji epidemiologicznej pozwalajacej na
pobranie materiatu z szyjki macicy przez lekarza lub potozng
z jednoczasowym brakiem mozliwosci zastosowania skriningu
na podtozu ptynnym jako akceptowalne postepowanie w mode-
lach oportunistycznych ze srodkéw publicznych oraz ze Srodkéw
prywatnych wskazano cytologie konwencjonalng, z dalszym po-
stepowaniem zaleznym od wyniku cytologii i dostepno$ci testéw
diagnostycznych, opartym o dotychczasowe zalecenia 20222,

Podkreslono jednoczes$nie, ze takie postepowanie wigze sie
z koniecznoscig kolejnej wizyty diagnostycznej, w szczegdlnosci
w przypadku stwierdzenia mniejszych nieprawidtowosci cytolo-
gicznych (ASC-US lub LSIL) lub w przypadku cytologii niesatys-
fakcjonujacej, co nalezy uzna¢ za suboptymalne w czasie pan-
demii.
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Tymczasowe wskazania do kolposkopii

Jako nadrzedne parametry decyzyjne implikujgce skierowanie pa-
cjentki do kolposkopii z biopsjg w okresie do 3 miesiecy, bez wzgle-
du na wyniki pozostatych testéw, wskazano nastepujace wyniki:

= dodatni typ HRHPV 16 i/lub 18 i/lub 31 (typ 31 w przypad-
ku uzycia testu HPV-xGT) w przypadku nieznanego statusu
HRHPV pacjentki w okresie ostatnich 3 lat,

= dodatni typ HRHPV 16 i/lub 18 i/lub 31 (typ 31 w przypadku
uzycia testu HPV-xGT) potwierdzony powtérnie po 12 miesia-
cach w przypadku pacjentki pozostawionej poprzednio w mo-
nitorowaniu,

= dodatni typ (jeden lub wigcej) HRHPV nie-16/nie-18 lub typ
(jeden lub wiecej) HRHPV nie-16/nie-18/nie-31 (typ nie-16
/nie-18/nie-31 w przypadku uzycia testu HPV-xGT) potwier-
dzony powtdrnie po 12 miesigcach w przypadku pacjentki po-
zostawionej poprzednio w monitorowaniu,

= dodatni wynik testu p16/Ki67,
= wynik cytologii ASC-H, HSIL, AGC lub komdrki rakowe.

W przypadku podejrzenia procesu inwazyjnego dalsze postepowa-
nie diagnostyczno-terapeutyczne musi by¢ podjete niezwtocznie.

Utrzymano mozliwo$¢ odroczenia postepowania diagnostyczno-
terapeutycznego jako dopuszczalnego w oparciu o Tymczasowe
Rekomendacje z 22 marca 2020, z aktualizacjg z 2 maja 2020 ..

Zastosowanie podtoza ptynnego umozliwia wykonanie dodatko-
wych testéw diagnostycznych z materiatu pobranego od pacjentki
bez koniecznosci jej ponownego wezwania.

W przypadku dodatniego wyniku testu HPV mozna wigc wdrozy¢
kilka strategii znaczaco zwigkszajacych swoisto$¢ diagnostyczng
testu, a tym samym minimalizujgcych liczbe procedur inwazyjnych:

= natychmiastows cytologie (reflex cytology) (EU 2015),

= natychmiastowy test p16/Ki67 (reflex DS/dual staining) (FDA
approval),

= czy w przypadku rozszerzonego genotypowania poza typy 16
i 18 (HPV extended genotyping/HPV-xGT) strategie hybrydowa
- dodatnie w typach 16, 18 i 31 do kolposkopii, pozostate do
cytologii i dalsze postepowanie uzaleznione od wyniku cyto-
logii oraz grupy ryzyka wykrytych wiruséw. (Wright, Bonde).

Nowe paradygmaty prewencji wtérnej rsm czyli:
= skrining HPV-zalezny,

= zastosowanie podfoza ptynnego jako medium dla pobranego
materiatu z szyjki macicy;,

= postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne w oparciu o ryzy-
ko, a nie wynik testu,



wymuszajg reedukacje wszystkich uczestniczacych w skriningu
(tzn. lekarzy klinicystéw, patomorfologéw, diagnostéw laboratoryj-
nych, potoznych oraz technikéw i pracownikéw administracji oraz
zdrowia publicznego, a w konsekwencji uczestniczek badan prze-
siewowych), ktéra pozwoli na znalezienie wtasciwych odpowiedzi.

Nie zastepuja petnej oceny klinicznej jednostkowego przypadku.

Powinny by¢ zawsze analizowane w kontekscie optymalizacji poste-
powania w interesie zdrowotnym pacjentki.

Moga ulec zmianie w zalezno$ci od zmieniajacych sie warunkdéw.

Polskie Towarzystwo Kolposkopii i Patofizjologii Szyjki Macicy oraz
Projekt KOLPOSKOPIA 2020 z kierunkowymi rekomendacjami sa
do Panstwa dyspozycji w aspekcie szeroko rozumianej edukacji nie
tylko w zakresie kolposkopii, ale wszystkich dostepnych narzedzi
skriningowych w warunkach polskich.

Powyzsze rekomendacje nie stanowig ostatecznego sposobu poste-

powania w przypadku nieprawidtowych wynikéw testéw przesiewo-
wych w prewencji wtérnej rsm.
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Przygotowanie materiatu histopatologicznego
do badan predykcyjnych w raku ptuca oraz
interpretacja wynikow rearanzacji ALK (D5F3),
ROS1 (SP384) oraz ekspresji PD-L1 (SP263)

lek. Artur Bartczak, dr n med. Anna Obrochta-Zajgc, mgr Monika Skrobot, mgr Monika Pasieka-Lis,
mgr Agnieszka Knapczyk, Specjalistyczny Szpital Chorob Pluc im. Klary Jelskiej ,Odrodzenie”, Zakopane.

Rak ptuca zajmuje niechlubne, pierwsze miejsce pod wzgledem umieralnosci z powodu wszystkich nowotwordéw (20,3%), ze
wzrostem liczby nowych zachorowan z 1,8 min (2012) do 2,0 min (2018) [". W tym kontekscie zrozumiatym wydaje sie tak duze
zainteresowanie poszukiwaniem wcigz nowych czynnikdw predykcyjnych, ktére przyczynia sie do lepszego zrozumienia
biologii tej grupy nowotwordw, a tym samym wptyng na mozliwos$¢ zastosowania ukierunkowanej terapii i w konsekwencji
zmniejszenia zwigzanej z tym Smiertelnosci.

Schemat 1.

Algorytm oceny histopatologicznej
nowotworéw ptuca.

