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Germinals - Resta de

REGIO SANITARIA AREA DE GESTIO ASSISTENCIAL | Tumors sélids Hematologia Germinals - Mama i ovari | tumors Pediatria

ALTPIRINEU I ARAN | Alt Urgell H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON . SANT JOAN DE DEU
ALTPIRINEU I ARAN | Alta Ribagorga H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL D'HEBRON . VALL D'HEBRON
ALTPIRINEU I ARAN | Aran H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL D'HEBRON . VALL DHEBRON
ALTPIRINEU I ARAN | Cerdanya H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC . VALL DHEBRON
ALTPIRINEU | ARAN | Pallars H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON . VALL D'HEBRON
LLEIDA Lleida H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL DHEBRON H. VALL D'HEBRON . VALL DHEBRON

C. DE TARRAGONA Alt Camp i Conca de Barbera ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS [l H. SANT JOAN DE REUS | ICO - H. BELLVITGE . SANT JOAN DE DEU
C. DE TARRAGONA Baix Camp i Priorat ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS [l H. SANT JOAN DE REUS | ICO - H. BELLVITGE . SANT JOAN DE DEU

C. DE TARRAGONA

Baix Penedés

ICO - H. BELLVITGE

ICO - H. GERMANS TRIAS

. SANT JOAN DE REUS

ICO - H. BELLVITGE

. SANT JOAN DE DEU
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C. DE TARRAGONA Tarragonés ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS [l H. SANT JOAN DE REUS [ICO - H. BELLVITGE . SANT JOAN DE DEU
CAT. CENTRAL Anoia ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS W ICO - H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE SANT JOAN DE DEU
CAT. CENTRAL Bages i Solsonés H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC . SANT JOAN DE DEU
CAT. CENTRAL Bergueda H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC . SANT JOAN DE DEU
CAT. CENTRAL Osona H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC . SANT JOAN DE DEU
GIRONA Alt Emporda H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS WMl ICO- H. BELLVITGE ICO- H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON
GIRONA Alt Maresme ICO - H. GERMANS TRIAS . GERMANS TRIAS Wl ICO - H. GERMANS TRIAS | 1CO - H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON
GIRONA Baix Emporda H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS Wl ICO- H. BELLVITGE ICO- H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON
GIRONA Garrotxa H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS Wl ICO- H. BELLVITGE ICO- H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON
GIRONA Gironés Nord i Pla de I'Estany H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS Wl ICO- H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE _VALL D'HEBRON
GIRONA Gironés Sud i Selva Interior H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS Wl ICO- H. BELLVITGE ICO- H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON
GIRONA Ripollés H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS Wl ICO- H. BELLVITGE ICO- H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON
GIRONA Selva Maritima H. VALL D'HEBRON . GERMANS TRIAS Wl ICO- H. BELLVITGE ICO- H. BELLVITGE . VALL D'HEBRON




Germinals - Resta de

REGIO SANITARIA AREA DE GESTIO ASSISTENCIAL | Tumors solids Hematologia Germinals - Mama i ovari | tumors Pediatria

TERRES DE L'EBRE | Altebrat ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS [IH. SANT JOAN DE REUS [ 1CO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
TERRES DE L'EBRE | Baix Ebre ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS [IH. SANT JOAN DE REUS [ 1CO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
TERRES DE L'EBRE | Montsia ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS [IH. SANT JOAN DE REUS [ 1CO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO NORD Baix Montseny H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. VALL DHEBRON
METRO NORD Baix Vallés H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. VALL DHEBRON
METRO NORD Vallés Oriental Central H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. VALL DHEBRON
METRO NORD Barcelonés N. i Baix Maresme ICO - H. GERMANS TRIAS [l ICO - H. GERMANS TRIAS MICO - H. GERMANS TRIAS | ICO - H. BELLVITGE H. VALL DHEBRON
METRO NORD Maresme Central ICO - H. GERMANS TRIAS [l 1CO - H. GERMANS TRIAS ICO - H. GERMANS TRIAS | 1CO - H. BELLVITGE H. VALL DHEBRON
METRO NORD Vallés Occidental Est H. CLINIC H. CLINIC H. PARC TAULI H. CLINIC H. SANT JOAN DE DEU
METRO NORD Vallés Occidental Oest H. CLINIC H. GLINIC H. MUTUA DE TERRASSA | H. CLINIC H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD Alt Penedss ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS MICO - H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD i?ifo';'p"i:’;sm f:,“"e iFontsanta [~ _ 1 BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS WICO - H. BELLVITGE ICO- H.BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD Baix Llobregat Litoral i Sant Boi | ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS WICO - H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD ei‘;;’;'e"c‘;':‘:"m Litoral i ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS MICO - H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD Baix Llobregat Nord ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS WMICO - H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD Garraf ICO - H. BELLVITGE ICO - H. GERMANS TRIAS MICO - H. BELLVITGE ICO - H. BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
METRO SUD t;:grse%:aatm SudielPrat de ICO - H. BELLVITGE ICO- H. GERMANS TRIAS MICO - H. BELLVITGE ICO - H.BELLVITGE H. SANT JOAN DE DEU
BCN CIUTAT Barcelona Dreta H. DE SANT PAU - H. MAR [l H. DE SANT PAU - H. MAR [iH. DE SANT PAU - H. MAR | H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON
BCN CIUTAT Barcelona Esquerra H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. CLINIC H. SANT JOAN DE DEU
BCN CIUTAT Barcelona Litoral Mar H. DE SANT PAU - H. MAR [l H. DE SANT PAU - H. MAR [iH. DE SANT PAU - H. MAR | H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON
BCN CIUTAT Barcelona Nord H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON H. VALL D'HEBRON H. VALL DHEBRON




