Odborné usmernenie
Ministerstva zdravotnictva Slovenskej republiky
o Standardizacii genetickej diagnostiky syndromu hereditarneho karcinomu
prsnika a ovarii

Diia: 8.12.2017
Cislo: $10506-0ZS-2014

Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky podla § 45 ods. 1 pism. b) zakona C¢.
576/2004 Z. z. o zdravotnej starostlivosti, sluzbach suvisiacich s poskytovanim zdravotnej
starostlivosti a o zmene a doplneni niektorych zakonov v zneni neskorSich predpisov vydava
toto odborné usmernenie:

CL1
Ukel odborného usmernenia

Toto odborné usmernenie upravuje postup pri komplexnej genetickej analyze mutacii génov
asociovanych so syndromom hereditdrneho karcinomu prsnika a ovarii (d’alej len ,,syndrom
HBOC*) s naslednym klinickym manazmentom osob s touto geneticky potvrdenou diagnézou.

CL I
Stav genetickej diagnostiky syndrému HBOC

(1) Incidencia vyskytu karcindmu prsnika celosvetovo vzrastd a vo vicsine krajin sa jedna o
najcastejSiu malignitu u Zien. Priemerné riziko vzniku karcinomu prsnika v beznej populécii je
na urovni priblizne 12,5 %. Pri karcinome ovarii je riziko na Grovni 4 — 5 %. Pre slovensku
populaciu zien je stanovené riziko vzniku karcindmu prsnika na 8 — 10 % a karcindmu ovarii na
2 %.

(2) Priblizne 10 % pripadov karcinomu prsnika patri k tzv. hereditarnej forme, ktora sa
vyznacuje niektorymi Specifickymi ¢rtami, ako napr.: viacnasobny vyskyt medzi pokrvnymi
pribuznymi, nizky vek nastupu ochorenia.

(3) Za vznik 85 — 90 % pripadov syndromu HBOC zodpovedaju zarodo¢né patologické
(kauzalne) mutacie, postihujuce gény BRCAL (priloha) a BRCA2 (priloha). Zvysnych 10 —
15 % mozu predstavovat’ mutdcie v inych asociovanych génoch, ako napr.: TP53 (priloha),
CHEK2 (priloha), PALB2 (priloha), CDH1 (priloha), RAD51C (priloha), PTEN (priloha).
Nositelia patologickych mutéacii v uvedenych génoch maji zvySené riziko vzniku karcindmu
prsnika na 65 — 80 % a karcindomu ovarii na 30 — 40 %.



CL 111

Standardny pracovny postup komplexnej genetickej analyzy
syndromu HBOC na Slovensku

(1) Pri podozreni na syndrom HBOC sa rutinne testuju gény BRCA1, BRCA2 a niektoré Casti
génu CHEK?2. V pripade vel'mi vaznej rodinnej anamnézy mozu byt vySetrené aj iné asociované
gény, ako napr.: TP53, CHEK2, PALB2, CDH1, MLH1 (priloha), MSH2 (priloha). Rozsah
molekularno-genetického vySetrenia je limitovany frekvenciou vyskytu patologickych mutacii v
jednotlivych génoch a suc¢asnymi technickymi moznost'ami laboratérii molekulovej genetiky.

(2) Pri molekularno-genetickej analyzy génov BRCA1 a BRCA2 sa testuju vsetky kodujuce
exonové a prilahlé intronové oblasti a taktiez vel'ké gendmové prestavby (delécie a amplifikacie
viacerych exdénov). VySetruju sa tiez preferencne exény 10, 11 génu CHEK2 na pritomnost’
vel'kej delécie Specifickej pre ceski a slovenski HBOC populaciu, ako aj pritomnost
najcéastejsej CHEK2 mutacie ¢.1100delC.

(3) Molekularno-genetické vySetrenie indikuje lekar genetik), a to na zéaklade indika¢nych
kritérii podla Cl. IV tohto odborného usmernenia. Pacienta k lekarovi genetikovi®) odporuca
vieobecny lekar lekar $pecialista’), spravidla gynekolog a porodnik, klinicky onkolég, chirurg.

