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Szansa na uzyskanie lepszych wynikéw przezywalnosci pacjentéw onkologicznych jest mozliwie jak najwczesniejsza i jak najszybsza

diagnostyka, otwierajaca drzwi do celowanego leczenia. Skrécenie sciezki diagnostycznej jest niezwykle wazne. Komitet

Farmaceutyczny Amerykanskiej Izby Handlowej we wspotpracy z Polska Koalicja Medycyny Personalizowanej oraz szerokim gronem

ekspertow podjat sie wypracowania rozwigzania, majacego na celu uproszczenie procesu diagnostycznego w raku ptuca. Obecnie

trwa on s$rednio ok. 4,5 miesiaca. Zaprezentowany model moze skrécic ten proces do 2 miesiecy, rozwigzujac problem tzw. ,,odysei

diagnostycznej’, ktéra znaczaco pogarsza rokowania pacjentéw. Gtéwnym rozwigzaniem opracowanym we wspotpracy

z ekspertami jest wdrozenie do standardu postepowania obligatoryjnego ,jednoczasowego skierowania" na diagnostyke

genetyczng i patomorfologiczna, ktére powinno by¢ wystawione przez lekarza prowadzacego (onkologa, pulmonologa,

torakochirurga) réwnolegle ze skierowaniem do jednostki diagnostyki patomorfologicznej (JDP). Efektywne wdrozenie tego

rozwiazania, zwtaszcza w mniejszych osrodkach, ktére nie posiadaja w swojej strukturze zaktadu patomorfologii i diagnostyki

genetycznej, umozliwitoby skrocenie czasu diagnostyki raka ptuca o potowe. Analogiczne wyzwania istniejg réwniez w innych czesto

wystepujacych w Polsce nowotworach, stad wypracowane rekomendacje moga postuzy¢ jako propozycja rozwigzan systemowych.
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Onkologia przeszta ogromna ewolucje w ostatnich dekadach. Tradycyjne podejscia do leczenia nowotworow, takie jak
chemioterapia, radioterapia i chirurgia, coraz czesciej sg rozszerzane o leczenie ukierunkowane molekularnie. Rozwdj diagnostyki
genetycznej i terapii celowanych rewolucjonizuje te dziedzing, umozliwiajac bardziej precyzyjne, skuteczne i spersonalizowane
podejscia do leczenia pacjentéw onkologicznych. XXI wiek okreslany jest mianem ery genomowej i ery medycyny
spersonalizowanej. Zapoczatkowat je ogromny postep w genetyce i technikach biologii molekularnej jaki dokonat sie na
przestrzeni ostatnich kilku lat. Rozwdj ten daje olbrzymie mozliwosci w zakresie zaawansowanej diagnostyki genetycznej, pozwala
na poznanie podtoza wielu choréb uwarunkowanych genetycznie, w tym takze nowotwordw. W najblizszych latach wiedza na
temat biologii molekularnej organizmu cztowieka bedzie sie pogtebiac¢ bardzo szybko. Dynamiczny postep jest juz szczegdlnie

widoczny w zakresie onkologicznej diagnostyki genetycznej.

Jednak aby w petni wykorzysta¢ potencjat nowoczesnych metod diagnostycznych, kluczowe jest przeprowadzenie ich
odpowiednio szybko. Dlatego niezmiernie istotne jest maksymalne skrocenie czasu od diagnozy do uzyskania wyniku badania

genetycznego, wtgczajac w to czasowo efektywny obieg materiatu do badan.

Dr n. med. Andrzej Tysarowski

Prezes Polskiej Koalicji Medycyny Personalizowanej

Wykorzystanie nowoczesnych metod leczenia - przede wszystkim farmakologicznego, ale réwniez radioterapii i postepowania
chirurgicznego - przeciwnowotworowego jest uzaleznione od sprawnej i racjonalnej diagnostyki. Wsréd metod diagnostycznych
duze i stale rosnace znaczenie maja badania biomarkeréw o znaczeniu predykcyjnym i prognostycznym. Istotny jest fakt, ze ocena
biomarkeréw coraz czesciej dotyczy postepowania o charakterze radykalnym. Diagnostyka genetyczna i molekularna musi by¢
kompleksowa. Przyktadem jest konieczno$¢ jednoczesnego badania nieprawidtowos$ci genetycznych i ekspresji PD-L1 (biomarker
immunoterapii) u chorych na niedrobnokomdérkowego raka ptuca. Niewtasciwe jest sekwencyjne badanie wymienionych
biomarkerow, a w przypadku rzeczywistego braku mozliwosci prowadzenia jednoczasowej oceny chorych nalezy kierowa¢ do
osrodkow zapewniajacych prawidtowa diagnostyke. Model postepowania diagnostycznego - przedstawiony przez Autorow

opracowania - jest wartosciowy i powinien by¢ podstawa tworzenia prawidtowego systemu opieki nad chorymi na nowotwory.