Composicio comite cientific

HOSPITAL

CARREC

NOM | COGNOM

HOSPITAL UNIV. VALL D’'HEBRON

PRESIDENT COMITE CIENTIFIC

CAP SERVEI ONCOLOGIA MEDICA

DR. JOSEP TABERNERO

PLA DIRECTOR D’ONCOLOGIA

SECRETARIA COMITE CIENTIFIC

DIRECTOR DEL PDO

DR. JOSEP M. BORRAS

| 1CO L'HOSPITALET

CAP SERVEI ONCOLOGIA MEDICA

DR. RAMON SALAZAR
I—

1CO BADALONA
S ——

CAP SERVEI HEMATOLOGIA CLINICA

1CO GIRONA

CAP SERVEI ONCOLOGIA MEDIA

DR. JOSEP M. RIBERA __§

DR. JOAN BRUNET

ALTHAIA

CAP SERVEI D’ONCOLOGIA MEDICA

DRA. MONTSERRAT DOMENECH

HOSPITAL CLINIC

CAP SERVEI ONCOLOGIA MEDICA

DR. ALEIX PRAT
—

CAP SECCIO HEMATOPATOLOGIA

HOSPITAL CLINIC

HOSPITAL UNIV. VALL D'"HEBRON

DRA. DOLORS COLOMER ||

CAP SERVEI ONCOLOGIA RADIOTERAPICA
CAP SERVEI HEMATOLOGIA

HOSPITAL UNIV. VALL D'HEBRON

DRA. MERITXELL MOLLA

DR. FRANCESC BOSCH

CAP SERVEI ONCO-HEMATO PEDIATRICA

DR. LUCAS MORENO

PARC DE SALUT MAR

CAP SERVEI D’ONCOLOGIA MEDICA

PAR DE SALUT MAR

CAP SECCIO BIOLOGIA MOL.LECULAR SERVEI
D’ANATOMIA PATOLOGICA

CARCLINIC D'HEMATOLOGIA

HOSPITAL UNIV. BELLVITGE

DR. JOAN ALBANELL

DRA. BEATRIZ BELLOSILLO

DR. JAVIER BRIONES

CAP SERVEI D’ANATOMIA PATOLOGICA

DR. XAVIER MATIAS-GUIU

AQuAS

ATENCIO SANITARIA BASADA EN EL VALOR

AREA DE PARTICIPACIO

DRA. JOAHANNA CARO

TICSALUT

SRA. SILVIA CUFI GONZALEZ

DIRECCIO GENERAL DE RECERCA

SRA. ANNA MESEGUER NAVARRO

CATSALUT

GERENCIA DEL MEDICAMENT / AREA
ASSISTENCIAL

SR. JOAN M. FONTANET SACRISTAN




PANELL EXPERTS TUMORS HEMATOLOGICS

Francesc Bosch Coordinador
Dolors Colomer Coordinadora biologica
Pau Abrisqueta Hospital Vall d' Hebron Armando Lopez- Hospital Clinic

Guillermo
Bea Bellosillo Hospital del Mar Josep Nomdedeu Hospital Sant Pau
Javier Briones Hospital Sant Pau Marta Pratcorona Hospital Sant Pau
Fina Climent Hospital Universitari de Jordi Ribera Institut Josep Carreras

Bellvitge
Jordi Esteve Hospital Clinic Josep Maria Ribera ICO-
Hospital Germans Trias i Pujol

David Gallardo ICO-Hospital Josep Trueta  Antonio Salar Hospital del Mar
Tomas Garcia Hospital Arnau de Vilanova Barbara Tazon Hospital Vall d' Hebron
Eulalia Genesca Institut Josep Carreras David Valcarcel Hospital Vall d' Hebron
Monica Lopez- Hospital Clinic Lurdes Zamora ICO-

Guerra Hospital Germans Trias i Pujol



METODOLOGIA

* La patologia hemato-oncologica s’ha dividit en tres grups:
* limfoide
* mieloide
* leucemia aguda limfoblastica.
* S’han definit el llistat de gens adequat per a cada
patologia i tots ells han estat seleccionats atenent a:

 a seva utilitat diagnostica i de diagnostic diferencial amb altres entitats, i
gue per tant permetin a I'equip diagnostic (hematoleg, patoleg o bioleg)
realitzar un diagnostic ben fet

* La seva utilitat pronostica i predictiva, sempre que aixo comporti un canvi
d’actitud terapeutica. Per exemple, indicacié de trasplantament de
progenitors o altres terapies cel-lulars, canvi en el seguiment, canvi en el
tipus de tractament

* La seva utilitat terapeutica, per la indicacié de I'Us de farmacs diana




METODOLOGIA

* També s’han establert les indicacions del moment 'estudi d’aquests gens,
considerant diferents situacions:

* Al diagnostic per els gens seleccionats en aquesta indicacio
* En primera linia en el moment d’iniciar el tractament inicial

* En segona linia o ulteriors, quan comporta un canvi de la indicacio de
tractament o I'Us de farmacs diana




METODOLOGIA

PATOLOGIA LIMFOIDE mostres fixades en formol i incloses en parafina

 per tal de garantir I'Optima utilitzacid i els resultats de I'estudi molecular als
casos de patologia limfoide on les mostres a estudi estan fixades en formol,
caldra tindre en compte:

» Avaluar les dades cliniques i biologiques del pacient per definir si el
pacient te indicacio per I‘estudi i si la mostra que es vol utilitzar és
I'adequada

* Per poder assegurar un resultat consistent, la infiltracid minima de tumor
ha de ser superior al 25%

* Abans de procedir a I'estudi per NGS, el laboratori de referencia
determinara la qualitat del DNA. S’"ha de comprovar que samplifiquen
fragments més grans de 300 bp




PATOLOGIA MIELOIDE

I RELLEVANCIA CLINICA Incicacio

Malsitia | Gen Diagnostic | Proméstic | Tractament Dizgnomic I 2 Aitres
NeM2 X X X X X X
ceBPA X X X X X X
AnB X X X X X X Diana (FLT3i)
RUNX X X X X X
ASaL1 X X X X X
TPs3 X X X X X X
DEX-NUP214 x X X X X
KMT2A(r) X X X X X X Eventual diana
1DH1 X X X X X Diana IDHLi
10H2 X X X X X Diana IDHZi
DNMT3A TET2 x X x
E2H2.BCOR.SETBP1 X X X
W11 X x
ETVE,.GATA2 X X x
SF3B1.SRSF2,U2AFLZRSR2 x X X X X
STAG2.RAD21.SMG,SMCIA X X X
DDX41, ANKRD25 x X X X
csFaR X X X
NUPSS(r) X X X X
PHFS X X X X
KATSA(MYST3}-CREBBP x X X X
PPMID X X X X

https://catsalut.gencat.cat/ca/proveidors-professionals/documentacio-professionals/



https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b

PATOLOGIA MIELOIDE

RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaltia Gen Diagnastic Pronastic | Tractament Diagnastic n 2L Atrez
Luzpatercept
SF351 X X X X MDS-RS
P53 X X X X X
TETZ, ASXL1 X X X X X
= JAK2 /30 maz (NRAS, KRAS, PTPN11, —m
Sindromes | cBL. NFL FLT3, ki) % x X X X e
Miclodisplasiques [0 o2 X X ¥ B X Dianes
SRSF2, DNMT3A, RUNX1, U2AFL, = . B 8
EZH2, ZRSR2, STAG2, BCOR, ETVS
NPM1 X X X X X X
ANKRD26, CEBPA, DDX41, ETVS,
GATA2, RUNX1 X X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaitia Gen Diagnostic Prondstic | Tractament Diagnéstic i 2 Altres
ASXL1, RUNX1, NRAS, SETBP1 X X X X
Levcémia | Npm2 X 3
Miclemonucidcs | TPS3 X . 5 =
L TET2, SRSF2, CBL, EZH2, NF1,
KRAS, JAK2 X X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaitia Gen Diagrostic Pronostic | Tractament Diagnostic i 2 Altres
e e
‘ P53 X X X X X

https://catsalut.gencat.cat/ca/proveidors-professionals/documentacio-professionals/



https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b

PATOLOGIA MIELOIDE

RELLEVANCIA cLiNICA Indicacio
Malaitiz Gen Diagnostic | Prondstic | Tractament Diagnéstic n 2 Alrres
* CSF3R, SETBP1, ASXL1 X
P53 x X X X X
RELLEVANCIA cLiNICA Indicacio
Diagnastic | Prondstic | Tractament Diagnestic 1 2L Altres
x x
X X X X X
RELLEVANCIA CLiNICA Indicacio
JAK2 (gen sencer quan TN), CALR Triple negatiu, valorar cas
MPL (minim exc 4 i 10) X x x acs
TN: SH2B3, TET2. DNMT3A, Triple negatiu, valorar cas
ASXL1, SF381, ZRSR2. RUNX1, MPL X X =3
RELLEVANCIA CcLNICA i
JAKZ (gen sencer quon TN, CALR, Triple negatiu, valorar cas
MPL (minim exc 4i 10) X acas
Miclobrosi | ASXLL EZH2. SRSF2, IDH1, IDH2, U2AF1 x x x x x
R TN: ASXLE, EZH2, TET2, IDHI, IDH2, ” =
SRSF2, SF3B1, U2AFL ZRSAZ, CBL. x x x il meatia, ynfuics coms
KRAS, NRAS. PTPN11 ———
RELLEVANCIA CLinICA Indicacié
Diagnastic Pronostic | Tractament Diagnestic i 2L Altres
X X casos confirmats
x x <350z confirmats
= Gen Diagnéstic | Pronéstic | Tractament Diagnastic n 2L Alrres
’ BRAF x X X Inhibidors BRAF
| KRAS, NRAS, PTPN11, GNAS, MAP2K],
CSFIR ALK-R X X X x

https://catsaIut.gencat.cat/ca/proveidors-professionqs/documentacio-professionals/



https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b
https://eu-central-1.protection.sophos.com/?d=outlook.com&u=aHR0cHM6Ly9ldXIwMy5zYWZlbGlua3MucHJvdGVjdGlvbi5vdXRsb29rLmNvbS8_&i=NWZkYjRiODY3M2ZiN2EwZGZmZjAzM2Y2&t=ZW8xOGFVaW1BWEFiWkp1QjNhaE5zUS9vd1NkNkYzVlFsYXh6d0FkWDlPST0=&h=7e8979fd30374ff48e086adb22c70c3b

Desenvolupament

* Existeix molt bon consens dels gens a analitzar en un panell mieloide.
Practicament tots els panells comercials inclouen els mateixos gens.

