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Ziele des Ringversuchs

Externe Qualitatssicherung fiir das Verfahren
,Chromosomenbandenanalyse an Leukamiezellen®

Prifung des gesamten Analyseverfahrens und der
Befundberichte durch Ringversuche mit vitalen Zellen

Herstellung einer Vergleichbarkeit von Ergebnissen
zwischen den Labors



Verfahren

Vitale Zellen
Zelllinien mit normalem und aberrantem Karyotyp

Herstellung einer Surrogat-Leukdmieprobe mittels
definierten Anteilen der Zelllinien und Blut eines
gesunden Spenders

Versand per Express

Chromosomenbandenanalyse gemaf} Standard-
Arbeitsanweisung der Labore
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Aufgaben des Begutachtungskomitees

» Festlegung der Zielaberrationen

 Bewertung der Chromosomenbefunde nach Kriterien der
Leitlinien



Begutachtungskomitee

Sonke Arps

Ina Bachmann
Detlef Haase
Claudia Haferlach
Jurgen Kunz
Lana Harder

Brigitte Mohr
Antje-Friederike Pelz
Gabi Prescher
Harald Rieder
Markus Stumm
Friedel Wenzel



Bewertungsverfahren

Online Uber RV-Plattform
Drei Gutachter pro Fall

Begutachter interne Abstimmung mittels je einer
Telefonkonferenz zu Beginn und zum Ende des
Begutachtungsverfahrens
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Anderungen im Vergleich zu
vorausgegangenen Versuchen

 Reduzierung des Begutachtungsumfangs
e Bestimmung der Auflésung von Aberrationen
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Anderung bei Bewertung der Befunde

« Erflallung formaler Anforderungen
—an—Be#und&geméB—lsg%%Q Wird nicht mehr geprift.
— an Verfahrensablaufe gemal Leitlinien

 Identifizierung definierter Zielaberrationen

o Korrektheit des Karyotyps
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Anderungen in der Abfrage zum
Untersuchungsverfahren

— 1. Angaben zum Untersuchungsverfahren

Art der Probenaufbereitung (hier Kulturzeiten und Stimulantien) C1 1000
Art der Banderungstechnik aufgefthrt 1 1000
Art des Untersuchungsmaterials aufgefiihrt 1 1000

Angabe der in drei Metaphasen max. erreichten Bandenauflésung (ca. -Werte) fir normale [ | ][]
diploide Karyotypen

Angabe der in drei Metaphasen max. erreichten Bandenauflésung (ca. -Werte) flir aberrante [ | | [ []
Karyotypen

Punkte in Angaben zum Untersuchungsverfahren: o ]

Angaben zu numerisch und strukturell analysierten Metaphasen entfallen.
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Abfrage zur Befundbeschreibung

— 2. Befundbeschreibung und Interpretation

Normale Zellen in Teilung

Aberrante Zellen in Teilung

Beschreibung der beobachteten Chromosomenveranderungen vorhanden
Karyotypformel gemaB ISCN vorhanden

Karyotyp formal korrekt

Fehler Karyotyp

Ny I
Ny I
HEIEIN
L1100
Ny I

[ |

Angaben zur analysierten Metaphasen entfallen.
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Abfrage der Befundbeurteilung

—— 5. Befundbeurteilung

Beurteilung des zytogenetischen Befundes korrekt? ] 1000

Hinweise auf ergénzende Untersuchungen sind vorhanden ] 1000

,Befundbeurteilung vorhanden?* und ,Beurteilung korrekt?“ in
,Beurteilung des zytogenetischen Befundes korrekt?*
zusammengefasst.
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Tellnehmer

e Anzahl 50

Aktuelle und in Planung befindliche Ringversuchsangebote des BVDH

—
Rinc

|
Ringversuch Prénataler Schnelltest: 2014

Ringversuch Tumorzytogenetik: 2014

‘Aug Sep Okt

Timeline & SIMILE

2014 12015
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Surrogat-Leukamieprobe

* Venenblut eines gesunden Spenders
o Kontaminationszelllinie:

— LCL mannlich
o Zielzelllinie:

— NALM-6



Zielzelllinie

Zelllinie: NALM-6

Herkunft: Knochenmarkzellen eines 19 Jahre alten
Mannes mit Rezidiv einer ALL, etabliert 1976

Zelltyp: pra-B-ALL

Immunphanotyp: CD3 -, CD10 +, CD13 -, CD19 +, CD34
-, CD37 -, CD38 +, CD80 -, HLA-DR +, sm/cylgG -,
smigM -, cylgM +, sm/cykappa -, sm/cylambda —

Karyotyp: 46,XY,t(5;12)(q33.2;p13.2)



B Ringversuch
—— gversuche

BVDH Bl NEE ]IS

Berufsverband Deutscher Humangenetiker e.V.