Prof. dr hab. Maciej Krzakowski

Kierownik Kliniki Nowotwordéw Ptuca i Klatki Piersiowej Narodowego Instytutu Onkologii
im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie, Konsultant Krajowy w Dziedzinie Onkologii Klinicznej




Model zoptymalizowanej sciezki diagnostycznej w raku ptuca

Poprawa skutecznosci i jakosci diagnostyki chorych na raka ptuca wymaga nowego i zoptymalizowanego
modelu $ciezki diagnostycznej. W procesie diagnostycznym bardzo wazny element stanowi koordynacja dziatan
oraz wspotpraca placowek opieki zdrowotnej, co moze przyczynic sie do skrocenia czasu trwania diagnostyki

i przyspieszenia wtaczenia leczenia.

Cel wprowadzenia:
Obecnie diagnostyka chorych na raka ptuca trwa s$rednio ok. 4,5 miesigca. Celem wprowadzenia zoptymalizowanego modelu
Sciezki diagnostycznej u chorych na raka ptuca jest maksymalne skrécenie tego procesu biorac pod uwage bariery

administracyjne i proceduralne.

Jednym z takich elementdw jest wdrozenie do standardu postepowania obligatoryjnego jednoczasowego skierowania na badania
genetyczne, ktdre jest tworzone przez lekarza prowadzacego lub lekarza odpowiedzialnego za proces diagnostyczny (onkologa,
pulmonologa, torakochirurga) i jest rozumiane jako skierowanie na badanie genetyczne wystawiane wraz ze skierowaniem na
badanie patomorfologiczne. Skierowanie jednoczasowe ma uwzglednia¢ wskazanie dalszej diagnostyki genetycznej (czynniki
predykcyjne/prognostyczne) bez koniecznoéci powrotu do klinicysty, jezeli na podstawie wczesniejszej oceny klinicznej oraz
oceny patomorfologicznej, istnieja wskazania do wykonania takich badan, tj. potencjalna mozliwos$¢ zastosowania leczenia

ukierunkowanego molekularnie.

Aktualnie, biorgc pod uwage rézne struktury organizacyjne podmiotow leczniczych, w tym obecnos¢ lub brak jednostki
diagnostyki patomorfologicznej (JDP) i/lub medycznego laboratorium diagnostycznego w lokalizacji szpitala oraz zlecanie
diagnostyki patomorfologicznej i/lub genetycznej zewnetrznym osrodkom, logistyka obiegu utrwalonego materiatu tkankowego

i cytologicznego do badan genetycznych wptywa znaczgco na czas trwania procesu diagnostycznego.

Wraz z wejsciem w zycie nowego modelu finansowania badan genetycznych (2017 rok) w podmiotach leczniczych posiadajacych
wszystkie jednostki diagnostyczne, w tym jednostke diagnostyki patomorfologicznej oraz medyczne laboratorium diagnostyczne
wykonujace badania genetyczne, wdrozono standard postepowania skierowania jednoczasowego. Lekarz klinicysta wystawia
jednoczasowo skierowanie na badanie patomorfologiczne do jednostki diagnostyki patomorfologicznej oraz skierowanie na

badanie genetyczne do medycznego laboratorium diagnostycznego.

Medyczne laboratorium diagnostyczne wykonujace diagnostyke genetyczng na potrzeby pacjentéw z chorobami nowotworowymi
powinno $cisle wspdtpracowac z innymi jednostkami klinicznymi i jednostkami diagnostyki patomorfologicznej w ramach
jednego podmiotu leczniczego. Umozliwia to prowadzenie zintegrowanej, interdyscyplinarnej diagnostyki we wspotpracy
z lekarzami zajmujacymi sie diagnostyka i leczeniem chorych na raka ptuca. Podmioty lecznicze posiadajace wszystkie jednostki
diagnostyczne zapewniaja mozliwos¢ przeprowadzenia specjalistycznej i kompleksowej diagnostyki w jednym miejscu, bez
koniecznosci wysytania materiatu do jednostek zewnetrznych. Dzieki temu czas oczekiwania na wynik badania jest zredukowany
do minimum, zapewniona jest mozliwos¢ skonsultowania przypadku przez specjalistdw z réznych dziedzin medycznych,

a jednoczesnie ryzyko utraty materiatu, czy wydtuzenia czasu zwigzanego z obiegiem prébki jest zniwelowane.