* Promoure l'analisi de gens de fusio.



olucions panell mieloide .,
2% . SOPHIA

Oncomine Myeloid Research Assay y ... GENETICS™

e M“

Coverage of all myeloid mutations in NCCN guidelines ASXLI, BRAF, CEBPA, DNMT3A, EZH2, ELT3, IDHI, IDH2, KIT, KRAS, NPMI, NRAS, RUNXI, SRSF2,
40 key DNA target genes, 29 driver genes, and a broad fusion panel AML TET2 TDP53, U2AF], WTI
Ta e ) Fusion driver Expression Expression DS ASXLI, BRAF, CBL, CEBPA, CSF3R, DNMT3A, EZH2, FLT3, HRAS, IDH], IDH2, KRAS, MPL, NPMI,
ge! genes (29) genes (5) ontrol genes (5) NRAS, RUNXI, SE3B1, SRSF2, TET2, TP53, UZAF], WTI, ZRSR2
pesic SR = 08 el ch O MPN CALR, JAK2, MPL, SETBPI

JMML CBL, KRAS, NRAS, PTPNII, RUNXI, SETBP], ZRSR2
ALL ABLI, BRAF, FLT3, HRAS, JAK2, KRAS, NRAS, PTPNII

MYSplus panel is also available, which includes, in addition
to the standard panel, RNA analysis for over 100 gene
T — fusions.

N SCIENTIFIC
illumina Q * W oA 3 =pazia
healthincode Contoanes wd Comtacto Q
PRODUCTS frowse by Area of nterest ~  Browse by Product Type «  Browsa by System ~  Browse AllProducts  Product Bundies © auesTions
[orem—
TruSight Myeloid Sequencing Panel Gene List Secusnciadores competiles
Tecntoga [pR—
ABLY CEBPA HRAS MYD88 SFB1
- — Miemaro da musestis pos
ASXLY CSFIR I0H NOTCHI SMC1A Yoy o
ATRX cuxt IDH2 NPMI sMc3 Documentscion .
Cantidnd 4o ACH por muestra
BCOR DNMT3A IKZF1 NRAS SRSF2 [re— Paghin pendeicn snilisnd
BCORLY ETVBITEL JAK2 PDGFRA STAG2
BRAF E2H2 JAK3 PHF6 TET2
CALR FBXW7 KDM6A PTEN PS3 e
o8 FLT3 KT PTPNTI U2AF1 Ganes dhana e
CcBLe GATAI KRAS RAD21 wri y
CBLC GATA2 MLL RUNX1 ZRSR2
COKN2A GNAS MPL SETBPY
Tipo oo muesre




PATOLOGIA LIMFOIDE

RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
EZH2 X X Dx dubtds o transformats X*
TP53 X X Dx dubtds o transformats X*
CD79B X ibrutinib Dx dubtds o transformats X*
Lramg CARD11 X ibrutinib Dx dubtds o transformats X*
Difus de Cél-lules | MYD88 X ibrutinib | Dx dubtés o transformats X*
Grans NOTCH2 X Dx dubtés o transformats X*
(Lbca) CD58 X Dx dubtds o transformats X*
BRAF X Dx dubtds o transformats X*
RHOA X Dx dubtds o transformats X*
NOTCH1 X Dx dubtéds o transformats X*
RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
EZH2 X X X X
; TNFRSF14 X Dx dubtds
e s o
TP53 X X X
IRF8 X Dx dubtés
RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
Burkitt TP53 X X X

https://catsalut.gencat.cat/ca/proveidors-professionals/documentacio-professionals/
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PATOLOGIA LIMFOIDE

RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic | Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
TP53 X X X X X
oot i BTK X X Fallo a Ibrutinib
Limfoma s
Mantell PLCG2 X X Fallo a Ibrutinib
BIRC3 X X Abans Ibrutinib
BCL2 X X Fallo a Venetoclax
RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic | Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
KLF2 X Dx dubtds
Limfoma Zona
Dx dubtds
Marginal PTPRD X Ux dubtos
Esplénic TP53 X X X X
NOTCH2 X Dx dubtés
RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaltia Gen Diagnostic | Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
MYD88 X X X Abans |brutinib
Macromich CXCR4 X X X Abans Ibrutinib
w‘ﬂ“*gugﬂgwm' 87K X X Fallo a Ibrutinib
TP53 X X X X X
PLCG2 X X Fallo a Ibrutinib

https://catsalut.gencat.cat/ca/proveidors-professionals/documentacio-professionals/
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PATOLOGIA LIMFOIDE

RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
STATE X X
) NFKBIE X X
smione{ears | x x
Mediasti S0Cs1 X X
TP53 X X X
XPO1 X X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaltia Gen Diagndstic Pronéstic | Tractament Diagndstic 1L 2L Altres
L CDKN2A X X
i D798 X X
Primari TPS3 X X X
MYD88 X X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacio
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
TP53 X X X X
Leucémia IGHV X X X
Limfatica BTK X brutinib failure
iz f.22 PLCG2 X Ibrutinib failure
BCL2 X Venetoclax failure

https://catsalut.gencat.cat/ca/proveidors-professionals/documentacio-professionals/
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PATOLOGIA LIMFOIDE

RELLEVANCIA CLINICA Indicacid
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
BRAF X X X casos dubtosos X Vemurafenib
Tricoleucémia MAP2K1 X X HCLv
Ciclina D3 X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
M. Multiple TP53 X X X X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
STAT3 X LGL
STAT5B X LGL
RHOA X X
Limfomes T TET2 X X
IDH2 X X
DNMT3A X X
TP53 X X X X
PLCG1 X X
RELLEVANCIA CLINICA Indicacié
Malaltia Gen Diagnostic Prondstic | Tractament Diagnostic | iL ‘ 2L ‘ Altres
SLPC (NOs) FER TOT EL PANELL LIMFOIDE X | ‘ |

https://catsalut.gencat.cat/ca/proveidors-professionals/documentacio-professionals/
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Problemes pel seu desenvolupament

