Wyniki badania Cancer Screen

Q
& Dodatni wynik badania

Pozytywny wynik testu oznacza, ze wykryto patogenny wariant w ktérymkolwiek z badanych gendw, ktéry znacznie
zwieksza ryzyko rozwoju dziedzicznego raka. Nie oznacza to, ze dana osoba ma raka lub na pewno zachoruje na raka
w przysztosci, ale oznacza, ze jej szanse na zachorowanie sg wyzsze niz zwykle. Wiedza ta daje danej osobie mozliwo$¢
podjecia proaktywnych krokéw w celu zapobiegania lub wczesnego wykrywania choroby, takich jak planowanie badan
przesiewowych wcze$niej niz jest to zalecane.

Nastepny krok: pacjent jest informowany o moZliwosci dodatkowej porady, podczas ktdrej zostanq okreslone dalsze
indywidualne kroki zapobiegawcze.

Ujemny wynik badania

Negatywny wynik testu oznacza, ze nie wykryto zadnych patogennych wariantéw w badanych genach, zwigzanych ze
zwiekszonym ryzykiem dziedzicznego raka. Szacowane ryzyko zachorowania na raka u danej osoby jest réwne $redniemu
ryzyku w populacji ogdlnej. Negatywny wynik testu nie oznacza, ze dana osoba na pewno nie zachoruje na raka w przysztosci.
Nastepny krok: zdrowy styl zycia i regularne badania kontrolne zgodnie z ogdlnymi programami badari przesiewowych w
kierunku raka.

@ Wariant o nieznanym znaczeniu (VUS, engl. ,,Variant of unknown significance”)

Moze zosta¢ wykryty wariant genetyczny, dla ktérego nie jest dostepne jednoznaczne wyjasnienie. Badania genetyczne
czynig znaczne postepy, stale poszerzajac nasza wiedze na temat wariantéw ryzyka raka. W zwigzku z tym istnieje
prawdopodobierstwo, ze z czasem VUS zostanie lepiej zrozumiany i uznany za wynik pozytywny lub negatywny.

Nastepny krok: raz w roku pacjent moze poprosi¢ o ponownq klasyfikacje VUS. Jesli wynik zostanie ponownie sklasyfikowany jako
pozytywny, pacjent ma prawo do dodatkowego doradztwa, w ramach ktérego zostanq okreslone dalsze zindywidualizowane
kroki profilaktyczne.

Dlaczego warto zaufa¢ badaniu Cancer Screen?