(4) Pred samotnym vySetrenim je pacient pozvany na geneticktl konzultaciu, v ramci ktorej je
podrobne, jasne a zrozumitelne oboznameny s podstatou, moznostami, ale aj S limitaciami
molekularno-genetického vysetrenia. Sucastou genetickej konzultacie je analyza rodinnej
anamnézy, so zameranim Sa na zachytenie d’alSich suspektnych pripadov syndromu HBOC, ako
aj suvisiacich pripadov asociovanych malignit v rodine.

(5) Na odber biologického materialu a samotné molekulové DNA (priloha) vySetrenie dava
pacient informovany sahlas®).

(6) Molekularno-genetické vySetrenie vykonava v laboratoriu molekulovej genetiky
laboratorny diagnostik3) so Specializaciou v $pecializacnom odbore laboratérne a diagnostické
metody v klinickej genetike”) alebo zdravotnicky laborant®) so pecializaciou v $pecializaénom
odbore laboratérne a diagnostické metédy v klinickej genetike®).

(7) Laboratorny diagnostik podla Cl. V ods. 7) pism. b) tohto odborného usmernenia
interpretuje molekularnu podstatu vysledku genetického testovania.

1) § 3 nariadenia vlady SR & 513/2011 Z. z. o pouzivani profesijnych titulov a ich skratiek viazucich sa na odbornu
sposobilost’ na vykon zdravotnickeho povolania.

2) § 6 zékona ¢. 576/2004 Z. z. o zdravotnej starostlivosti, sluzbach stvisiacich s poskytovanim zdravotnej
starostlivosti a o zmene a doplneni niektorych zdkonov v zneni neskorsich predpisov.

%) § 20 nariadenia vlady SR ¢&. 513/2011 Z. z. o pouZivani profesijnych titulov a ich skratiek viazucich sa na
odbornu spdsobilost’ na vykon zdravotnickeho povolania.

) § 65 ods. 2 a priloha &. 3 ¢ast’ T pism. a) bod 3 nariadenia vlady SR &. 296/2010 Z. z. o odbornej sposobilosti na
vykon zdravotnickeho povolania, sposobe dalSiecho vzdelavania zdravotnickych pracovnikov, sustave
$pecializacnych odborov a ststave certifikovanych pracovnych ¢innosti v zneni neskorsich predpisov.

%) § 10 nariadenia vlady SR ¢&. 513/2011 Z. z. o pouZivani profesijnych titulov a ich skratiek viazucich sa na
odbornu spdsobilost’ na vykon zdravotnickeho povolania.

®) § 23 ods. 2 a priloha ¢. 3 ast H pism. a) bod 5 nariadenia vlady SR &. 296/2010 Z. z. o odbornej spdsobilosti na
vykon zdravotnickeho povolania, sposobe dalSicho vzdelavania zdravotnickych pracovnikov, sustave
$pecializacnych odborov a sustave certifikovanych pracovnych ¢innosti v zneni neskorsich predpisov.
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(8) Po ukonceni testovania lekar genetik v d’alSom sedeni oboznamuje pacienta s vysledkom
molekularno-genetického vysetrenia (pozitivny vysledok — nalez mutacie alebo negativny
vysledok testovania). Sucast'ou tejto genetickej konzultacie je aj poucenie o0 d’alSich pripadnych
vySetreniach, ktoré by mal pacient absolvovat’, ako aj zaradenie pacienta do dispenzarizacie
podl’a osobitného predpisu’).

(9) Lekar genetik oznamuje pacientovi alebo jeho zdkonnému zastupcovi vysledok z vySetrenia
osobne. Ak sa pacient na genetickii konzultaciu, kedy ma byt oboznameny s vysledkom z
vySetrenia nedostavi, vysledok sa mu odosle a sucasne je o uvedenej skuto¢nosti informovany aj
odosielajuci lekar alebo lekar Specialista.

(10) Odosielajuci lekar $pecialista je 0 vysledku testovania informovany na zaklade pisomného
vyziadania vysledkov z molekularno-genetického vySetrenia Specifickych génov.