* No existeix cap panell comercial que inclogui tots els gens que hem posat
com a marcadors

* No existeix cap panell comercial que inclogui els gens de patologia
limfoide B i T alhora

* No existeix cap panell comercial per limfoma T



Solucions : Leucemia

imfatica cronica

RELLEVANCIA CLINICA Indicaci6
Malaltia Gen Diagnostic Pronostic | Tractament Diagnostic 1L 2L Altres
TP53 X X X
Leucémia IGHV X X
Limfatica BTK X Ibrutinib failure
el PLCG2 X lbrutinib failure
BCL2 X Venetoclax failure
ATM, BCL2, BIRC3, EGR2,
POT1iTP53, NOTCH1 (exd analitzar I'estat
34+UTR), SF3B1 (exons 14- mutacional de les IGH
CLLv3 16,18), XPO1 (exons 15-16),  , sondes per capturar + i la mutacié sondes
SOPHIA BTK (ex6 15), PLCG2 (exons les IGH i la IGLV3-21 per capturar les IGH i

19,20 i 24); 4 alteracions en
el numero de copies (CNA)
[del17p/TP53, del11qg/ATM,
del13q14, trisomy 12

la mutacio IGLV3-
21R110




Panell LLC

Deteccid de variants Deteccid de CNVs

| ANALYSIS 550008417 5 VDB ANALYSIS 550008417
Requests | Veriane Datatase tromaae #21183-0025 Variant Database Srowser #21183-0025 Hospital Clinic de Bar

WORKSPACE

run CLL 09062

Patient Pathology
REPORTED a hematopoietic sysiem | REPORTED
GENES | SNVS/INDELs | CNVs WARNINGS GEMES  SNVS/INDELs | CNvs WARNINGS
1 -
m B rormat [ insestion [l detetion Il ™ -y o
F. P St o il ® De ed Undetermined Une Al Global CHV Analysis
SOPHIA Fihars e ret refium refSeq  refaa
; o fewren ey | rei ey [pe—— — g [ ——" P—— p—r— . - e
A — - DUEUT 17 i open open
v o T AR = ! T :
- 2 - P v
A e
A 1
[rom—
Uncartom snpemcance
c 26
i -
q/0 '
E
i
iy [gCallerweb
g [———— £ Home
iy Select run ID to display the results
[ (= — O Run analysis 20211122 run?
B view results I
9 va IGHresults  IGLV3-21 results  Coverage report
sample Analysis  Score  Sequence
008-0026-02TD  IGH 150 CCTGAGGAGACGGTGACCAGGGTTCCCTGGCCCCAGTTTTGGAGATCGCTACCACCACTGCCGCCCACTGTTGCACAGTAATACACGGCCGTGTCCTCAGATCTCAGGCTG CTCACCTCCATETAGGCTG TG TCTGTAGATGTGTCCTCGGTCATGGTGACTCTGCCCTGGA!

016-0040-02TD  IGH 129 CCTGAGGAGACGGTGACCAGGGTTCCCTGGCCCCAGTAGTCAAAGGTACTCCCCGAACCATAGTAATATAGGGTCCGTGCACAGTAATACGTGGCTGTGTCCACAGGGTCCATGTTGGTCATTGTAAGGACCACCTGGTTTTTGGAGGTGTCCTTGGAGATGGTGAGCCTGG



Possibilitats panells comercials limfomes

SOPHIA .
oty Oncomine Lymphoma Panel for research.
— i We describe a next-generation sequencing research assay with 25 genes, the lon
<~ Gene panel Torrent™ Oncomine™ Lymphoma Panel, including ARID1A, ATM, B2M, BCL2, &

" ARID, B2M, BCL2 CCND3, CDs8, CHD2, CDKN2A, CDKN2B, CIITA, BCL6, BRAF, BTK, CARD11, CD798, CDKN2A, CREBBP, EZH2, GNA13, ThermoFisher
CXCR4, EP300, FOXO1, GNAIS, ID3, IRF.4, MAL MEF28, MLL, MLL2, MYC. HIST1H1E, KMT2D, MTOR, MYC, MYD88, PIM1, SF3B1, SOCS1, TNFAIP3, S CIENTIF I C
MYD88, NFKBIE, PAX, PIM;, POT:, PRDM1, PTPN1, REL, SOCSI, TNFAIPS TNFRSF14, TP53, and XPO1. This panel comprises 976 amplicons in total. The
TNFRSF14, TPs4, ATM(57-63), BCL6 (85), BIRC3 (511, ex.2), BRAF (15), BTK (15), assays for these genes have been optimized, and performance has been tested on

control samples and on representative clinical research samples. A total of 419
genes, with optimized and verified performance, can be added to customize the
panel. This panel is designed to work with 20 ng input DNA from FFPE samples and