POBRANIE MATERIALU KOMORKOWEGO

v v
ROZMAZ CB/MATERIAL. TKANKOWY
EBUS/EUS, BIOPSJA PRZEZKLATKOWA EBUS/EUS, BIOPSJA PRZEZKLATKOWA, KRIOBIOPSJA, WYCINKI
v v v
OCENA STOPNIA MATERIAL. DIAGNOSTYCZNY
PODEJRZENIE RAKA ZAAWANSOWANIA (WYSTARCZAJACY DO POSTAWIENIA ROZPOZNANIA MATERIAL
NIEDROBNOKOMORKOWEGO CECHA N. M (TNM) ORAZ WYKONANIA NIEDIAGNOSTYCZNY
’ EW. BADAN PREDYKCYJNYCH)

PODEJRZENIE RAKA
DROBNOKOMORKOWEGO
/NEUROENDOKRYNNEGO
WIELKOKOMORKOWEGO

PODEJRZENIE INNEGO
NOWOTWORU

WYKLUCZENIE
NOWOTWORU

wg opracowania Zaktadu Patomorfologii SSzChP

,0drodzenie” im. Klary Jelskiej, Zakopane

Olbrzymi postep w metodach pozyskiwania materiatu nowotwo-
rowego ze szczegdllnym uwzglednieniem mniejszej inwazyjnosci
samych procedur, wymusza dostosowanie algorytmu i jego prze-
prowadzania w pracowniach cytologicznych i histopatologicznych.
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RAK DROBNOKOMORKOWY
/NEUROENDOKRYNNY
WIELKOKOMORKOWY >
(potwierdzony
immunohistochemicznie)

ZAKONCZENIE
DIAGNOSTYKI

POWTORZENIE
BIOPSJI

RAK GRUCZOtOWY / NOS
(potwierdzony badaniami >
dodatkowymi)

RAK PLASKONABLONKOWY
(potwierdzony badaniami >
dodatkowymi)

KWALIFIKACJA
DO EW. BADAN
PREDYKCYJNYCH
LECZENIA RAKA NIEDROB-
NOKOMORKOWEGO

INNY NOWOTWOR
PIERWOTNY (potwierdzony >

badaniami dodatkowymi)
PRZERZUT

(potwierdzony badaniami >
dodatkowymi)

KWALIFIKACJA DO EW.
BADAN PREDYKCYJNYCH
WEASCIWYCH DLA
DANEGO NOWOTWORU

Obecnie klinicy$ci nie ograniczajg sie jedynie do pytania: ,czy pa-
cjent ma chorobge nowotworowg?”. Teraz kluczowe jest precyzyjne
okreslenie podtypu nowotworu, ale co nie mniej wazne, ocenienie
wszystkich badan predykcyjnych warunkujgcych wprowadzenie



Tabela 1.
ROZMAZ CB/2-3 CB WYCINKI
Rodzaj materiatu do
5 inych.

badar predykcyjnyc ROZPOZNANIE QDO 9 (X
EGFR (V] /09 9
ALK IHC (}] /09 9
ALK FISH (%] /09 X
ROS 1 FISH (%) /09 9
PDL-1 %) /%09 9

spersonalizowanej terapii. W zwigzku z tym istotne jest bardzo
oszczedne postepowanie z materiatem komorkowym [Tabela 1, 2].

Program lekowy leczenia niedrobnokomoérkowego raka ptuca

Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ) cyklicznie aktualizuje tres¢
programu lekowego leczenia niedrobnokomdérkowego raka
ptuca - B.6. Zaktada on sekwencyjno$¢ zlecanych badan tzn.
w przypadku rozpoznania zaawansowanego raka gruczotowe-
go, raka niedrobnokomdérkowego bez ustalonego podtypu hi-
stologicznego (NOS), raka niedrobnokomdérkowego z przewaga
utkania gruczotowego lub raka wielkokomdérkowego, powinno
sie wykonaé¢ ocene mutacji EGFR, nastepnie, gdy wynik okaze
sie ujemny, rearanzacje ALK i ROS1, a na konicu ocene ekspres;ji
biatka PD-L1. [Tabela 3]

Ocena rearanzacji ALK wykonywana jest w oparciu o metode
immunohistochemiczng, fluoroscencyjna hybrydyzacje in situ
(FISH) lub sekwencjonowanie nowej generacji (NGS). Zgodnie
z programem lekowym, rearanzacja ROS1 moze by¢ oceniona
przy wykorzystaniu metody FISH lub NGS.

W przypadku rozpoznania raka ptaskonabtonkowego jedynym
wykonywanym badaniem predykcyjnym jest immunohistoche-

miczne oznaczenie ekspresji biatka PD-L1 (klon SP263 i kon-
centrat 22C3) 1.

Klon SP263 jest gotowym do uzycia przeciwciatem, natomiast
cheé uzycia koncentratu 22C3 wymaga przeprowadzenia obo-
wigzkowej walidacji wewnatrzlaboratoryjne;j.

Warto podkreslié, ze rak wielkokomérkowy (ICD-0: 8012/3) i rak
neuroendokrynny wielkokomérkowy (ICD-0: 8013/3) to biolo-
gicznie dwa rézne typy nowotworéw [, dlatego btedem jest
zlecanie badan predykcyjnych w przypadku rozpoznania tego

drugiego typu.

ROZMAZ
EBUS/EUS, BIOPSJA PRZEZKLATKOWA

Czy wiesz, ze:

e rozmaz cytologiczny jest najszybsza (ok 20 min.)
metodg oceny zaawansowania (staging) raka

wg opracowania Zaktadu Patomorfologii SSzChP ,Odrodzenie”
im. Klary Jelskiej, Zakopane

Tabela 2.
Metoda Minimalna ilo§¢ komérek nowotworowych
Minimalna
ilo$¢ komérek EGFR 50
nowotworowych
wystarczajaca do
wykonania badan ALKHC 1
predykcyjnych.
ALK FISH 50
ROS1 FISH 50
PDL-1 100
Tabela 3. R
ak drobnokomérkowy
Badania predykcyjne Ra!( ﬁ:u:: zol(’)v;ylrak Rak ptaskonabtonkowy /rak neuroendokrynny
wykonywane zgodnie wietkokomorkowy wielkokomérkowy
z programem lekowym
o EGFR () Ix) Ix)
ALK o Q )
ROS1 (] (%) (%)
PDL-1 (V] (V] (%)
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Metodyka opracowania materiatu cytologicznego
i histopatologicznego do badan predykcyjnych

Wspdline, dla wszystkich badan predykcyjnych, etapy opracowania
materiatu uwzgledniaja: etap utrwalenia, przeprowadzenia w proce-
sorze tkankowym, zatopienia w parafinie z wytworzeniem bloczka
parafinowego oraz skrojenia na mikrotomie.

Czas uptywajacy od pobrania materiatu do jego utrwalenia powinien
by¢ jak najkrétszy, a ilo$¢ utrwalacza powinna by¢ dziesieciokrotnie
wieksza od objetosci badanego materiatu. W przypadku duzego ma-
teriatu tkankowego warunkiem koniecznym, zgodnie ze standarda-
mi, jest uzycie jako utrwalacza formaliny buforowanej 10% o obojet-
nym pH 7,2-7,4 czyli 4% wodnego roztworu formaldehydu ©. Istotny
jest czas utrwalania materiatu, ktéry powinien zamykac sie pomie-
dzy 24-72h w temperaturze pokojowej. Nalezy przy tym pamigtaé, ze
szybkos$¢ penetracji formaliny w gtab tkanek to 1 mm na godzine,
dlatego guz nalezy przed utrwaleniem ponacinac. [Tabela 4]

Gdy materiat cytologiczny opracowujemy jako materiat histologicz-
ny (cytoblok) zaleca sie aby komdrki zaraz po pobraniu byty umiesz-
czone w utrwalaczu, w ktérym jest mieszanina alkoholi (np. cyto-
spin), a nastepnie w pracowni patomorfologicznej po odwirowaniu
dodajemy preparat zageszczajacy, ktdorego zadaniem jest agluty-
nacja komorek i ich tatwiejszy pasaz w kasetce histopatologicznej
umieszczonej w formalinie. Kluczowym parametrem wptywajgcym
na wiarygodno$¢ badan immunohistochemicznych i predykcyjnych
jest czas utrwalenia, ktéry powinien wynosi¢ 6-48 godzin.