CL IV
Indikacné kritéria pre geneticku analyzu

(1) S ohl'adom na zefektiviiovanie DNA testovania, ako aj pre finan¢né limity a naro¢nost’
vySetrenia sa do testovania na pritomnost’ mutacii v génoch BRCA1l a BRCA2 zarad’uju len
jedinci, u ktorych je riziko vyskytu mutacii oproti ostatnej populacii vyrazne zvysené.

(2) Do testovania sa zarad’'uje jedinec s Verifikovanym karcinomom prsnika a/alebo ovarii, ak

spiia aspoti jedno z uvedenych kritérii a pochadza z rodiny, kde sa vyskytuja:

a) 3 a viac pribuznych s karcinomom prsnika a/alebo ovaria v jednej pribuzenskej linii
(bilateralny karcinom je povazovany za dva pripady),

b) 2 pribuzni prvého alebo druhého stupfia s karcinomom prsnika ak aspon u jedného bol
diagnostikovany do dovisenia 50. roku veku, alebo prsnika a ovaria bez ohl'adu na vek,

c) 1 pribuzny s karcinomom prsnika do doviSenia 50. roku Zivota alebo karcindmu ovaria bez
ohladu na vek a dalsi pribuzny I. stupia s HBOC asociovanym tumorom (karcindm
hrubého ¢reva a kone¢nika, pankreasu, prostaty, maternice, maligny melaném),

d) pacient s karcinomom prostaty s vysokym Gleason skore (nad 7) a jeden pribuzny s
karcindmom ovaria alebo s karcindmom prsnika do doviSenia 50rokov veku, alebo s
viacerymi pribuznymi s karcinomom prsnika, prostaty a pankreasu bez ohl'adu na vek.

(3) Do testovania sa zarad’uju jedinci s verifikovanym karcindmom prsnika, ovarii alebo

prostaty bez rodinnej anamnézy, ak spliaju asponi jedno z uvedenych kritérii a bol u nich

zisteny:

a) karcinom prsnika do dovisenia 45. roku veku,

b) obojstranny karcindm prsnika, prvé ochorenie do dovisenia 50. roku veku,

C) invazivny serozny karcindm ovaria/ tuby/primarny peritonealny karcinom,

d) medularny a atypicky medularny karcinomu prsnika do doviSenia 60. roku veku,

e) karcinom prsnika s triple negativitou [negativita receptorov ER (priloha), PR (priloha) a
HER2 (priloha)] dodovrsenia 60. roku veku,

f) duplicitny vyskyt karcindmu prsnika a ovaria,

g) duplicitny vyskyt karcinomu prsnika a pankreasu,

h) karcinom prsnika u muza.

") Vyhlagka Ministerstva zdravotnictva SR & 127/2014 Z. z., ktorou sa ustanovuje zoznam chordb, pri ktorych sa
poskytuje poistencovi verejného zdravotného poistenia dispenzarizacia, frekvencia vySetreni a poskytovatelia
zdravotnej starostlivosti vykonavajici dispenzarizaciu.
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(4) Do DNA testovania sa zarad’uji asymptomaticki jedinci, ak pochadzajt z rodiny:

a) S viacnasobnym vyskytom karcindému prsnika (Clausove riziko nad 25 %),

b) s I. stupnovou pribuznou s duplexnym vyskytom karcindmu prsnika a ovaria,

€) s dvomi pribuznymi I. stupnia (v paternalne;j linii aj II. stupna) s karcindmom ovaria,

d) otec alebo brat s karcinomom prsnika a d’al$i pribuzny 1. ¢i Il. stupfia ma karcinom prsnika

(5) Do prediktivneho genetického testovania sa tiez zarad’'uji pokrvni pribuzni nositel'a znamej
mutécie v niektorom géne.

(6) Testovaniu sa zvycajne podrobuju osoby po doviseni 18. roku veku. Vynimkou st rodiny,
kde sa karcinom prsnika a/alebo ovarii vyskytol pred dosiahnutim tejto vekovej hranice.

(7) O genetické testovanie modze vo vynimoénych pripadoch poziadat' aj neplnoleta 0soba,
prostrednictvom svojho zdkonného zastupcu, ak je pravdepodobné, Ze bezprostredne po
doviseni 18. roku veku sa nebude moct’ podrobit’ vySetrovaniu (§tGdium v zahrani¢i, dlhodoby
pobyt v krajine, kde sa vySetrenie nevykonava).