CARDn (4-9), CCND1 (1), CD79A (4.5), CD798B (56), CREBBP (27-30), EZH2 (16,
18), FBXW7 (5, 10), KRAS (2,3), NOTCH1 (34), NOTCH2 (26-28, 34), NRAS (2,3),
PLCG2 (17-23), PTEN (s), SF3B1(14)5), STAT6 (9-14), TCF3 (1718), XPOn (1518)

other samples.
A
', Recommendations
Starting material: 50 ng DNA o
Sample source: FFPE, blood and bone marrow Flcl"'éRla mlé T
Samples per run: Depending on sequencing platform® W ([
Lymphoma Kit
Flow Cell/ Recommended
Sequencer samples per run
Sequencing Kit (for 1000x co e depth)
= Gene targets
(2‘ 'wb’}’ 4 AICDA [ ) CBFB ® | cressp * FGFR1 [ ) uzrs1 ] NRAS. * RANBP1 L]
llumina MiSeq® AKT3 +® ) |ccocso o) |awe ® ) |Foxer o) [ma © ) |p2rve ®  |rHoA .
v2 ALK @ |CcND1 B¢ @ | CYBSR2 o |Futs 8 |mALTY ® |rAaics o |s1PR2 L)
(2!‘5059) 4 ASB13 ® ) | ceno2 o) |oex @ |ioH * ) [ mams ) |eocor o |sereinae @
= BATF3 o |ceno3 @ |DENND3 @ |1oH2 & | MKL1 ® |POCDILG2 W@  |SF381 *
Hlumina NextSeq® Mid Output 3% BAX * ) |coza @) o @ e o) [me ® |eocrra @ [st3ses ®
BCL2 Ne@® |cpaa [ ] DNMT3A * IRF4 e MLLT10 ° PIM1 L) STAT3 *
H%h omwt n BCL2A1 o |cores & | DNMT3B o |rr8 o | Mme o | pm2 W |sTaTsB *
BCL3 W |cocasa @ |onNTT o |eks o |mua o |rcer 4 | sTATe *
BCL6 0o |coke @ |Dpusp22 ® | & |myBL1 W |PLcc2 4 |sm °
BCR @ | COKN2A o |er " a2 @ |mvc Be |rPAT W | srep L}
BIRC3 © @ | CDKN2B L) EIF4A1 o |3 * MYD88 * PRDM16 e TCF3 L)
BLNK [ ) CEBPD [ ) ENTPD1 [ ) KIAA0101 [ ] NEK6 e PRKAR2B L TNFRSF138 L
1 . BMF o | cesre w |eve +®  |Kkmr2A ® | NFKB1 o |prent o | TNFsFa L
BMP7 o | cesrG o |exoc2 © | KrAS & | NFKB2 @ |prcr1 o |TPe3 °
BRAF & |cHic2 ® |ezH2 4 |ump1 o | NMEY | raB29 0 jwn ae
BTK * CITA L) FAM216A | ] mo2 [ ] NOTCH1 .0 RAG1 @ XpO1 *
CARD11 * CREB3L2 ) FBXW7 * LRMP L] NOTCH2 * RAG2 L) Legend
@ SNV or indel

 Expression
Fusion, splicing or
L4 exon skipping.
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Table 1. Oncomine Childhood Cancer Research Assay Content.

Full exon coverage {44)
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(ABLT
ABLZ
(ALK
ACVAT
(AKTT
ASKLT
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BRAF
CALR

CCRE
Ciow4
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CREBEFP
CALF2

CSFIR
CEFaR
CTNNET
DAXX
DNMT34
EGFR
EP300
ERBB2
ERBB2
ERBEB{
ESAT

EZHZ

GATAZ
GNAQ
H3F3A
HOACS
HISTTH3E
HRAS
1DHT
1DHZ

7R

JAKT
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KDR
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KRAS
MAPZK1

MAPZKZ
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MSHE

MTOR
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EGFR
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FGFRZ
FGFA3
FGFRY
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ThermoFisher
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IGFIR
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MYC
MYCN
PDGFRA
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MYE
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NRLAS
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PLAGT
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STAG2
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TFEZ
TALF
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ZMYNDT1
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Servei d’ Anatomia Patologica
I

ESTUDI DE MARCADORS MOLECULARS DE NEOPLASIES HEMATOLOGIQUES
MITJANCANT SEQUENCIACIO MASSIVA (NGS)

RESULTATS

1. Variants PATOGENIQUES / PROBABLEMENT PATOGENIQUES

Gen Reqié Descripcid de la variant Freqiiéncia Classificacié
5 Transcrit de ref. cDNA Prateina al-lélica%
2. ALTRES alteracions clonals
.. Descripci de la variant Fregiiéncia . ”
Gen Regid ‘ - = L Classificacié
5 Transcrit de ref. cDNA Proteina al-lélica%

3. Variants DE SIGNIFICAT INCERT

En funcid del coneixement actual no es pot determinar la rellevancia cinica de les variants de significat incert, per tant,
no es poden tenir en compte en el maneig clinic del pacient. L'aparicié de nova informacié cientifica podria canviar en
el futur aquesta interpretacio.

Descripcié de la variant Freqiigncia

e Rerit e
en 8 | Transcrit de ref. cDNA Proteina allelica%

COMENTARIS i RECOMANACIONS — TREURE SI NO PROCEDEIX

Mutacions al gen XXXX estan associades a neoplasies hematoldgiques amb predisposicié germinal (hereditaries), per la
qual cosa es recomana la valoracié dels resultats d'aguest estudi juntament amb la informacic clinica en una unitat de
consell genétic.