W naszym szpitalu wiekszo$¢ materiatu biologicznego uzyskiwana
jest w spos6b matoinwazyjny z wykorzystaniem techniki EBUS/EUS.
Ztotym standardem obecnie staje sie pobieranie materiatu na 2-3
cytobloki i wykonanie dodatkowo pojedynczego rozmazu celem
szybkiej oceny np. zaawansowania (,,staging” weztowy) nowotworu.
Kazdy z cytoblokdw krojony jest w sposéb oszczedny na pojedyncze
skrawki grubo$ci 4-6 pm i barwiony rutynowo hematoksyling i eozy-
ng (HE). Podczas wstepnej diagnostyki histopatologicznej preparat
reprezentujgcy bloczek oceniany jest pod katem iloSci materiatu

nowotworowego. Najmniej ,,obfity” cytoblok kwalifikowany jest jako
stuzgcy postawieniu rozpoznania z wykonaniem ukierunkowanych
badan réznicujgcych. Drugi bloczek stuzy jako materiat wyjSciowy
do wykonania badan predykcyjnych. Materiat uzyskany z grubej
igly lub z wycinkéw powinien by¢ podzielony do réznych bloczkéw
parafinowych. Nastepnie postepujemy zgodnie z kryterium ilo$cio-
wym opisanym powyzej.

. .
. .

CB/MATERIAL TKANKOWY
EBUS/EUS, BIOPSJA PRZEZKLATKOWA,
KRIOBIOPSJA, WYCINKI

Czy wiesz, ze:

e [Materiat komérkowy powinien byé¢ utrwalany
w 10% buforowanej formalinie przez okres
6-24h zanim zostanie poddany dalszej obrébce
laboratoryjnej

e (Cytoblok/cytobloki lub wycinek/wycinki
zapewniajg optymalny materiat komdrkowy
do wykonania badan réznicujacych i
zaklasyfikowania nowotworu oraz do wykonania
ew. badan predykcyjnych

e Bloczek parafinowy zapewnia wieloletnig ochrone
materiatu genetycznego.

e (Czas archiwizowania bloczkéw parafinowych
i preparatéw cyto-histopatologicznych
w zaktadach i pracowniach histopatologicznych
wynosi min. 20 lat

Standardy organizacyjne oraz standardy postgpowania w patomor-
fologii. PTP 2020

Tabela 4.
) ) Rodzaj utrwalacza
\/\/arle_kl “,”‘_"’alja”'z ) Rodzaj materiatu Czas utrwalania
W zaleznoscl od roazaju . q
materiatu. Etap przedlaboratoryjny Etap laboratoryjny
Mieszanina alkoholi I B e
EBUS, EUS, BAC, (cytospin) formalina
ptyny z jam ciata ytosp pH:72-74
(cytoblok)
10 % buforowana formalina 6-48h
pH: 7,2 -7.4
. .
BAG, kriobiosja, wycinki 10% b“;gr_o;"’;'ja;zrma“"a
0 .
Duzy materiat operacyjny 10% bu;lcjlr.o;/v 2a r1a7fzrmalma 24-72h
ALK (D5F3) tworzacych algorytmy postgpowania z chorym na niedrobnoko-

Badanie ALK (D5F3) stuzy do wykrywania biatka kinazy chtonia-
ka anaplastycznego (biatka ALK) w tkance zawierajgcej utkanie
niedrobnokomdrkowego raka ptuca (przewazajacg wiekszo$¢ re-
aranzacji w genie ALK zaobserwowano w prébkach histopatolo-
gicznych gruczolakoraka ptuca).

Klon D5F3 zyskat petng akceptacje miedzynarodowych organizacji
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morkowego raka ptuca . Jest on uznany jako w petni komple-
mentarny z technikg FISH. ALK (D5F3) stanowi stosunkowo nie-
droga metode umozliwiajgcg ocene architektury komoérek guza
przy uzyciu mikroskopu $wietlnego. Jednoczesnie szybko$¢ anali-
zy, prostota z wykorzystaniem zautomatyzowanej metody barwie-
nia (Benchmark) i stosunkowa tatwo$¢ interpretacji wyniku daja
atrakcyjne narzedzie w pracy patomorfologa i zespotu diagnostéw
laboratoryjnych. [Tabela 5]

1




Tabela 5.

Poréwnanie techniki

ALK (IHC) z ALK (FISH).

ALK FISH ALK IHC
Minimalna ilo§¢ komérek
50 1
nowotworowych
Czas przygotowania min. 6 h Ok. 45 h
preparatu
Latwos¢ interpretacji @ 0
Koszt wykonania badania (%] Q
Refundacja (V] (%)

Badanie ALK (D5F3) przeprowadza sie przy uzyciu pierwotne-
go krdliczego przeciwciata monoklonalnego Ventana anty-ALK
(D5F3) (firmy Roche, CE-IVD) w potaczeniu z zestawem Opti-
View DAB IHC Detection i OptiView Amplification Kit jako w pet-
ni zautomatyzowany test immunohistochemiczny w urzadzeniu
Ventana BenchMark ULTRA.

Techniczne opracowanie badania wymaga przygotowanie 2
preparatéw z bloczka parafinowego zawierajgcych po jednym
z seryjnie skrojonych skrawkoéw tkankowych o grubosci 3-4 pm

Rycina 2. i 4 AP
- %

Komérki zwojowe oraz komorki el 28 ¢ \ ‘b *
nerwowe warstwy migsniowej § :
wyrostka robaczkowego wykazujg silne

cytoplazmatyczne ziarniste barwienie 3 Tl ¥

pod katem ALK.

Z uwagi na ostabienie antygenowosci zwigzane z uptywem czasu,
a tym samym zmniejszenie intensywnosci reakcji w okresie 3 mie-
siecy od skrojenia z bloczka parafinowego, zaleca sie bezzwtoczne
wybarwienie preparatéw.

Przed samym procesem barwienia preparaty umieszczane sg
w cieplarce na czas 1-2 godziny w temp. 60°C. Catkowity czas
przygotowania preparatéw ALK (D5F3) wynosi ok. 4,5h.

W przypadku ALK (D5F3) za reakcje dodatnig uwaza si¢ obecnos¢
silnego ziarnistego barwienia cytoplazmatycznego w komarkach
guza (dowolny procent dodatnich komdrek nowotworowych).
[Rycina 2-2, Rycina 3-2]

Za reakcje ujemng przyjmuje sie: brak reakcji, reakcje punktowag
lub nieintensywng (staba, $rednig reakcje).

W procesie interpretacji nalezy zwrdci¢ szczegdlng uwage na re-
akcje fatszywie dodatnie, ktére mogg wystapi¢ w makrofagach pe-

12

i umieszczonych na dodatnio natadowanych szkietkach mikro-
skopowych (adhezyjne szkietka mikroskopowe).

Na preparatach poza badang tkankg nalezy umiesci¢ kontrole
dodatnig w postaci komdrek zwojowych np. wyrostka robacz-
kowego [Rycina 2], a nastepnie wybarwi¢: pierwszy prepa-
rat z zastosowaniem pierwotnego monoklonalnego krdliczego
przeciwciata anty-ALK (D5F3), drugi preparat stanowi kontrole
negatywng z zastosowaniem przeciwciata Rabbit Monoclonal
Negative Control Ig.

cherzykowych (punktowe, cytoplazmatyczne barwienie), komdrek
pochodzenia nerwowego (komdrki nerwowe i zwojowe), barwie-
nie tagodnego nabtonka gruczotowego i rozproszonych komor-
kach limfoidalnych w obrebie nacieku zapalnego.

Pewne zabarwienie tta mozna réwniez zaobserwowac¢ w obrebie
$luzu pozakomdrkowego i w martwiczych obszarach guza, ktére
nalezy wykluczy¢ z oceny patomorfologiczne;.