RINGVERSUCH 2014

Einsender Prof. Dr. Harald Rieder

- QNTZ -

Institut fir Humangenetik und Anthropologie

Universitdtsstrasse 1

40225 Disseldorf

Tel.: 0211 81 10689

FAX: 0211 81 12538
Patient Sonsche, Robert (mannl.)
geb. am 21.04.1976
Diagnose: W .a. akute lymphatische Leukidmie
Therapie: keine
Biutbild: Leukozyten 10.000/ul

ca. 30% Blasten
Material: ca. 1.5 ml peripheres Blut, heparinisiert (ca. 10 i.U. Li-Hep./mi)
Abnahmedatum  13.10.2014
Untersuchungsauftrag:

Chromosomenbandenanalyse (Qualitdtssicherung, Teilnahme freiwillig, keine
Rechnungsstellung !).

Datum:

13.10.2014
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Prof. Dr. Harald Rieder
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11. Ringversuch Leukamie-Zytogenetik

ERGEBNISSE
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=50)

Anteil Labore in Prozent (n

100+

90 -

80 -

60 -

50+

30+

20+

10+

Angaben zum Untersuchungsverfahren

Tumorzytogenetik - Auswertung Ringversuch 2014

Angaben zum Untersuchungsverfahren

entfallt  entfallt
98% 98% 0% 0% 90% 90% 98%
Zellen in Teilung Art der Metaphasen Metaphasen Bandenauflésung Bandenauflésung Proben-

Banderungstechnik ~ numerisch strukturell normal aberrant aufbereitung
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Angaben zum Einsatz von FISH-Analysen

Tumorzytogenetik - Auswertung Ringversuch 2014

=50)

Anteil Labore in Prozent (n

100+

90 -

80 -

60 -

501

30+

10+

Zusatzuntersuchungen

50%

Chromosomenbefund mit
FISH Gen-/Locus-spezifischen Sonden

16%

Chromosomenbefund mit
FISH mit Sonden fiir ganze Chromosomen/Chromosomenarme
bzw. vielfarbige Karyotypisierung
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Beurteilung

Tumorzytogenetik - Auswertung Ringversuch 2014

Befundbeurteilung

100+
90 -

80 -

60 -

50+

30

Anteil Labore in Prozent (n=50)

20+

10 entfallt

86% 0% 80%

LT ) . Beurteilurgherrekt Hinweis auf erganzende
Beurteilung des zytogenetischen Untersuchungen vorhanden

Befundes korrekt?
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Angaben zum zytogenetischen Ergebnis

Tumorzytogenetik - Auswertung Ringversuch 2014

Befundbeschreibung

100+

90 -

80 -

60 -

50+

30

Anteil Labore in Prozent (n=50)

20+

o entfallt

96% 98% 96% 98% 0% 52%

Normale Zellen Aberrante Zellen Beschreibung Karyotypformel Metaphasen— Karyotyp
in Teilung Chromosomenveréanderung  vorhanden —in-Formel formal korrekt
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Zielaberrationen
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Maximal angegebene Auflosung der
Zielaberration

Erkannte Auflosung der Zielaberration

— Anzahl der gefundenen Zielaberrationen

a. Zielaberration 1 vorhanden: [t(5;12)(q?;p?)] nur eine

b. Zielaberration 2 vorhanden: [t(5;12)(q31~33;p12~13)] Auswabhl még”Ch
c. Zielaberration 3 vorhanden: []

d. Zielaberration 4 vorhanden: []

e. Zielaberration 5 vorhanden: []

—h

. Zielaberration 6 vorhanden: []
g. Zielaberration 7 vorhanden: []

e. Zielaberration 8 vorhanden:: []

—h

. Zielaberration 9 vorhanden:: []

Odoodddnndn

g. Zielaberration 10 vorhanden:: []

Punkte bei Zielaberrationen:

| 10
| 101
| 1
| 1
| OO
| L1
| OO
| OO
| 10
| 101

]
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Zielaberration nachgewiesen

Tumorzytogenetik - Auswertung Ringversuch 2014

Anteil der Labore mit 0, 1-2, 3-4 und 5 Zielaberrationen
100+

90 -

80 -

=50)

60 -

50-

30-

Anteil Labore in Prozent (n

20-

10-

6% 94% 0% 0%
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Erkannte Auflosung der Zielaberration

Tumorzytogenetik - Auswertung Ringversuch 2014

Zielaberrationen

100+
90 -

80 -

=50)

60 -

50+

30

Anteil Labore in Prozent (n

20

10+

2% 92%
t(5;12)(q?;p?)

t(5:12)(q31~33;p12~13)



Zusammenfassung

Hohe Aufldsung der Zielaberration von 92% der Labore
erreicht

Befundschreibung in den meisten Fallen formal
einwandfrei

Karyotypbeschreibung in nahezu 50% nach ISCN
korrekt

Haufige Fehler bei der Karyotypbeschreibung:
— Angabe von nicht-klonalen Veranderungen
— unzulassiger Gebrauch von [cp]
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Schlussfolgerungen

o Karyotyp auf ISCN-gemal3e Formulierung prifen

* Analyse der Fehler in den ISCN-Karyotypen vornehmen

* Verbesserung der Methoden zum Nachweis aberranter
Zellen erforderlich
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Vielen Dank an alle Teilnehmerinnen und
Bewerterinnen!