(8) Genetické testovanie je podl'a ods.2 az 7 tohto ¢lanku indikované ako zdravotny dovod.
CLV
Molekulirno-geneticka analyza génov BRCA1 a BRCA 2

(1) Doterajsie vysledky DNA testovania pacientov na pritomnost’ mutécii v génoch BRCA1 a
BRCAZ2 poukazujt, Ze v eurépskom regione sa nevyskytuju ziadne preferenéné mutacie, ani tzv.
,mutac¢né hot-spots oblasti*“. Na druhej strane bol v niekol’kych rodinach potvrdeny preferenény
vyskyt Specifickych mutacii v inych génoch, napr. velkej delécie exoénov 10 a 11 génu CHEK2.

(2) U osodb spinajicich kritéria DNA testovania podla Cl. IV tohto odborného usmernenia je

nevyhnutné vysSetrit’:

a) vsetky kodujuce exony BRCA1 a BRCA2 génov s prislusnymi prilahlymi intrébnovymi
usekmi,

b) velké genomové prestavby génov BRCA1 a BRCAZ2,

c) exo6ny 10 a 11 génu CHEK2 na pritomnost’ vel'kej delécie Specifickej pre Cesku a slovenska
populaciu,

d) pritomnost mutacie c¢.1100delC v géne CHEK2, ako najcastejSej eurdpskej mutacie V
danom géne.

(3) Za,,zlaty Standard* pri detekcii zarodoénych mutacii v DNA sa povazuje technika priameho
sekvenovania, ktord sa zaroven odporica ako rutinné pouzitie v klinickej praxi. V pripade
pouzitia inej metddy, napr. skriningovej [HRM (priloha), DHPLC (priloha)] alebo sekvenovania
nove] generacie NGS (priloha) je nutné potvrdenie pritomnosti akéhokol'vek sekvenéného
variantu priamym sekvenovanim DNA a validaciou uvedené¢ho postupu pomocou priameho
sekvenovania.

(4) Pre jednoznacnii detekciu kauzalneho sekvencného variantu (mutacie) je dolezité
potvrdenie pritomnosti priamou sekvenaciou oboma smermi (priame a spétné sekvenovanie).
Citlivost’ pouzivanej metodiky alebo kombinacie metdd musi dosahovat’ minimalne 95 %.



(5) V pripade negativneho vysledku testovania BRCA1 a BRCA2 génov je mozné na zaklade
posudenia individudlnej rodinnej anamnézy pokracovat v genetickej analyze inych
asociovanych génov.

(6) Vzhladom na vypovedni zavaznost molekulovej analyzy génov, zodpovednych za
syndrom HBOC a finan¢na naro¢nost samotnej analyzy, ako i naslednej dispenzarizacie sa
odporuca kazdy pozitivny vysledok — nalez mutacie overit’ z dvoch nezavislych odberov, a to u
nosica mutacie, ako aj u vsetkych asymptomatickych pribuznych.

(7) Testovanie génov BRCA1 a BRCA2 sa vykonava v laboratoriu molekulovej genetiky, ktoré
spiiia personalne zabezpeéenie, materialno - technické vybavenie podla osobitného predpisus) a
kvalitativne kritéria:

a) je Specializované v onkogenetike a v molekulovo-genetickej DNA diagnostike
hereditarnych onkologickych ochoreni (t.j. vykonava analyzu génov minimalne piatich
ochorenti),

b) disponuje personalnym zabezpecenim, ovladajucim metddy molekulovej DNA diagnostiky:
1. laboratorny diagnostik alebo zdravotnicky laborant s minimdalne 3 ro¢nou odbornou

spdsobilost’ou na vykon Specializovanych pracovnych ¢innosti v $pecializacnom odbore
laboratdérne a diagnostické metddy v klinickej genetike,

2. laboratérny diagnostik S miniméalne 5 rocnou odbornou spodsobilostou na vykon
Specializovanych pracovnych cinnosti v Specializatnom odbore laboratérne a
diagnostické metédy v klinickej genetike, ktory interpretuje lekarovi genetikovi
molekularnu podstatu genetického testovania, prip. zavadza nové metddy genetického
testovania,

C) pravidelne, minimalne 1-krat za 2 roky sa zGc¢astiiuje externej kontroly kvality,

d) ma sidlo na izemi Slovenskej republiky.