Nalezy podkresli¢, ze skierowanie bedgce waznym zrodtem informacji o chorym, jak réwniez o procesie chorobowym (m.in rozpoznanie

wstepne, stopien zaawansowania - je$li znany) powinno by¢ prawidtowo wypetnione, zawiera¢ petne dane, zgodnie ze standardami:

Skierowanie na badania patomorfologiczne zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia w sprawie standardow
organizacyjnych opieki zdrowotnej w dziedzinie patomorfologii powinno zawiera¢ wszystkie elementy, ktére sg

o wymienione w ,Standardach organizacyjnych oraz standardach postepowania w patomorfologii. Wytyczne dla
zaktadow/pracowni patomorfologii”, ,Patomorfologia: standardy i przyktady dobrej praktyki oraz elementy diagnostyki

réznicowej” oraz w ,Programie akredytacji Jednostki Diagnostyki Patomorfologicznej”.

Skierowanie na diagnostyczne badanie genetyczne powinno by¢ zgodne z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia w sprawie

rodzajow, zakresu i wzoréw dokumentacji medycznej oraz sposobu jej przetwarzania, oraz zatacznikiem 4 ,Standardy
e jakosci dla laboratorium w zakresie czynnosci laboratoryjnej genetyki medycznej oraz laboratoryjnej interpretacji i

autoryzacji wyniku badan” oraz Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia w sprawie standardéw jakosci dla medycznych

laboratoriéw diagnostycznych i mikrobiologicznych.

e Skrécenie Sciezki wymaga pobrania od pacjenta stosownej zgody pacjenta na diagnostyke genetyczng juz podczas

pierwszej wizyty.

W podmiotach leczniczych, gdzie stosuje sie jednoczasowe skierowanie na badania genetyczne, w momencie uzyskania rozpoznania
patomorfologicznego nowotworu ztosliwego patomorfolog uzupetnia dane o predykcyjne badania immunohistochemiczne (ocena
ekspresji biatka PD-L1), dokonuje kwalifikacji materiatu do badan genetycznych, przekierowuje skierowanie wraz z wybranym
materiatem pacjenta bezposrednio do medycznego laboratorium diagnostycznego, gdzie realizowane jest badanie genetyczne. Nalezy
podkresli¢, ze ocena immunohistochemiczna ekspresji biatka PD-L1 powinna by¢ wykonywana w JDP posiadajacych miedzynarodowy

certyfikat jakosci dla danego testu.

Problem pojawia sie w podmiotach leczniczych, ktére nie posiadajac w swojej strukturze organizacyjnej jednostki diagnostyki
patomorfologicznej oraz medycznego laboratorium diagnostycznego przekazuja materiat diagnostyczny do podmiotow zewnetrznych
o0 wystarczajacej kompetencji spetniajacych wymagania jakosciowe, z ktérymi zawarty stosowna umowe. Najczesciej lekarz prowadzacy
wystawia skierowanie tylko na badanie patomorfologiczne do jednostki diagnostyki patomorfologicznej, z ktéra dany podmiot ma
podpisana umowe na podwykonawstwo realizacji danej ustugi. Wynik rozpoznania patomorfologicznego jest przekazywany lekarzowi
prowadzacemu, ktéry podejmuje decyzje o zleceniu badan genetycznych. Wykonanie badan genetycznych wymaga ponownego
przestania skierowania do JDP z prosba o wybdr materiatu odpowiedniego do przeprowadzenia dalszej diagnostyki, co w istotny

sposob wydtuza czas uzyskania kompleksowego rozpoznania umozliwiajagcego podjecie decyzji o wyborze terapii.