NIEZAWODNOSC

§Jﬂ WSZECHSTRONNOSC

Basic Standard Plus Plus
TYP NOWOTWORU GENY 2GENY* 26 GENOW 85GENOW 90 GENOW
26 genéw
- BRCAT* BRCA2*, CHEK2, PALB2, BRIP1, TP53, PTEN, STK11, CDH1,
Rak piersi ATM, BARDT, MLH1, MRET1A, MSH?, MSH6, MUTYH, NBN, PMS, PMS2, ° ° ° °
RADS0, RAD51C, RADS1D, NF1, EPCAM, SMARCA4, CDK12
26 genéw
I BRCAT* BRCA2*, CHEK2, PALB2, BRIP1, TP53, PTEN, STK11, CDH1,
Rak jajnika ATM, BARD1, MLH1, MRET1A, MSH2, MSH6, MUTYH, NBN, PMS1, PMS2, L L L
RADS0, RAD51C, RADS1D, NF1, EPCAM, SMARCA4, CDK12
11 genéw
Rak endometrium EPCAM, MLH1, MSH2, MSHS6, PMS2, STK11, TP53, PTEN, MUTYH, .
BRCAT, MLH3
24 geny
BRCAT, BRCA2, CHEK2, HOXB13, MSH2, MSHS, PMS2, MLH1, ATM,
Rak prostaty BRIP1, PALB2, MRET1A NBN, RADS1C, RADS1D, ATR, FAM1754, GENT, °
MUTYH, TP53, EPCAM, FANCA, CDK12, BLM
24 geny
- APC, AXIN2, EPCAM, MLH1, MLH3, MSH2, MSH6, MUTYH, PMST, PMS2,
Rak jelita grubego STK11, PTEN, SMAD4, BMPR1A, ATM, BLM, CHEK2, GALNT12, MSH3, ° °
NTHL1, POLD1, POLE, TP53, GREM1
18 genéw
Rak zotadka CDH1, MLH1, MSH2, MSH6, PMS2, EPCAM, APC, BMPR1A, SMAD4, ° °
STK11, TP53, MUTYH,BRCA1, BRCA2, ATM, BLM, PALB2, PTEN
. 12 genéw
L]
Rak nerki VHL, MET, FH, FLCN, MSH2, TSC1, TSC2, SDHB, SDHC, SDHD, BAP1,SDHA °
Mnoga gruczolakowatos$¢ 3 gen: o o
wewnatrzwydzielnicza MENT, RET, CDKN18
2 geny
Rak tarczycy RET, NTRK1 . °
2 geny
Rak przytarczyc COC73, MENT ° o
ial ' . 2 geny
Ner 0SC | 1, N2 ° °
16 genéw
Guz chromochtonny SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD, MAX, NF1, RET, TMEM127, VHL,SMAD4, ° o
ENG, ACVRL1, EPAST, FH, MDH2, SDHA
2 geny
Rak pecherza moczowego R0, XPC L] .
. 10 genéw
Rak urotelialny WMSH?, MSH6, MLH1, PMS2, ATM, EPCAM, APC, MUTYH, CDH1, TP53 ° °
: 16 genéw
Ze;p.é’ pl‘lngOjakﬁw SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD, MAX, NF1, RET, TMEM127, VHL,SMAD4, ° °
rodzinnyc ENG, ACVRL1, EPAST, FH, MDH2, SDHA
o 1gen
Siatkéwczak RB7 ° °
. 6 genéw
Czerniak CDK4, CDKN2A, BRCA2, MC1R, BAP1, MITF ° ©
. . 2 geny
Chrzestniakomigsak B, X2 . .
17 genéw
Rak trzustki BRCA2, PALB2, BRCA1, MLH1, MSH2, MSH6, PMS2, PRSS1, SPINKT, ATM, . °
CDKN2A, FANCG, STK11, TPS3, CFTR, FANCC, EPCAM
7 genéw
Guzy stromalne KIT, PDGFRA, SDHA, SDHB, SDHC, SDHD, NF1 L S
. 2 geny
Nerwiak zarodkowy ALK PHOX2B ° .
I 2 geny
Stwardnienie guzowate 7501, 752 . °
Zesp6t nabtoniakéw 3 gen: o o
znamionowych PTCH1, SUFU, PTCH2
1gen
Nerczak zarodkowy Wh . °
5 genéw
Rak przetyku RHBDF2, BLM,BRCA2,PALB2MSRT ° °

*Tylko geny BRCAT i BRCA2 sq zawarte w pakiecie BASIC.

Wyniki badania zawierajg szczegétowe informacje na Badanie Cancer Screen zostato zwalidowane w ramach
temat kazdego wykrytego wariantu patogennego i jego niezaleznego badania przeprowadzonego we wspdtpracy
wplywu na ryzyko rozwoju nowotwordéw. Wyniki méwig z firma farmaceutyczng AstraZeneca i szpitalem St. Mary's

réwniez o tym, jaki moze by¢ wptyw stwierdzonych Hospital, wiodacg placéwka brytyjskiej stuzby zdrowia w

wariantéw na krewnych pacjenta. dziedzinie onkologii. W badaniu klinicznym prowadzonym
metod3 $lepej proby stwierdzono, ze warianty genetyczne
wykrywane sg z doktadnoscig 99,4%.
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Badanie Cancer Screen wykonywane jest w laboratorium
posiadajagcym akredytacje I1SO 15189, ktéra gwarantuje
spéjnos¢ kazdego wyniku.Wszystkie warianty patogenne
wykryte za pomocg sekwencjonowania nowej generacji
(NGS) potwierdzane sg poprzez sekwencjonowanie metodg
gPCR lub metoda Sangera.