(8) Sprava o vysledku molekularno-genetickej DNA analyzy BRCA1 a BRCAZ2 obsahuje:

a) datum prevzatia vzorky,

b) datum zacatia a ukonéenia molekularno-genetického DNA testovania,

C) typ prijatej vzorky (periférna krv),

d) meno, priezvisko, odtlatok peciatky, podpis a adresa odosielajuceho vSeobecného lekara
alebo lekara specialistu,

e) meno, priezvisko a rodné ¢islo vySetrovaného probanda,

f) unikatne laboratorne identifikacné poradové ¢islo DNA vzorky,

g) struény zaznam o rodinnej a osobnej anamnéze,

h) rozsah vySetrenia (vySetrené gény a exony),

1) pouzita diagnosticka metdda, prip. jej citlivost,

j) pouzita referencna sekvencia a nomenklatira mutacii [odporaca sa pouzivat’ nomenklatiuru
podl'a HGVS (priloha)],

k) odkaz na pouzité mutaéné databazy [odporica sa databaza BIC (priloha)], prip. predikéné
softvéry,

I) vysledok testovania, t.j. vypis identifikovanych mutécii, variantov v nukleotidovom a
zaroven proteinovom formate,

m) interpretacia jednotlivych typov mutécii na zaklade klinickej charakteristiky (polymorfizmy
— klinicky benigne, varianty s neznamym klinickym efektom a klinicky kauzilne —

8) Vynos Ministerstva zdravotnictva SR ¢. 09812/2008-OL zo dia 10. septembra 2008 o minimalnych
poziadavkach na personalne zabezpecenie a materialno - technické vybavenie jednotlivych druhov zdravotnickych
zariadeni v zneni neskor$ich predpisov.

5



patologické mutacie) a prip. odporucania lekarovi genetikovi, (segregacna analyza
najdeného variantu s ochorenim v prislusnej rodine),

n) jednoznaény zaver vySetrenia,

0) meno, priezvisko, odtlacok peciatky a podpis laboratorneho diagnostika.

CL VI
MoZnosti interpretacie genetického testovania

(1) Vysledkom genetického DNA testovania jedinca s podozrenim na vyskyt syndromu HBOC
moze byt odhalenie kauzalnej, patologickej formy mutécie v niektorom z vySetrovanych génov.

(2) Pacientovi (nositel'ovi predispozicie) sa pisomne odporuéi $pecialny program sledovania
podla Cl. VII tohto odborného usmernenia a vSetkym pokrvnym rodinnym prislusnikom sa
odporuci testovanie na pritomnost’ identifikovanej mutacie.

(3) U kazdého ¢lena rodiny, u ktorého sa potvrdi patologicka mutacia je odpomcany Specilny
program sledovania klinickych vysetreni podl'a Cl. VII tohto odborného usmernenia. Specialny
program sledovania podl'a ods. 2 a 3 tohto &lanku a nasledne podla Cl. VII je indikovany ako
zdravotny dévod.

(4) Genetickym DNA testovanim moézu byt zistené formy mutacii, ktorych klinicky vyznam
nie je podla sucasnych poznatkov jednozna¢ny alebo nie je u pacienta zistena ziadna mutacia. V
takomto pripade sa testovanie zdravych ¢lenov rodiny neodporuica.

(5) Vypocita sa empirickd vySka celozivotného rizika vzniku nadorového ochorenia pre
jednotlivych pribuznych podla Clausovho modelu, ktory vychédza z genealogickej situacie v
rodine.

(6) Pri zavaznej rodinnej anamnéze (stredna a vysoka vySka odhadovaného rizika) je pacientom
odporacany upraveny individualny program sledovania. Dovodom tohto postupu je skuto¢nost’,
7e zavazna mutacia v rodine nemusela byt’ zachytena beznymi laboratérnymi technikami alebo
sa moZe jednat’ o mutaciu v inom, netestovanom alebo doposial’ nezndmom géne.