Badania oceny rearanzacji ALK (D5F3) powinny by¢ interpretowa-
ne przez do$wiadczonego lekarza patomorfologa, gdyz od wyniku
zalezy wdrozenie celowanej terapii.

Zgodnie z wytycznymi programu lekowego B.6., laboratorium wy-

konujace takie badanie musi posiada¢ aktualny certyfikat europej-
skiego programu kontroli jako$ci dla danego testu 2.
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Rycina 2-2.

Badanie dodatnie ALK (D5F3)

to intensywna, ziarnista,
cytoplazmatyczna reakcja

w min. 1 komdrce nowotworowej.

Rycina 3-2.

Badanie dodatnie ALK (D5F3)

to intensywna, ziarnista,
cytoplazmatyczna reakcja

w min. 1 komdrce nowotworowej

ROS1 (SP384)

ROST1 to receptorowa kinaza tyrozynowa o strukturalnym podo-
bienstwie do biatka kinazy chtoniaka anaplastycznego (ALK), zo-
stata ona opisana w modelu raka niedrobnokomdrkowego ptuca
w 2007 roku. Najczestszymi partnerami fuzyjnymi translokacji
ROS1 sg geny CD74, EZR i SLC34A2.

Analiza rearanzacji genu ROS1 zostata przeprowadzona za po-
mocg metody immunohistochemicznej VENTANA ROS1 (SP384),
kréliczego pierwszorzedowego przeciwciata monoklonalne-
go, przeznaczonego do uzytku laboratoryjnego w jako$ciowym
wykrywaniu biatka ROS1 na aparacie VENTANA BenchMark
ULTRA. To przeciwciato jest przeznaczone do diagnostyKi in vi-
tro (CE-IVD).

Z materiatu komérkowego zatopionego w parafinie powinno sig
przygotowac skrawki grubosci 4-6 pym i przenie$¢ na szkietko
podstawowe o zwigkszonej adhezyjnosci (dodatnio natadowane
szkietko).

Specyficzne przeciwciato mozna zlokalizowa¢ przy uzyciu hap-
tenowanego przeciwciata drugorzedowego, po ktérym nastepu-
je multimetr koniugat anty-hapten-HRP (zestaw do wykrywania
OptiView DAB IHC). Dodatkowo drugi preparat nalezy wybarwié
krélicza monoklonalng kontrolg ujemng lg. Optymalng praktyka
laboratoryjng jest umieszczenie skrawka kontroli pozytywnej na
tym samym szkietku z tkankg testowa. Taki zestaw pomaga zi-
dentyfikowaé wszelkie btedy podczas naktadania odczynnikéw
na preparat. Przyktadami tkanek kontroli pozytywnej dla tego
przeciwciata sg komorki niedrobnokomdrkowego raka ptuca
z dodatnim wynikiem ROS1 (SP384), reaktywne pneumocyty
pecherzykowe typu Il i linie komdrkowe, o ktérych wiadomo, ze
wyrazajg ROS1 - fuzje, takie jak HCC78.
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PRZERZUT
(potwierdzony badaniami dodatkowymi)

Czy wiesz, ze:

e jstotnym elementem w procesie diagnostycznym
sg wywiady w kierunku przebytych/aktualnych
choréb nowotworowych. Kliniczna informacja
ukierunkowuije profil zlecanych badan
dodatkowych (immunohistochemicznych
i histochemicznych) skracajgc tym samym czas
diagnostyki oraz oszczedzajac materiat do ew.
wykonania badan predykcyjnych

Standardy organizacyjne oraz standardy postgpowania w patomor-
fologii. PTP 2020

Catkowity czas przygotowania preparatéw ROS1 (SP384) wynosi
ok. 3,5h.

Reakcja dodatnia w komdrkach nowotworowych jest gtéwnie cy-
toplazmatyczna i btonowa o réznej intensywnos$ci (+1,+2,+3).
[Rycina 4]

Jedna z gtéwnych zalet stosowania testu ROS1 (SP384) jest tatwos$¢
interpretacji, szybkos¢ i relatywnie niski koszt. ROS1 (SP384) moze
by¢ uzywany jako badanie przesiewowe w zaawansowanym sta-
dium gruczolakoraka ptuca. Pamieta¢ nalezy jednak, ze pozytywne
wyniki ROS1 (SP384) powinny by¢ potwierdzone metoda moleku-
larng lub cytogenetyczng zgodnie z programem lekowym @,



Rycina 4.

Dodatnia reakcja btonowo-
cytoplazmatyczna w komdrkach
nowotworowych z uzyciem ROS1
(SP384).

ALK, ROS1 (FISH)

Rutynowo w badaniach rearanzacji genéw ALK i ROS1, stoso-
wana jest technika fluorescencyjnej hybrydyzacji in situ (FISH
-fluorescence in situ hybridization). Najczesciej do wykrycia
nieprawidtowos$ci w obrebie biatka ALK wystarczy technika
immunohistochemiczna (IHC), jednak w przypadku probleméw
interpretacyjnych konieczne jest wykonanie badania FISH, kt6-
re wykrywa rearanzacje genu, a nie ekspresje nieprawidtowego
biatka. W przypadku wykluczenia nieprawidtowos$ci w obrebie
genu ROS-1 podstawowg metoda z wyboru jest technika FISH 681,

Technika hybrydyzacji in situ umozliwia réwnoczesng identyfika-
cje wielu sekwencji DNA w jednej komdrce przez zastosowanie
sond znakowanych réznymi fluorochromami emitujgcymi fluore-
scencje o odmiennych dtugosciach fali.

Caty proces opracowania materiatu mozna przeprowadzi¢ ,recz-
nie” lub moze by¢ on w petni zautomatyzowany. Grubo$¢ skraw-
ka powinna wynosi¢ 4-6pym. Sondy typu break apart sktadaja sie
z dwdch sond podrzednych, ktére sg umieszczone po przeciw-
nych stronach punktu translokacji dla danego genu. Kazda z nich
jest znakowana innym kolorem. W prawidtowych komdrkach

Rycina 5.

Ocena rearanzacji w genie ALK (FISH)
- ,break apart”.

14

.

s‘fﬂi‘f

sondy te generujg sygnaty, ktére sg $cisle dopasowane wielko-
$cig i kolokalizowane (2 fuzje). Po translokacji sygnaty sg rozdzie-
lone i nie ulegajg kolokalizacji. Do barwienia chromatyny jadro-
wej wykorzystuje sie odczynnik DAPI. Gotowe preparaty ocenia
sie pod mikroskopem fluorescencyjnym z filtrem podwdjnym Cy3
/FITC lub pomaranczowo-zielonym. Odczyt preparatéw mozna
przeprowadzi¢ po 15 minutach lub w ciggu 7 dni od zatopienia
w medium. Aby zminimalizowaé mozliwo$¢ blaknigcia prepara-
téw przechowuje sie je w ciemnym miejscu w temperaturze od
-20°C do £ 10°C. [Rycina 5]

Interpretacje badania FISH wykonuje lekarz patomorfolog.

Wynik badania powinien by¢ odpowiednio zaraportowany oraz
dotaczony do rozpoznania patomorfologicznego i wraz z nim
przekazany klinicyscie.

Rzadko dostepny jest caty guz dlatego najwiekszy problem sta-
nowi ilo$¢ materiatu. Testy ALK i ROS1 sg zwykle wykonywane
u pacjentéw z zaawansowana choroba, u ktérych mozna pobraé
materiat w postaci matej prébki biopsyjnej badZz komérek na cy-
toblok. [Tabela 2]
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PD-L1 (SP263)

Kolejnym badaniem predykcyjnym wykonywanym rutynowo
w naszym zaktadzie jest test na obecno$¢ biatka PD-L1 (SP263)
w komdrkach niedrobnokomdrkowego raka ptuca.