Servei d’ Anatomia Patologica

METODOLOGIA

Panell NGS Lymphoma Solution, Sophia Genetics

Llistat de gens estudiats ARID1, B2M, BCL2, CCND3, CD58, CHDZ, CDKN2A, CDKN2B, CITA, CXCR4, EP300,
FOX01, GNAI3, D3, IRF4, MAL, MEF2B, MLL, MLL2, MYC, MYD88, NFKEIE, PAXS,
PIM1, POT1, PRDMI, PTPNI, REL, SOCSI, TNFAIP3, TNFRSF14, TP53, ATM (exons
57-63), BCLE (exons 8,9), BIRC3 (tot, excepte exo 2), BRAF (ex6 15), BTK (exd 15),
CARDII (exons 4-9), CONDI (exd 1), CD79A (exons 4,5), CD798 (exons S,6), CREBEP
lexoes 27-30), EZH2 (exons 16, 1B), FBXW7 [exons 9, 10), KRAS [exons 2,3),
NOTCHT (exd 34), NOTCHZ (exons 26-28, 34), NRAS (exons 2,3), PLCGZ (exons 17-
23), PTEN (exo 5), SF3BI (exons 14,15), STAT6 (exons 9-14), TCF3 (exons 17-18) i
XPO1 (exons 15-18).

Genoma de referéncia Homo sapiens GRCh37/hgl19

Sensibilitat Variants puntuals: freqiéncia al-lélica de la variant: = 2%

Classificacio de les variants No s'infermen les variants benignes o probablement benignes. Variants sinonimes:
s'informen només les que estan descrites a TP53. Variants intrénigues: s'informen
les variants a la regio intrdnica +/-3 nt. Variants UTR: s'informen nomeés si estan
descrites com a patogéniques.

LIMITACIONS i CONSIDERACIONS

- Existeixen regionsdel genoma amb caracteristigues que no permeten determinar amb exactitud els canvis en |2 seva seqUencia [com
regions repetitives, homopolimers o regions rigues en GC).

- La presénciz de polimarfismes pac freqients podria produir que algunz regit del DNA no es pogués analitzar correctament

- Podan axistir variants reals 2n |2 mostra que no hagin informat per estar sotz 2l llindar de sensibilitat estblare

- Poden existir variants 2mb significat clinic en altres gensno inclosos en aquest estudi. No shan estudizt variants en el DNA no codificant,
pseudogens, expansions repetitives de triqugladtids o alteracions epigenitiques.

- Aquestz metodologia no permet detectar grans insercions i delecions, sixi com variacions en el nombre de capies [CNV).

- MNoshan confirmat les variants per metodologies slternatives.

- Lestudi s'ha rezlitzat 2 partic de maostra tumaral i no shan realitzzt estudis especifics per a descartar o confirmar si les zlteracions
trobades sén somatiques o germinals.

- Lainterpretacio de variznts es realitza en funcid del coneixement existent &n &l moment d'emissio d'squest informe. L'zparicid de nova
informacio cientifica podriz canvizr en el futur aquesta interpretacio

CLAUSULA D'EXEMPCIO DE RESPONSABILITAT DIAGNOSTICA

Els estudis gznétics de marcadors moleculzrs mitjangant sequencizcid massiva (NGS) estan destinzts exclusivement 2 professionzls de Iz szlut
qualificats per 3 Iz seva interpratacio. £ls resultats obtinguts mitjzngant squests estudis i3 informacid que &5 pugui derivar dels mateixos no poden
ser considersts &n cap cas com 2 substitutius del consell dizgnéstic o tractament médic d'un professional espacislitzat, ni constitusixen persi
mateixos una consulta médica. Els resultats abtinguts han de serinterpratats, juntamant amb shtres dzdescliniques, dins del context general d'una
consults médica dirigida par professionsls espacialistes en disgnastic genétic i/ clinic. L"Hospital Clinic no e fa responsable de I'is que s realitzi
dels resultsts obtinguts mitjangant squests estudis, sixi com tampoc de les evantusls conseqiiéncies parjudicials derivades d'squast ds, fent
exprassa resarva d'exarcir |2s accions legals oportunes en el supsit dun Us indegut dels citats estudis.

Lesdades obtingudes en squest estudi sdn confidencials| s regulen segons|a Liei de Proteccié de Dades Parsonalsi garantiz dels drets digitals (Lisi
orginicz 3/2018, da § de desembra)

Barcelona, a XX de XXXX de 2021.

Validacié Facultativa
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Servei d’Anatomia Patologica Hospital Universitari

ESTUDI DE MARCADORS MOLECULARS DE NEOPLASIES HEMATOLOGIQUES
MITJANGANT SEQUENCIACIO MASSIVA (NGS)

INDICACIO:
RESULTATS
1. Variants PATOGENIQUES / PROBABLEMENT PATOGENIQUES
Descripcié de la variant Fregiiéncia e
Gen Re Transcrit de ref. <DNA Proteina allelica% Classificacis
2. ALTRES alteracions clonals
Descripcid de la variant
Gen Regls it de ref. <DNA Classificacis

3. Variants DE SIGNIFICAT INCERT

En funcié del coneixement actual no es pot determinar la rellevancia cinica de les variants de significat incert, per tant,
no es poden tenir en compte en el maneig clinic del pacient. L'aparicié de nova informacio cientifica podria canviar en
el futur aquesta interpretacis.

Son Descripcid de |a var Freqiiéncia
Transcrit de ref. cDNA Proteina al-lélica%

COMENTARIS i RECOMANACIONS - TREURE 51 NO PROCEDEIX
Mutacions al gen XXXX estan associades a neoplasies hematologiques amb predisposicic germinal (hereditaries), per la

qual cosa es recomana la valoracié dels resultats d'aquest estudi juntament amb la informacid clinica en una unitat de
consell genétic.