Proces mozna uprosci¢, wystawiajac jednoczasowo skierowanie na badanie patomorfologiczne oraz na badanie genetyczne wraz ze
zgoda pacjenta na wykonanie badania genetycznego. W momencie rozpoznania niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP) jednostka
diagnostyki patomorfologicznej mogtaby wykona¢ predykcyjny test immunohistochemiczny w kierunku oceny ekspresji biatka PD-L1
oraz zakwalifikowac i przesta¢ materiat do dalszych badan do medycznego laboratorium diagnostycznego realizujacego badania
genetyczne, wskazanego w jednoczasowym skierowaniu (adres laboratorium genetycznego, z ktérym wspotpracuje kierujacy osrodek).
Proponowany sposéb postepowania umozliwitby skrocenie procesu diagnostycznego oraz szybsze uzyskanie kompleksowego

rozpoznania u chorych na raka ptuca.



Podmiot leczniczy, zawierajac umowe o podwykonawstwo z zewnetrzng jednostka diagnostyki patomorfologicznej lub pracownia
genetyczna, powinien uwzgledni¢ szczegotowe informacje o obiegu materiatu oraz ponoszonych kosztach transportu pomiedzy
pracowniami a pomiotem leczniczym. Nalezatoby wskaza¢ w jakich przypadkach patomorfolog powinien bezposrednio wystac

materiat do pracowni genetycznej celem skrécenia $ciezki obiegu materiatu.

W przypadku guzow litych, podejrzenia raka ptuca, pobrany od pacjenta materiat tkankowy i/lub cytologiczny jest przekazywany
do jednostki diagnostyki patomorfologicznej, w ktérej jest ustalane rozpoznanie (okreslenie typu i podtypu morfologicznego
raka). Do medycznego laboratorium diagnostycznego materiat tkankowy i/lub materiat cytologiczny (np. bloczek parafinowy)
przekazywany jest dopiero po ocenie patomorfologa — po potwierdzeniu rozpoznania raka niedrobnokomdérkowego, okresleniu
podtypu morfologicznego. Po ustaleniu rozpoznania patomorfolog kwalifikuje materiat do dalszych badan

predykcyjnych/prognostycznych, pod katem jakosciowym i iloSciowym uwzgledniajac zawarto$¢ procentowg komorek

nowotworowych, rozpoznania nowotworu i jego podtypu, co pozwala na zakwalifikowanie materiatu do badan genetycznych.




DIAGNOSTYKA ONKOLOGICZNA

JEDNOSTKA DIAGNOSTYKI
PATOMORFOLOGICZNE] (JDP)

WYKONUJACE BADANIA GENETYCZNE

MEDYCZNE LABORATORIUM DIAGNOSTYCZNE (MLD)

Sposéb organizacji obiegu skierowan i materiatu do badan diagnostycznych, ktéry powinien by¢ wdrozony
w podmiotach leczniczych niezaleznie od tego czy posiadaja JDP i medyczne laboratorium diagnostyczne

(genetyczne) w lokalizacji czy w dostepie (umowy na podwykonawstwo)

(Podejrzenie raka pluca)

v v

Diagnostyka pogtebiona Zabieg diagnostyczno-leczniczy
v
Pobranie materiatu biologicznego

Podczas porady/hospitalizacji w ramach, ktérej pobrano materiat do badan diagnostycznych wystawi¢ jednoczasowo:

Klinicysta powinien:

Skierowanie na badanie patomorfologiczne (formularz z laboratorium lub wewnetrzny druk szpitalny / formularz w szpitalnym systemie informatycznym).
Skierowanie na diagnostyczne badanie genetyczne (formularz z laboratorium lub wewnetrzny druk szpitalny / formularz w szpitalnym systemie
informatycznym)*

Pozyska¢ $wiadoma zgode pacjenta na wykonanie badania genetycznego. Oryginat zgody papierowej pozostaje w dokumentacji chorego w jednostce
zlecajacej badanie. W przypadku zgody w innej formie wystarczy zgoda w systemie. W tym wypadku nalezy odnotowa¢ numer zgody pacjenta na

formularzu ze skierowania takiej zgody*

*w przypadkach, gdy uwarunkowania kliniczne wskazuja na mozliwos¢ zastosowania leczenia ukierunkowanego molekularnie

Skierowanie na badanie Skierowanie na Swiadoma zgoda pacjenta
patomorfologiczne diagnostyczne badanie genetyczne na diagnostyczne badanie

W przypadku stwierdzenia rozpoznania: niedrobnokomérkowego raka ptuca (NDRP) Patomorfolog przesyta materiat do dalszych badan

do medycznego laboratorium diagnostycznego wykonujacego badania genetyczne.

