Guida alla determinazione dell’espressione delle proteine del

complesso proteico del DNA mismatch repair (MMR) mediante IHC

Adeguatezza del campione biologico da testare

Procedere alla valutazione di altro campione/blocchetto Si ‘ Assente

. . . Indeterminato . Conservato
di tessuto della lesione da analizzare

Valutazione dell’espressione delle proteine del complesso proteico
del DNA mismatch repair (MMR) mediante IHC

(complesso MMR mantenuto)'234% (complesso MMR alterato)'?%45 (debole segnale nucleare/positivita <10%)'2%4* (segnale assente nel controllo)'2%4°

LH1 PMS2 MSH2 MSH6
‘ indeterminato indeterminato Inadeguato | Inadeguato | Inadeguato | Inadeguato

. . rso/ _indeterminato indeterminato
proficient MMR (pMMR)

indeterminato indeterminato indeterminato indeterminato

Procedere alla valutazione di un altro
et “ campione di tessuto; se permane la
indeterminato inadeguatezza si procede allo step

Stato MMR indeterminato successivo
rso/
rminato

Analisi IHC inadeguata

deficient MMR (dMMR) Valutazione dello stato di instabilita microsatellitare
(MSI) con approcci di biologia molecolare
Paziente NON eleggibile al trattamento Paziente eleggibile al trattamento con Adeguatezza del campione

con immunoterapia immunoterapia / \
Si No
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RefeRr1o Del 1eST MSIIMMR

a cura del Prof. M. Fassan (Padova) e del Prof. U. Malapelle (Napoli)

NOME: i, COgNOME: coeeeeeeeeecerrrreeee e

Codice identificativo iNTEIrNO (ID): cou.u et e e e e e e e e eeens

Data richiesta el tEST: ..oiivviiiiei i e e e e e e s e e e s e raa e e eraans

Yo X0 [=Y I A0 1 Lo = ST

Diagnosi iSTOl0QICa: .uuuiiiiiiiiiiiiii e

ScopOo dell’@analiSi: ... ———————————

TIiPO di CAMPIONE: cieieeieeieeeitiiirrerrr e e e s e s e e e e e e e e e e eeeea e aesseseeeeseeseeseennnsnnes

MICROSCOPIA

Dai vetrini allestiti € stata valutata la presenza di una componente
neoplastica pari al ...%.

METODO
Analisi immunoistochimica delle proteine MSH2, MSH6, PMS2, MLH1.

Piattaforma: .o (0410 o 11

Si consiglia I'utilizzo di opportuni controlli.

Data del referto .........cccoovveeeeiieiviiieiee e,

Eseguitoda .........c.oooiiiiiiin e

RISULTATI

[ 11l profilo immunoistochimico della lesione &
coerente con una neoplasia a bassa probabilita di instabilita
dei microsatelliti - MSS (complesso MMR mantenuto, pMMR)

(Il campione risulta pMMR quando l'indagine IHC ha mostrato positivita moderata o intensa in una
popolazione neoplastica > 10%, utilizzando le cellule stromali come controllo interno).

[ Tn profilo immunoistochimico della lesione & coerente con una
neoplasia a bassa probabilita di stabilita dei microsatelliti - MSI
(complesso MMR assente, dMMR)

(Il campione risulta aMMR quando I'indagine HC ha mostrato assenza di segnale nucleare per uno dei due
eterodimeri, in PMS2 o MSH6 nella popolazione neoplastica, utilizzando le cellule stromali come controllo
interno).

[ 111 profilo immunoistochimico della lesione & risultato indeterminato;
si consiglia valutazione della instabilita microsatellitare tramite

metodica molecolare.

Il campione risulta indeterminato quando I'indagine IHC ha mostrato un minore segnale nucleare nella
popolazione neoplastica rispetto al controllo intero oppure positivita di segnale nella popolazione
neoplastica<10%).

[ 11l profilo immunoistochimico della lesione ¢ risultato inadeguato:
si consiglia valutazione della instabilita microsatellitare tramite

metodica molecolare.

(Il campione risulta inadeguato quando I'indagine IHC ha mostrato segnale assente nella popolazione
neoplastica e nelle cellule stromali utilizzate come controllo interno. Sono stati valutati due campioni
differenti della lesione neoplastica in esame).

Le proteine del MMR valutate risultano espresse:

MSH2 [1 positiva O negativa Oindeterminata
MSH6 [1 positiva [ negativa O indeterminata
PMS2 [1 positiva [0 negativa Oindeterminata
MLH1 [ positiva [ negativa [Oindeterminata

Patologo responsabile ...........cccccceveeeiiiiiiiiiccccee,



RefeR1o Del 1eST MSIIMMR

a cura del Prof. M. Fassan (Padova) e del Prof. U. Malapelle (Napoli)

10 212 = S

{070 o [ T o ¢ = S

Codice identificativo iNtErNO (ID): ...t r e e e rea s

DY = BT el g TL=C) = B0 L= I ==

Yo Je [=Y IR AU 1 Vo) (= S

Diagnosi iSt0l0giCa: .uuuiiiiiiiiiee e —————————————————

S Telo] o ToXe [T 1 M= o F= 1 1= SRR RR

La stabilita/instabilita dei microsatelliti viene valutata

(inserire il commento in base alla metodica utilizzata).

MICROSCOPIA

Dai vetrini allestiti € stata valutata la presenza

di una componente neoplastica che € stata selezionata e
macrodissecata/microdissecata ottenendo una cellularita neoplastica
pari al ........ % da cui e stata estratto il DNA con kit ......cccoveviiiiiieiinnee

(Per i test che lo richiedono: una ulteriore area di tessuto non
neoplastico € stata selezionata per I'estrazione selettiva del DNA da
utilizzare come controllo).

METODO
Valutazione dello stato di instabilita microsatellitare tramite metodica
basata su PCR.

LR = 0 Y o 5 0 -

ST T o [ [ PSSP EPPT PP

RISULTATI
[ 1MSS (Il campione & caratterizzato da stabilita microsatellitare)
[_1MSI (Il campione & caratterizzato da instabilita microsatellitare)

[ ]Indeterminato

Si consiglia I'utilizzo di opportuni controlli.

Data del referto ..........ccoovevveeeieiviiiiiie e

Eseguitoda .........c.oooiiiiiiin e

Patologo responsabile ...........ccccccevveeiiiiiiiiccccee,