Czasteczka PD-L1 (ligand programowalnej $mierci komérki) jest
biatkiem, ktére wystepuje na powierzchni wielu komérek w or-
ganizmie ludzkim. Druga kluczowa czasteczka jest PD1 (receptor
programowanej $mierci komorki) wystepujacy gtéwnie na po-
wierzchni limfocytéw T. Potgczenie ligandu PD-L1 z receptorem
PD1 stanowi tzw. odpornosciowy punkt kontrolny doprowadza-
jacy do inaktywaciji limfocytéw T oraz hamowania wytwarzania
cytokin. Komdrki nowotworowe bazujac na tym mechanizmie
tzn. wytwarzajac ligand PD-L1 bronig sie przed zniszczeniem
przez ukfad odpornos$ciowy.

Ekspresja biatka PD-L1 (SP263) wykrywana jest przy uzyciu
kréliczego przeciwciata monoklonalnego. Skrawki wyselekcjo-
nowanego materiatu powinny mie¢ grubo$¢ pomiedzy 4-6 pm,
a szkietko podstawowe powinno mie¢ zwigkszong adhezyjnos$¢
tzn. by¢ dodatnio natadowane. Kolejnym etapem jest susze-
nie i adhezja naniesionego materiatu na szkietkach podstawo-
wych, poprzez umieszczenie ich w cieplarce na okoto 1-2 godzin
w temp. 60°C. W zalezno$ci od klonu jaki stosujemy powinno sie
przygotowac¢ odpowiednie kontrole: w klonie SP263 - dodatnig
kontrolg jest tkanka ludzkiego tozyska.

Kazde badanie powinno sktadac sie z dwdch preparatéw: pierw-
szy z analizowang prébka oraz tkanka kontrolng zabarwione
przeciwciatem anty PD-L1 (SP263) oraz drugi z analizowang
prébka oraz tkanka kontrolng zabarwione kontrolg negatywna
korzystajac z odczynnika Rabbit Monoclonal Negative Control
Ig. [Rycina 6]

Przygotowane w ten sposéb preparaty IHC umieszczamy w au-
tomatycznym aparacie VENTANA BenchMark ULTRA IHC/ISH,
ktdéry za pomoca zestawu detekcyjnego OptiView DAB (Ventana
Medical System, Inc) wykrywa reakcje barwna w czasie 3,5h.

Parametrem stosowanym do okreslenia stopnia ekspresji biatka
PD-L1 w komérkach raka niedrobnokomérkowego ptuca jest TPS

Rycina 6.

Tkanke kontrolng dla klonu SP263
stanowi tozysko.
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(Tumor Proportion Score) czyli procentowa reprezentacja komé-
rek nowotworowych z dodatnig reakcja btonowa i/lub btonowo
- cytoplazmatyczng do wszystkich komdérek nowotworowych.

Nalezy pamieta¢ o spetnieniu kryterium minimalnej (100 komdrek)
ilosci komérek nowotworowych. Za reakcje dodatnig korzystajac
z klonu SP263 uznajemy cze$ciowa lub petna reakcja btonowa lub
cytoplazmatyczna niezaleznie od jej intensywnosci . [Rycina 7]

Interpretacjg badania biatka PD-L1 powinien zajmowa¢ sie do-
$wiadczony patomorfolog z uwagi na trudno$ci w samej ocenie
- zabarwienie komérek innych niz nowotworowe (np. limfocyty,
histiocyty). [Rycina 8]

Pomimo braku obowigzku certyfikowania zaktadéw patomorfolo-
gii z interpretacji poziomu ekspresji biatka PD-L1 zgodnie z pro-
gramem lekowym B.6., warto uczestniczy¢ w takich programach
poniewaz jest to dobry krok w kierunku standaryzacji metody.

. .
. .

KWALIFIKACJA DO EW. BADAN
PREDYKCYJNYCH LECZENIA RAKA
NIEDROBNOKOMORKOWEGO

Czy wiesz, ze:

zgodnie z aktualnym programem lekowym w [V
stopniu zaawansowania:

e raka ptaskonabtonkowego powinno sig oceni¢
poziom ekspresji (TPS) biatka PD-L1

e raka gruczotowego oskrzelopochodnego
/wielkokomdrkowego powinno sig oceni¢
sekwencyjnie mutacje w genie EGFR, rearanzacje
genu ALK i ROS1 oraz poziom ekspresji (TPS)
biatka PD-L1

Standardy organizacyjne oraz standardy postgpowania w patomorfologii.
PTP 2020




Rycina 7.

Dodatnig reakcje PD-L1 (SP263)
stanowi cze$ciowa lub petna reakcja
btonowa/cytoplazmatyczna niezaleznie
od jej intensywnosci.

Rycina 8.

Ekspresja biatka PD-L1 (SP263)
w komérka nowotworowych (%),
makrofagach (**) oraz limfocytach (***).

Podsumowanie

Nowoczesna diagnostyka patomorfologiczna musi nadazaé za po-
stepem i dostosowywac sie do zréznicowanych technik pobierania
materiatu, zmieniajacych sie kryteriéw rozpoznania nowotworéw
oraz poszukiwania wcigz nowych markeréw predykeyjnych.

Z jednej strony mato inwazyjne, a przez to potencjalnie bezpiecz-
niejsze i wigzace sie z krétkim czasem hospitalizacji, techniki
(EBUS/EUS) dostarczajg mniejszg ilo$¢ materiatu biologicznego
w poréwnaniu z duzym materiatem operacyjnym.

Z drugiej strony oczekiwania wzgledem tzw. kompleksowego ba-
dania patomorfologicznego staja sie coraz wigksze. Rozpoznanie
histopatologiczne musi by¢ precyzyjne z uwzglednieniem badan
réznicujgcych oraz powinno zawiera¢ inkorporowany wynik badan
predykcyjnych.

Na koniec kluczowy staje sie krétki czas odpowiedzi. Zeby spro-
sta¢ wszystkim oczekiwaniom wazne jest wprowadzenie i staly
monitoring algorytmu opracowania materiatu juz na etapie reje-
stracji badania, a skoriczywszy na wydaniu wyniku.

KWALIFIKACJA DO EW. BADAN
PREDYKCYJNYCH WLASCIWYCH
DLA DANEGO NOWOTWORU

Czy wiesz, ze:

¢ zgodnie z aktualnymi programami lekowymi
w stopniu zaawansowanego m.in. raka
gruczotowego jelita grubego, czerniaka, raka
jajnika, raka piersi, raka zotagdka powinno
sig oceni¢ wtasciwe badania predykcyjne
(immunohistochemiczne i molekularne) dla
danego typu nowotworu

Program lekowy: B.4. Leczenie zaawansowanego raka jelita grubego,
B.9. Leczenie raka piersi, B.48. Leczenie czerniaka ztosliwego skary,
B.50. Leczenie chorych na zaawansowanego raka jajnika, B.58.
Leczenie zaawansowanego raka zotadka

Artykut powstat w oparciu o doswiadczenia wfasne.
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Szybkie testy antygenowe do samodzielnego
wykonania: SARS-CoV-2 Antigen Self Test Nasal

Pawet ZySZkO, Product Manager Hematology Coagulation and POC Products Centralised and Point of Care Solutions, Roche Diagnostics Polska

1 kwietnia 2021 ukazat sie artykut autorstwa AOTMIT* pt.: ,Szybkie testy antygenowe do samodzielnego testowania
wkrotce na rynku?”. Autorzy w $lad za doniesieniami z zagranicy pisali: ,W Unii Europejskiej dostepne sg juz szybkie testy
antygenowe (ang. Rapid antigen detection tests, RADTs), ktére mogg by¢ stosowane jako samokontrola w celu wykrycia
SARS-CoV-2 - powiadomito Europejskie Centrum ds. Kontroli Choréb (ECDC) w komunikacie z marca br. (Considerations

on the use of self-tests for COVID-19 in the EU/EEA).”