CL VI
Klinicky manaZment syndrému HBOC

(1) Jedincov s verifikovanou patologickou mutaciou v génoch pre syndrom HBOC sa odportaca
zaradit’ do Specidlneho dispenzariza¢ného programu, ktory zvysuje pravdepodobnost’ v€éasného
zachytu karcindmu prsnika a/alebo ovarii a uspesnost’ ich néaslednej liecby.

(2) Zdravotné vykony sa vykazuji s kodmi chordb podla 10. Revizie medzinarodnej
klasifikacie chordob nasledovne:
a) Z12.3, Z80.3 a Z80.4 v pripade prediktivneho testovania pokrvnych pribuznych nositel'a
znamej mutécie v génoch BRCA1, BRCA2,
b) Z80.3 a Z80.4 v pripade testovania asymptomatickych jedincov s pozitivnou rodinnou
anamnézou karcindmu prsnika a/alebo ovarii,
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(3)
3)

b)

(4)
a)

b)

()

c) C50 a C56 v pripade testovania jedincov s verifikovanym karcinomom prsnika a/alebo
ovarii,

d) C18, C19, C25, C43, C53, C54 a C61 v pripade testovania jedincov s inym typom
karcinomu, ale s vyskytom karcindmu prsnika, ovarii alebo prostaty v rodine.

Specialny program sledovania pre Zeny — nositel’ky kauzalnej patologickej mutécie:
zaSkolenie do samovySetrovania prsnikov a ndsledné pravidelné samovySetrenie 1-krat
mesacéne po doviSeni 18. roku veku,

klinické vysetrenie prsnikov 2-krat ro¢ne po doviseni 25. roku veku, resp. po doviseni 21.
roku veku v gynekologickej ambulancii v ramci ambulancii $pecializovanej ambulantne;
zdravotnej starostlivosti, v ktorej poskytuje zdravotnu starostlivost mamolog na zaklade
udajov v rodinnej anamnéze (pPrvy nastup ochorenia),

USG (priloha)vysetrenie prsnikov 1-krat ro¢ne po dovisSeni 25. roku veku alebo o 10 rokov
skor, ako bol prvy vyskyt ochorenia v rodine,

MR (priloha) vySetrenie prsnikov 1-krat roéne po dovrSeni 25. roku veku az do dovfSenia
60. roku veku alebo od najskorsiecho veku vyskytu ochorenia v rodine,

MG (priloha) vySetrenie prsnikov po doviSeni 30. roku veku alebo od najskorsieho veku
vyskytu ochorenia v rodine,

vhodnu zobrazovaciu modalitu (t.j. USG, MR a MG) striedat’ v intervaloch, ktoré urci
radiolog') podla denzity prsnej zFazy,

gynekologické vysetrenie s TVS 2-krat ro¢ne po dovriseni 21. roku veku,

USG vysetrenie brusnych organov 1-krat ro¢ne po doviseni 21. roku veku,

vySetrenie tumor markera CA125 (priloha) 1-krat ro¢ne po doviseni 21. roku veku a u zien
s patologickou mutaciou BRCAL 1-krat za 6 mesiacov po doviseni 30. roku veku,
vysetrenie na okultné krvacanie 1-krat ro¢ne po doviseni 40. roku veku,

kolonoskopické vysetrenie 1-krat za 3 roky po doviseni 45. roku veku,

kozné a oéné vysetrenie 1-krat ro¢ne po doviseni 30. roku veku (hlavne u BRCA2 mutacif).

Nositel’ky mutacie v génoch BRCA1 a BRCA2 je nutné informovat’ aj o moznostiach,
benefitoch a pripadnych negativach profylaktickych chirurgickych vykonov:

profylakticka adnexektomia po doviSeni 35. roku az 40. roku veku (znizuje riziko
karcindbmu ovarii 0 97 % a karcinomu prsnika o 50 %), po operacnom zakroku postacuje
gynekologické vysetrenie 1-krat ro¢ne,

bilateralna profylakticka mastektomia s naslednou rekonstrukciou prsnikov (znizuje riziko
karcindbmu prsnika o 95 az 99 %), po operacnom zakroku postacuje vysetrenie prsnikov 1-
krat rocne.