Potrzebna jest jedynie prébka $liny, a wyniki pacjenta sg
dostepne po 4 tygodniach.
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Badanie genetyczne
oceniajgce ryzyko wystgpienia
dziedzicznych nowotworéw




Na czym polega
badanie Cancer Screen?

Badanie Cancer Screen jest prostym i dokladnym testem

genetycznym opartym na najnowoczes$niejszej technologii ~ Prawie kazda rodzina na Swiecie jest
sekwencjonowania nowej generacji (NGS). Nasza metoda  dotknieta rakiem, a wiele przypadkéw
polega na poszukiwaniu wariantéw w genach kojarzonych — mozna wyleczyc, jesli zostanq wczesnie
7 25 ré6znymi typami nowotworéw, w tym z dziedzicznym ~ Wykryte i skutecznie leczone.

rakiem piersi i jajnika (warianty w genach BRCAT i BRCA2).

Wiekszo$¢ 0séb cierpigcych na nowotwory dziedziczne nie wie o swoich predyspozycjach genetycznych
przed wystgpieniem choroby. Jezeli geny wptywajace na rozwdéj nowotwordw nie dziatajg poprawnie,
znaczaco wzrasta ryzyko wystapienia raka. Swiadomo$¢ posiadania wariantu patogennego daje
ludziom niezbedng wiedze konieczna do podjecia profilaktyki i okreslenia planu utrzymania zdrowia.

Zalety wczesnego wykrywania wida¢ wyraZnie na podstawie poréwnania wskaznikéw przezycia
wsréd pacjentéw chorych na raka piersi i raka jelita grubego w zaleznosci od stadium, w ktérym
nowotwor zostat wykryty:

RAK PIERSI 99% RAK JELITA GRUBEGO 00%
WSKAZNIK PRZEZYCIA WSKAZNIK PRZEZYCIA
PO 5 LATACH PO 5 LATACH

@ WYKRYTY WCZESNIE @ WYKRYTY WCZESNIE

WYKRYTY W STADIUM
ZAAWANSOWANYM

WYKRYTY W STADIUM
ZAAWANSOWANYM

Badanie Cancer Screen jest zalecane kazdemu, kto chce poznac swoje predyspozycje genetyczne,
ale szczegdlnie przydatne jest dla oséb ktére:

* majg osobistg historie nowotwordw,

* majg nowotwory w wywiadzie rodzinnym,

+ pochodzg z rodziny, w ktérej stwierdzono obecno$¢ wariantu patogennego,

+ pochodzg z grupy etnicznej bardziej narazonej na nosicielstwo wariantu patogennego (np. Zydzi
aszkenazyjscy).

Dr Mary-Claire King, ktéra odkryta gen BRCAT w 1990 r. i jego zwigzek z dziedzicznym rakiem piersi
i jajnika, jest przekonana, ze populacyjne badania przesiewowe genéw BRCAT i BRCA2 powinny
by¢ oferowane wszystkim kobietom w wieku 30 lat. Stwierdzita, Ze straconych szans jest wiecej,
niz sie wydaje:

,Okoto 50% pacjentow bedqcych nosicielami wyraZznie szkodliwej mutacji nie ma przypadkdéw raka wsrod
najblizszych krewnych. Nie ulega wqtpliwosci, ze kazda pacjentka zidentyfikowana juz po wystgpieniu raka
stanowi stracong szanse na zapobieganie”.

Wariant patogenny moze znaczgco zwiekszac ryzyko wystgpienia
nowotworu

Do 15% wszystkich nowotwordéw jest spowodowanych odziedziczonymi wariantami genetycznymi. Na
przyktad osoby z patogennymi wariantami w genach BRCA1 lub BRCA2 majg znacznie wyzsze ryzyko
zachorowania na raka piersi, jajnika i inne rodzaje raka.