W przypadku, gdy podmiot leczniczy zlecajacy badania posiada:

Rozpoznanie raka

niedrobnokomérkowego ptuca . Medyczne laboratorium diagnostyczne realizujace badania
v v genetyczne w lokalizacji, wowczas patomorfolog dokonuje
kwalifikacji materiatu do badania genetycznego, przekazujac
go do MLD w tej samej lokalizacji.
v ° Medyczne laboratorium diagnostyczne realizujace badania
Kwalifikacja materiatu genetyczne w innej lokalizacji (wéwczas podmiot leczniczy
do badania genetycznego . ma zawarta umowe bezposrednio z MLD), patomorfolog po
v kwalifikacji materiatu przekazuje materiat do MLD wedtug
zawartej umowy.
Testy wielogenowe (NGS)
Ocena genow:
EGFR, KRAS(G12C), ALK, ROS, NTRK1-3 BARDZO WAZNE!
(Il-IV stopiefi zaawansowania) Zlecajacy badania podmiot leczniczy powinien przekaza¢ JDP
v v informacje (adres, kontakt) do jakiego MLD nalezy bezposrednio

kierowa¢ materiat do badan genetycznych oraz ustali¢ logistyke

Ekspresja PD-11 i koszty transportu materiatu do laboratorium genetycznego.

immunohistochemiczna (IHC)




W oparciu o powyzsze rozwazania, w celu poprawy efektywnosci
diagnostyki raka ptuca, nalezatoby wprowadzic¢ ponizej
przedstawione rozwigzania:

Wdrozy¢ model organizacyjny jednoczasowego wystawiania skierowan na badania patomorfologiczne i genetyczne poprzez:

1. Uwzglednienie modelu organizacyjnego jednoczasowego wystawiania skierowan na badania patomorfologiczne i

genetyczne w standardach, wytycznych, zaleceniach postepowania diagnostycznego w raku ptuca, obowigzujgcych w catym

kraju, rekomendowanych przez polskie towarzystwa naukowe w odpowiednich dziedzinach medycyny.

2. Wprowadzenie miernika okreslajacego czas realizacji diagnostyki patomorfologicznej i genetycznej (czynniki

predykcyjne/prognostyczne) w niedrobnokomarkowym raku ptuca.

3. Dodanie szczegdtowych zadan koordynatora onkologicznego w ramach Krajowej Sieci Onkologicznej, ktére uwzgledniatyby

w szczegolnosci:

Zapewnienie przeptywu informacji miedzy uczestnikami procesu udzielania $wiadczen, zaréwno na poziomie

Swiadczeniodawcy, jak réwniez miedzy Swiadczeniodawca i podmiotami zewnetrznymi zaangazowanymi w proces

diagnostyki i leczenia,

Wspieranie organizowania procesu diagnostyki i leczenia, w tym weryfikacji czasu otrzymania ostatecznego wyniku,

Zajmowanie sie logistyka przekazywania materiatu pomiedzy jednostkami. Wprowadzenie funkcji ,koordynatora”

miatoby istotne znaczenie w kwestii wtasciwego przygotowania materiatu ocenianego przez patomorfologa

i zakwalifikowanego do dalszych badan do transportu, a jesli przekazywany jest bloczek parafinowy, odestania

z powrotem do JDP. Kwestie te powinny by¢ ustalone w momencie podpisywania umowy o podwykonawstwo przez

jednostki kliniczne z JDP i medycznymi laboratoriami diagnostycznymi.

Podsumowanie

Efektywnos¢ diagnostyki raka ptuca wciaz jest wyzwaniem w polskim systemie opieki zdrowotnej. Mozna jg poprawi¢ m.in. poprzez

wdrozenie nowego, zoptymalizowanego modelu $éciezki diagnostycznej. W procesie diagnostycznym bardzo wazny element stanowi

koordynacja dziatan oraz wspoétpraca placdwek opieki zdrowotnej, co skraca czas trwania diagnostyki i pdzniejszego leczenia. Jednym z

takich elementéw jest wprowadzenie definicji ,jednoczasowego skierowania na badania genetyczne i patomorfologiczne”, co w

szczegbtach opisano powyzej.

Analogiczne wyzwania istnieja rowniez w innych czesto wystepujacych w Polsce nowotworach np. w raku prostaty, piersi,

jajnika, endometrium i jelita grubego. Istnieje rowniez potrzeba poprawy rozwiazan systemowych z uwzglednieniem

skierowania jednoczasowego.
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