Nositel’ky mutacie v génoch BRCA1 a BRCA2 mozu o profylaktické chirurgické vykony

poziadat’ v ktoromkol'vek veku.Profylaktické chirurgické vykony u nositel’ky mutacie v génoch
BRCAT1 a BRCAZ2 st indikované ako zdravotny dévod.

(6)

Chemoprevencia nie je pauSalne odporacand, uzivanie tamoxifenu a raloxifenu je nutné

konzultovat s klinickym onkologom.

(7)

V ramci primarnej prevencie su probandky pri genetickych konzultaciach upozornené na

nevyhnutnost’ upravy zivotného Stylu, redukciu hmotnosti, obmedzenie faj¢enia. Hormondlna
antikoncepcia nie je jednozna¢ne kontraindikovana, preto je potrebné zvazit' jej benefit.
Hormonalna substitu¢na terapia nie je u nositeliek mutacie odporucana.



(8) Specialny program sledovania pre muzov — nositel'ov kauzalnej patologickej mutacie:

a)

b)
c)
d)
e)
f)

9)
h)

zaSkolenie do samovySetrovania prsnikov a ndsledné pravidelné samovySetrenie 1-krat
mesacne,

pravidelné samovysetrovanie semennikov 1-krat mesacne,

USG vysetrenie prsnikov 1-krat roéne po doviseni 30. roku veku,

urologické vysetrenie a vySetrenie PSA (priloha) markera 1-krat ro¢ne od 45. roku veku,
vySetrenie na okultné krvacanie 1-krat ro¢ne po doviseni 40. roku veku,

kolonoskopické vysetrenie 1-krat za 3 roky po doviseni 45. roku veku,

USG vysetrenie brusnych organov 1-krat ro¢ne po doviseni 30. roku veku,

kozné a ocné vysetrenie 1-krat rocne po doviSeni 30. roku veku (hlavhe u BRCA2
mutacii).

CL VI

Uéinnost’

Toto odborné usmernenie nadobuda ucinnost diom uverejnenia vo Vestniku Ministerstva
zdravotnictva Slovenskej republiky.

Tomas Drucker
minister



HBOC
BRCAI1
BRCAZ2
TPS53
CHEK2
PALB2
CDH1
RAD51C
PTEN
DNA
HRM

DHPLC

NGS
HGVS
BIC

USG
MR
MG
CA125
PSA
TVS
HER?2
MLH1
MSH2
ER

PR

Zoznam pouzitych skratiek

hereditary breast ovarian cancer/ hereditarny, dedi¢ny karciném prsnika a ovarii
Breast Cancer 1/oznacenie génu
Breast Cancer 2/oznacenie génu
Tumor Protein p53/oznacenie génu
Checkpoint Kinase 2/ oznacenie génu
Partner and Localizer of BRCA2/ oznacenie génu
Cadherin 1/ oznacenie génu
RADS51 Paralog C/ oznacenie génu
Phosphatase and Tensin Homolog/ oznacenie génu
Deoxyribonukloeva kyselina
High resolution melting/ metdda stanovenia bodu topenie useku DNA s vysokym
rozliSenim
Denaturating high performance liquid chromatography/ kvapalna denatura¢na
chormatografia
Next generation sequencing/ sekvenovanie novej generacie
Human Genome Variation Society/ spolo¢nost’ pre varianty v 'udskom genéme
Breast Cancer Information Core Database/ informacna databaza suvisiaca
s karcinomom prsnika
Ultrasonografia
Magneticka rezonancia
Mamografia
Cancer antigen 125/ nadorovy antigén 125
Prostate-specific antigen/ antigén Specificky pre prostatu
Transvaginalna sonografia
Human epidermal growth factor receptor 2/ oznacenie génu
MutL homolog 1/ oznacenie génu
MutS homolog 2/ oznagenie génu
Estrogénovy receptor
Progesteronovy receptor