»Z punktu widzenia zdrowia publicznego, samokontrola moze
przynie$¢ korzysci, gdy jest stosowana jako uzupetnienie pro-
fesjonalnie administrowanych RADT lub testéw RT-PCR. Moze
ona poprawi¢ dostepno$¢ do badan" - oceniajg urzednicy.
~Pozwala osobom indywidualnym na bardzo szybkie uzyskanie wy-
niku, co moze pomdc we wczesnym wykrywaniu przypadkéw za-
kazen i ograniczeniu dalszego przenoszenie sie choroby w spotecz-
nosci.” AOTMIT cytuje tu Raport Naukowo-Techniczny opracowany
przez European Centre For Disease Prevention and Control (ECDC)
pt.: Komunikat dotyczacy stosowania testow do samokontroli w
kierunku COVID-19 w UE/EOG i opublikowany 17 marca 2021 .

Raport ten oprocz kilku ciekawych wnioskéw zawiera réwniez
scenariusze zastosowania testéw antygenowych do samokontroli.
Warto zapozna¢ sie z catlym dokumentem https://www.ecdc.euro-
pa.eu/en/publications-data/considerations-use-self-tests-covid-
-19-eueea.

Firma Roche Diagnostics Polska sp. z 0.0. wprowadza do oferty
kolejny test: SARS-CoV-2 Antigen Self Test Nasal. Test prze-
znaczony jest do stosowania w warunkach domowych i bedzie do-
stepny m.in. w aptekach, sprzedawany w opakowaniach zbiorczych
po pie¢ sztuk. SARS-CoV-2 Antigen Self Test Nasal to szybki
chromatograficzny test immunologiczny, ktéry wykrywa biatko nu-
kleokapsydu SARS-CoV-2 w wymazie z nosa.

Kliniczng skuteczno$é testu zmierzono w badaniu poréwnawczym
z wysoce czutym testem RT-PCR (reakcja taricuchowa polimerazy z

* czutoséé dla Ct < 30

Bibliografia

odwrotng transkryptaza) firmy Roche. Metoda RT-PCR jest ztotym
standardem wykrywania SARS-CoV-2 2. W przeprowadzonym ba-
daniu czuto$¢ wzgledna testu SARS-CoV-2 Antigen Self Test
Nasal wyniosta 91,1%* a swoisto$¢ wzgledna 99,6%.° Wysoka
swoisto$¢ oznacza zdolno$¢ testu do prawidtowej identyfikacji pa-
cjentéw niezakazonych.

W innym niezaleznym badaniu, w ktérym pacjenci samodzielnie,
korzystajac z ilustrowane;j instrukcji, pobrali prébki, wykonali test i
odczytali wynik - wiekszo$¢ uczestnikdw badania uznata procedury
za tatwe do samodzielnego wykonania .

Test antygenowy wykrywa specyficzne biatka, ktére sg struktu-
ralnymi i funkcjonalnymi sktadnikami patogenu. Test dostarcza
odpowiedzi ,tak/nie”, wskazujgc na obecno$c lub brak antygenu
w probce. Test mozna wykona¢ w dowolnym miejscu: w punkcie
opieki zdrowotnej, w aptece lub w domu.

Obecny w prébce antygen (biatko nukleokapsydu) wigze sie ze
specyficznymi przeciwciatami. Efektem reakcji jest wizualny sy-
gnat na pasku testowym po 15 minutach od naniesienia probki.
Szybki test antygenowy daje wiarygodne wyniki i identyfikuje osoby
z wysokim poziomem wiremii °. Test moze by¢ stosowany zaréwno
przez osoby z objawami infekgiji jak i przez osoby bezobjawowe.

https://www.rynekaptek.pl/farmakologia/szybkie-testy-antygeno-
we-do-samodzielnego-testowania-wkrotce-na-rynku,42657.html

Jak wykonac¢ test?

Instrukcja na stronie:
https://www.roche.pl/pl/roche-diagnostyka/szybki-test-wymazowy.html
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Elecsys® EBV IgM, Elecsys® EBV VCA IgG, Elecsys® EBV EBNA
Nowy panel testow Elecsys w ofercie Roche Diagnostics

Szanowni Panstwo,

Z przyjemnoscig informujemy o wprowadzeniu do naszej oferty panelu Elecsys® EBV sktadajgcego sie z trzech
testéow immunochemicznych: Elecsys® EBV IgM, Elecsys® EBV IgG i Elecsys® EBV EBNA IgG. Panel EBV
uzupetnia portfolio Roche, umozliwiajac laboratoriom konsolidacje wiekszej liczby testéw na systemach immuno-
chemicznych cobas e.

Informacje o EBV

18

Wirus Epsteina-Barr (EBV), znany réwniez jako ludzki
herpeswirus 4 (HHV4), wystepuje powszechnie u ludzi. Ponad
90% S$wiatowej populacji ulega zakazeniu przed osiagnieciem
wieku dorostego.’?

Po zakazeniu pierwotnym u os6b immunokompetentnych EBV
pozostaje utajony przez cate zycie.

EBV jest przenoszony gtéwnie przez $line, ale takze w wyniku prze-
toczenia krwi, przeszczepienia narzaddéw litych, macierzystych ko-
morek krwiotwdrczych oraz drogg kontaktéw seksualnych.

Pierwotne zakazenie EBV w dziecinstwie jest przewaznie bezo-
bjawowe, ale u nastolatkéw i 0oséb dorostych, czesto prowadzi
do mononukleozy zakaznej (IM - ang. infectious mononucle-
osis), ktéra klinicznie objawia sie goraczka, zapaleniem gardta
i limfadonopatia. IM u wigkszo$ci os6b ustepuje samoistnie.

Zakazenie EBV wiaze sig z chorobami nowotworowymi, takimi
jak np. chtoniak Burkitta, chtoniak Hodgkina, rak jamy nosowo-
-gardtowej, rak zotadka, a takze z niektérymi chorobami auto-
immunologicznymi.
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Znaczenie kliniczne badan serologicznych w diagnostyce EBV

= Serologiczne wykrywanie swoistych przeciwciat przeciwko EBV =  Swoiste przeciwciata IgM przeciwko EBV pojawiajg sie wkrétce

stosuje sie rutynowo: po wystgpieniu zakazenia i zwykle ustepujg po kilku tygodniach.

Przeciwciata IgG przeciwko antygenowi kapsydowemu EBV (VCA)

- aby potwierdzi¢ rozpoznanie mononukleozy zakaznej pojawiaja sie wkrétce po IgM i utrzymujg sie przez cate zycie. Prze-

ciwciata IgG przeciwko antygenowi jagdrowemu-1 wirusa Epste-

- wdiagnostyce réznicowej innych choréb o podobnej pre- ina-Barr (EBNA-1) pojawiajg sie kilka tygodni lub miesiecy po
zentacji klinicznej, takich jak zakazenia z grupy TORCH, wystagpieniu choroby, a takze utrzymujg sie przez cate zycie.

wirusowe zapalenia watroby czy HIV
= W zwigzku z tym obecnos$¢ swoistych przeciwciat IgM i VCA IgG

- aby okresli¢ status immunologiczny dawcéw i biorcow zwykle wskazuje na ostre zakazenie EBV, podczas gdy obec-
przed przeszczepem narzadéw litych lub macierzystych no$¢ przeciwciat IgG przeciwko VCA i EBNA-1 zwykle wskazuje
komdrek krwiotwdrczych na zakazenie w przesztoSci.