Nowotwory u kobiet Nowotwory u mezczyzn

Rak jelita Rak jelita
grubego ApC< 99% grubego APC < 99%
Rak piersi @ Rak zotadka €
BRcAT < 85% coH1 70%
Rak zotadka € Czerniak @
cpH1 < 83% cpkznA 58%
Czerniak @ Rak trzustki @
CDK2NA < 67% cpk2NA 58%
Rak trzustki @ Rak prostaty @EEE™ srcaz 16%
CDk2NA < 58%
Rak iersi
o @ Rak piersi ¢ BrRCA2 12%
endometrium Wik < 54%
Rak jajnika @
BRCAT < 54% Najwyzszy poziom ryzyka w przypadku obecnosci wariantu patogennego

® S$redni poziom ryzyka w populacji ogéinej

* U 60% kobiet, u ktérych zdiagnozowano raka piersi w wieku ponizej 36 lat, wystepuje patogenny
wariant genu BRCA.

+ Kobiety z wariantami patogennymi BRCAT i BRCA2 majg nawet 20-krotnie zwiekszone ryzyko
zachorowania na raka piersiijajnika.

* Ryzyko nawrotu raka piersi wynosi ponad 30% w przypadku posiadania patogennego wariantu w
genie BRCA.

50% SZANS

na posiadanie patogennego wariantu, jesli jedno z rodzicéw go posiada.

Zazwyczaj ryzyko wystgpienia dziedzicznego raka piersi i jajnika mozna ustali¢ na podstawie wywiadu
rodzinnego, ale badania wskazuja, ze nawet 50% pacjentéw posiadajacych patogenne warianty w
genach BRCAT i BRCA2 nie posiada bliskich krewnych, u ktérych rozpoznano raka piersi lub jajnika.
Testy genetyczne sg zatem wysoce zalecane, aby utatwi¢ wczesne wykrywanie raka, co moze prowadzi¢ do
szybkiego przeciwdziatania, mniej agresywnego leczenia i wysokiego wskaznika przezywalnosci pacjentéw.

Istotne jest takze przeprowadzenie badan u innych cztonkédw rodziny, ktére pozwolg sprawdzi¢ obecnosc
wariantéw patogennych. Poznanie profilu genetycznego catej rodziny pozwala na lepsze zrozumienie
wynikéw kazdej osoby i podjecie stosownych dziatan profilaktycznych.

Swiadomos$¢ ryzyka zachorowania na raka
jest bardzo wazna

Wczesne wykrycie nowotworu daje pacjentom mozliwos¢ podjecia dziatari zapobiegawczych i
aktywnego leczenia, zapewniajac lepsze rokowania.

Czeste Objecie rodziny

Wczesne
wykrywanie

Dziatania
profilaktyczne

badania
przesiewowe

aktywna
opieka

W badaniu opublikowanym w Journal of the National Cancer Institute stwierdzono, ze
wprowadzenie w populacji ogdlnej badan przesiewowych pod katem raka piersi i jajnika jest
racjonalng kosztowo strategia, za ktérg dodatkowo przemawia fakt, ze 50% narazonych na raka
kobiet zostaje pominietych, gdy badania przesiewowe przeprowadzane sg wytgcznie w populacji z
bardzo obcigzajgcym wywiadem rodzinnym.

Badanie Cancer Screen wykrywa warianty genetyczne w 90 genach kojarzonych z
podwyzszonym ryzykiem wystapienia 25 rodzajéw nowotwordw dziedzicznych, takich jak rak
piersi, jajnikéw, jelita grubego, trzustki i innych powszechnie wystepujacych typéw raka. Jezeli
stwierdzona zostanie obecno$¢ wariantu genetycznego, badanie Cancer Screen wskaze jego
lokalizacje, typ, charakter heterozygotyczny lub homozygotyczny oraz stopien jego patogennosci.

Badanie Cancer Screen wykrywa nastepujace mutacje w eksonach:
* warianty pojedynczego nukleotydu,

* niewielkie delecje, duplikacje i insercje w DNA.

Kazdy z wykrytych wariantéw patogennych zostaje nastepnie potwierdzony w ramach

sekwencjonowania metoda Sangera lub metoda qPCR.

Badanie Cancer Screen zapewnia cenne informacje
+ informacje dotyczgce obecnosci wszystkich wariantéw wykrytych w badanych genach

+ informacje na temat potencjalnego ryzyka wystepujacego u cztonkéw rodziny.