= Badania serologiczne w kierunku EBV opieraja sie na oznaczeniu
trzech réznych markeréw (przeciwciat): IgiVl, VCA IgG i EBNA IgG,
w celu okreslenia stadium zakazenia (Schemat 1).

Okres
przejsciowy

Faza wczesna Zakazenie pierwotne

Zarazenie w przesztosci REEISMEES

VCA IgG //

Stezenie przeciwciat

EBNA-1 IgG

Dni Tygodnie Miesiace Lata

Czas po zakazeniu

IgM: VCA IgG: EBNA IgG:
Marker ostrego zakazenia Marker ostrego i przebytego zakazenia Marker przebytego zakazenia

Schemat 1. Profil serologiczny zakazenia EBV, przedstawia trzy gtéwne markery stosowane do okreslenia stadium zakazenia EBV.

Panel Elecsys® EBV

Panel Elecsys® EBV skitada sie z trzech réznych zestawow odczynnikéw:  Dostepne sg dwa zestawy kontroli jako$ci:

= Elecsys® EBV IgM = PreciControl EBV IgM/VCA IgG
= Elecsys® EBV VCA IgG = PreciControl EBV EBNA IgG
= Elecsys® EBV EBNA IgG

Kalibrator (CalSet) znajduje sie w opakowaniu kazdego zestawu odczynnikow.

Zastosowanie (CE-IVD)

Elecsys® EBV IgM
Test immunochemiczny do jako$ciowego wykrywania in vitro przeciwciat IgM przeciwko wirusowi Epsteina-Barr (EBV) w ludzkiej suro-
wicy i osoczu. Test przeznaczony jest do stosowania jako pomoc w diagnostyce mononukleozy zakaznej i okresleniu stadium zakazenia

EBV. Test elektrochemiluminescencyjny ,,ECLIA” przeznaczony jest do sto sowania na analizatorach cobas e.
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Elecsys® EBV VCA IgG

Test immunochemiczny do jako$ciowego wykrywania in vitro przeciwciat IgG przeciwko antygenowi kapsydowemu wirusa Epsteina-Barr
w ludzkiej surowicy i osoczu. Test przeznaczony jest do stosowania jako pomoc w diagnostyce mononukleozy zakaznej i okresleniu sta-
dium zakazenia EBV. Test elektrochemiluminescencyjny “ECLIA” przeznaczony jest do stosowania na analizatorach cobas e.

Elecsys® EBV EBNA IgG

Test immunochemiczny do jako$ciowego wykrywania in vitro przeciwciat IgG przeciwko antygenowi jadrowemu-1 wirusa Epsteina-Barr
(EBNA-1) w ludzkiej surowicy i osoczu. Test przeznaczony jest do stosowania jako pomoc w diagnostyce mononukleozy zakaznej i
okresleniu stadium zakazenia EBV. Test elektrochemiluminescencyjny “ECLIA” przeznaczony jest do stosowania na analizatorach cobas e.

Elecsys® PreciControl EBV IgMI/VCA IgG i Elecsys® PreciControl EBV EBNA IgG

PreciControl EBV IgM/VCA IgG stuzy do kontroli jakoSci testéw Elecsys EBV IgM i Elecsys VCA IgG na analizatorach cobas e.
PreciControl EBV EBNA IgG stuzy do kontroli jako$ci testu Elecsys EBV EBNA IgG na analizatorach cobas e.

Uwaga: W celu serologicznego okreslenia stadium zakazenia EBV powinno sig¢ stosowa¢ kombinacje trzech testéw (Elecsys EBV IgV],
Elecsys EBV VCA IgG i Elecsys EBV EBNA IgG).

Charakterystyka testow

EBV IgM EBV VCA IgG EBV EBNA IgG
Systemy analizator cobas e 411
moduty cobas e 601/cobas e 602
jednostki analityczne cobas e 402/cobas e 801
Czas oznaczenia 18 min
Zasada testu - capture test kanapkowy z dwoma antygenami (DAGS)
Kalibracja dwupunktowa
Interpretacja COlI < 0,6 = prébka niereaktywna COlI < 0,7 = prébka niereaktywna COI <1,0 = prébka niereaktywna

COIl 2 0,6 < 1,0 = wynik graniczny
COI 2 1,0 = prébka reaktywna

COI 2 0,7 < 1,0 = wynik graniczny
COI 2 1,0 = prébka reaktywna

COI 2 1,0 = prébka reaktywna

Rodzaje prébek

Surowica pobrana przy uzyciu standardowych probéwek lub probéwek zawierajacych zel separujacy.
Osocze z heparyna litowg K, - EDTA i K, - EDTA.
Mozna stosowaé probéwki z osoczem zawierajgca zel separujacy.

Objetosé prébki

10 pl (E1G), 6 pl (E2G) 35 pl (E1G), 21 pl (E2G) 10 pl (E1G), 6 pl (E2G)

Stabilnosé po otwarciu

8 tygodni (analizator cobas e 411, moduty cobas e 601 / cobas e 602)
16 tygodni (moduty cobas e 801)

Precyzja posrednia
w prébkach dodatnich

e 411: CV 2,0 - 3,0%
e 601/e 602: CV 1,9 - 2,5%
e 801: CV 2,1 - 3,5%

e 411: CV 2,4 - 3,8%
e 601/e 602: CV 2,4 - 6,6%
e 801: CV 2,6 - 4,2%

e 411: CV 2,0 - 3,0%
e 601/e 602: CV 1,9 - 2,5%
e 801: CV 2,1 - 3,5%

Czutos$¢ wzgledna

98,31% (96,55 - 99,18%)

98,40% (97,55 - 98,96%)

99,53% (98,80 - 99,82%)

Swoistos¢ wzgledna

97,44% (96,38 - 98,2000)

98,74% (96,81 - 99,510%0)

99,07% (98,09 - 99,55%)

Ocena wydajnosci panelu EBV 37

Wyniki analityczne i kliniczne panelu EBV oceniono w laborato-
rium R&D Roche w Penzberg (Niemcy) w 3 réznych o$rodkach
w Europie.

Dziatanie panelu EBV odniesiono do dwdch paneli poréwnaw-
czych EBV (Abbott ARCHITECT i DiaSorin LIAISON).

Wzgledng czuto$¢ i swoisto$¢ oceniono na 1734 prébkach
(1068 probek rutynowych badanych w kierunku EBV, 467

prébek od pacjentéw z domniemanym ostrym zakazeniem i 199
domniemanych prébek seronegatywnych).

Wykazano, ze wzgledna swoisto$¢ i czuto$¢ panelu: Elecsys®
EBV IgM, Elecsys® EBV VCA IgG i Elecsys® EBV EBNA IgG sa
poréwnywalne lub lepsze od paneli poréwnawczych.

Panel Elecsys EBV prawidtowo sklasyfikowat stadium zakazenia
w przypadku ponad 95% prébek i uzyskano mniejszg liczbe wy-
nikéw nieokreslonych w odniesieniu do paneli poréwnawczych.



Korzysci stosowania panelu Elecsys EBV

= Uruchomienie panelu Elecsys EBV zwiekszy wydajno$c¢ labora- =  Doktadne okreslenie etapu zakazenia EBV, ograniczy badania
torium dzieki konsolidacji markeréw choréb zakaznych i cen- dodatkowe i uzupetniajace, skracajac czas wydania wyniku
tralizacji badan na jednej platformie lub systemie analitycznym. ostatecznego i optymalizujgc koszty.

= Zautomatyzowana procedura oznaczen, skraca czas uzyskania
wyniku i podjecia decyzji kliniczne;j.

Informacje dotyczace zamawiania

Produkt Wielkos¢ opakowania Numer katalogowy
Elecsys® EBV IgM 2 100 testow 08355258 190
Elecsys® EBV IgM » 300 testow 08355274 190
Elecsys® EBV VCA IgG 2 100 testow 08355312 190
Elecsys® EBV VCA IgG ? 300 testow 08355355 190
Elecsys® EBV EBNA IgG @ 100 testow 08355371 190

Elecsys® EBV EBNA IgG 300 testow 08355380 190

PreciControl EBV IgM/VCA IgG 2 ® 2x2,0ml 08355428 190

PreciControl EBNA IgG 4x1,0ml 08355436 190
Diluent Universal 2 ® 2 x 36 ml 05192943 190

Diluent Universal ® 45,2 ml 07299001 190

Do stosowania:

@ pa analizatorze cobas e 411 i modutach cobas e 601/cobas e 602
" na jednostkach analitycznych cobas e 402/cobas e 801
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Roche partnerem unikalnej w skali Europy
Centralnej inicjatywy Warsaw Health Innovation
Hub (WHIH)

Maigarzata Szpejewska—Cedro, Communication Partner, Roche Polska sp. z o. o.

Roche zostat partnerem wyjatkowe;j inicjatywy jaka jest Warsaw Health Innovation Hub (WHIH). Inauguracja projektu
odbyta sie 10 czerwca w Kancelarii Prezesa Rady Ministréw przy udziale premiera Mateusza Morawieckiego, p.o. Prezesa
Akademii Badann Medycznych Radostawa Sierpiniskiego, Ministra Zdrowia Adama Niedzielskiego, a takze przedstawicieli
firm zatozycielskich: Roche Polska, AstraZeneca, Microsoft, Polpharma oraz EIT Health. Nasza organizacje reprezentowata
General Manager Irma Veberi¢ oraz Dyrektor Dziatu Strategii Rozwoju Rozwigzan Systemowych i Komunikacji, Krzysztof
Adamcewicz. W wydarzeniu, wirtualnie, uczestniczyt réwniez Joerg Rupp, Head Pharma International - 17. Uczestnicy

spotkania podpisali porozumienie o wspoétpracy.
Pionierska wspoétpraca

To pierwsza tego typu inicjatywa w skali catej Europy Centralnej,
ktéra bedzie taczyta wspdtprace sektora publicznego z biznesem
w celu tworzenia innowacyjnych rozwigzan medycznych, techno-
logicznych i prawnych, na rzecz poprawy zdrowia pacjentéw oraz
zwiekszenia wydajnosci polskiego systemu ochrony zdrowia. Celem
dziatann ma by¢ podniesienie jako$ci terapii i rozwigzan jakie moz-
na zaoferowac polskim pacjentom. W zamysle, WHIH ma stwarza¢
warunki umozliwiajgce szybka Sciezke przeksztatcania pomystéw w
konkretne produkty, procesy czy ustugi. Hub ma réwniez uwzgled-
nia¢ interesy rozwojowe polskiego sektora biomedycznego.

Podczas spotkania premier Mateusz Morawiecki przyznat, ze
WHIH to pierwsza tego typu platforma nie tylko w Polsce, ale takze
w Europie Centralnej. “Potencjat naszych badaczy i firm, a takze do-
Swiadczenie globalnego sektora bio-tech pozwoli na dostarczenie
korzysci polskim pacjentom. Wspierajac takie inicjatywy chcemy
kreowa¢ dobre warunki do rozwoju systemu ochrony zdrowia w
naszym kraju. W Polsce mamy coraz wigcej startupéw i projektéw
naukowych. To potencjat, ktéry nie moze zostaé zmarnowany”.

Wkiad Roche w rozwéj innowaciji w Polsce

Irma Veberi¢ zabierajgc gtos podkreslata - “Roche w ciggu ostat-
nich 6 lat zainwestowat w Polsce blisko 4 mid zt. Co roku zwigk-
szamy skale inwestycji, ktére w 2020 r. osiagnety ponad 1 mid zt.
Stale zwiekszamy réwniez liczbe badan klinicznych w Polsce, tylko
w 2019 r. prawie 1100 pacjentéw zyskato dostep do najnowocze-
$niejszych terapii. Wraz z Centrum Onkologii w Warszawie otworzy-
lismy pierwszy w Polsce o$rodek badan wczesnych faz. To elementy
ekosystemu, ktéry staramy sie wspéttworzyé, aby daé impuls do
dalszego dynamicznego wzrostu dziatalno$ci innowacyjnej pro-
wadzonej w Polsce. Wierzymy, ze Warsaw Health Innovation Hub
bedzie kolejnym waznym elementem, promujacym najbardziej in-
nowacyjne aktywnosci i proinnowacyjne zmiany w systemie ochro-
ny zdrowia, a finalnie wptynie na poprawe jakosci zycia polskich
pacjentéw”.

WHIH - model funkcjonowania
Partnerzy prywatni w ramach tworzonych przez siebie funduszy

grantowych beda finansowa¢ tworzenie przez polskich naukow-
cow i badaczy, innowacyjnych i przetomowych rozwigzan medycz-
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nych i technologicznych w najwazniejszych obszarach z punktu
widzenia polskiego systemu ochrony zdrowia.

Dziatania w ramach WHIH beda dotyczy¢ trzech obszaréw strate-
gicznych: innowac;ji farmaceutycznych, w tym technologii medycz-
nych, innowacji w zakresie wyrobéw medycznych oraz rozwigzan
cyfrowych w obszarze zdrowia. Utworzony projekt bedzie szansg na
wspétprace polskich naukowcéw i badaczy z globalnymi firmami w
zakresie biotechnologii i innowacji.

Rola diagnostyki w rozwoju innowacji

Pandemia COVID-19 byta katalizatorem wielu zmian. Do$wiadcze-
nia jakie za sobg przyniosta potwierdzity, ze kluczowa kwestie w
dobrze funkcjonujacym systemie opieki zdrowotnej spetnia preznie
dziafajgca diagnostyka. Dotyczy to réwniez kazdej innej jednostki
chorobowej. Przyszte strategie diagnostyczne dzigki wykorzysta-
niu sztucznej inteligenc;ji i zastosowaniu trendéw cyfrowych moga
przyspiesza¢ $ciezke rozpoznania, dostarczajac doktadng i termi-
nowa diagnoze.
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x7vk Zdrowla Kobiet
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Akademia Zdrowia Kobiet to projekt edukacyjny.

Powstat, aby przekazac najwazniejsze informacje o chorobach,
ktore mogg dotyczy¢ kobiet i zachecic¢ je do regularnych badan.

Jesli dbasz o swoje zdrowie i chcesz miec pewnos¢, ‘/
'—‘." ze jeste$ zdrowa wejdz na strone akademiazdrowiakobiet.pl /‘

. Zapoznaj sie z aktualnymi informacjami na temat:

\\
' co to za wirus, jak mozna sie nim zakazi¢, ~ ‘
I\ jakie choroby wywotuje i co zrobi¢, aby im zapobiegac. l \
Potrdjnie ujemnego raka piersi
‘ co to za podtyp nowotworu, jakie sg nowoczesne mozliwosci

l\ jego leczenia i u ktérych kobiet mozna je zastosowac.
g

Wirusa HPV

Akademia Zdrowia Kobiet to baza wiedzy:

Filmy z ekspertami 47 Artykuty % Historie pacjentek
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Tresci na stronie zostaty skonsultowane merytorycznie przez ekspertow medycznych.
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