Pagina 1 de 2
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el Servei d’Anatomia Patologica Hospital Universitari
METODOLOGIA

Panell NGS Oncomine Myeloid Research Assay (ThermoFisher Scientific)

Llistat de gens estudiats Regié codificant dels gens: ASXL1, BCOR, CALR, CEBPA, ETV6, EZH2, IKZF1, NF1,
PHF6, PRPF8, RB1, RUNX1, SH2B3, STAG2, TET2, TP53 i ZRSR2); regions “hotspot”
dels gens: ABL1, BRAF, CBL, CSF3R, DNMT3A, FLT3, GATA2, HRAS, IDH1, IDH2, JAK2,
KIT, KRAS, MPL, MYD88, NPM1, NRAS, PTPN11, SETBP1, SF3B1, SRSF2, U2AF1 i
wr1.

Genoma de referéncia Homo sapiens GRCh37/hg19

Sensibilitat Variants puntuals: freqiiéncia al-lélica de la variant: = 1%

Classificacié de les variants No s'informen les variants benignes o probablement benignes. Variants sinbnimes:

s'informen només les que estan descrites a TP53. Variants introniques: s'informen
les variants a la regi6 intronica +/-5 nt. Variants UTR: s'informen només si estan
descrites com a patogéniques.

LIMITACIONS i CONSIDERACIONS

-~ Existeixen regions del genoma amb caracteristiques que no permeten determinar amb exactitud els canvis en la seva sequéncia (com
regions repetitives, homopolimers o regions riques en GC) .

- Lapreséncia de polimorfismes poc freqaents podria produlr que alguna regié del DNA no es pogués analitzar correctament,

- Poden existir variants reals en la mostra que no s'hagin informat per estar sota el llindar de sensibilitat establert.

- Poden existir variants amb significat clinic en altres gens no inclosos en aquest estudi. No s'han estudiat variants en el DNA no codificant,
pseudogens, expansions repetitives de trinucledtids o alteracions epigenétiques.

- Aquesta metodologia no permet detectar grans insercions i delecions, aixi com variacions en el nombre de coples (CNV).

- Nos'han confirmat les variants per metodologies alternatives.

= Uestudi s'ha realitzat a partir de mostra tumoral i no s'han realitzat estudis especifics per a descartar o confirmar si les alteracions
trobades s6n somatiques o germinals.

- Lainterpretacié de variants es realitza en funcié del coneixement existent en el moment d'emissid d'aquest informe. L'aparicid de nova
informacié cientifica podria canviar en el futur aquesta interpretacio.

CLAUSULA D'EXEMPCIO DE RESPONSABILITAT DIAGNOSTICA

€15 estudis genétics de marcadors moleculars mitjangant seqenciacié massiva (NGS) estan destinats exclusivament a professionals de Ia salut
qualificats per a la seva interpretacié. Els resultats obtinguts mitjangant aquests estudis i la informacid que s pugui derivar dels mateixos no poden
ser considerats en cap cas com 3 substitutius del consell diagnstic o tractament médic d'un professional especialitzat, ni constitueixen per si
mateixos una consulta médica. Els resultats obtinguts han de ser interpretats, juntament amb altres dades cliniques, dins del context general d'una
consulta médica dirigida per professionals especiallstes en diagnéstic genétic (/o clinic. L"Hospital Clinic no es fa responsable de I'ds que es realitzi
dels resultats obtinguts mitjangant aquests estudis, aixi com tampoc de les eventuals consequencies perjudicials derivades d'aquest Us, fent
expressa reserva d'exercir les accions legals oportunes en el supdsit d'un ds Indegut dels citats estudis.

Les dades obtingudes en aquest estudi s6n confidencials i es regulen segons la Liei de Proteccid de Dades Personals i garantia dels drets digitals (Llei
organica 3/2018, de S de desembre).

Barcelona, a XX de XXXX de 2021.

Validacié Facultativa
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FORMULARI DE SOL.LICITUD

Programa d’Oncologia de Precisio

bADES DEL PACIENT

Nom i Cognoms:

Data de Naixement: Sexe:
cIp: NUm.peticio:
<
PROCEDENCIA CENTRE DE DESTI
Centre: Codi: Centre: Codi:
Metge sol-licitant:
DIAGNOSTIC INDICACIO
Diagnasti
Indicacié: [] Diagnostic [] 1a linia de tractament [] 2a linia de tractament [ Terapia dirigida

[ Altres (indicar):

DADES DE

LA MOSTRA

Tipus de m

ostra: |_] Sang periferica

[ citologia
[ Altres (indicar):

[T mell des
[[] material fixat e inclos en parafina (indicar tipus dérgan/teixit):
[ Bidpsia liquida

Data d’extraccio:

SOL-LICITUD D'ESTUDI DE MARCADORS MOLECULARS MITJANQ\N[SEQI‘:IENCIACI{‘] MASSIVA [NGS)

Tumorssolids
de Vadult

[ cancer de pulma de céllulano
petita

[0 cancer colorectal

[ Melanoma

O cancer d'ovari

O GisT (Tumors de I'estroma
gastrointestinal)

[ Tumorsdel sistema nervids
central

[0 cancer d’endometri

[ sarcomes de partstoves

O Altres (especificar]

Tumors
pediatrics

O cancer pediatric

&

Predispos
al cancer
hereditari

O predisposicia a canceradult no
hematolagic

[0 predisposicio a neoplasies
hematologigues de I'adult

[ Predisposicia a neoplasiesen
pediatria: tumar sblid

[0 predisposicio a neoplasiesen
pediatria: tumor hematolbgic

O altres (especificar)

Neoplasies
hematologiques

[ Limfomadifis de c2l-lules grans

O vimfomafal-licular

[ Limfoma de Burkitt

[ Limfoma del mantell

[ Limfoma de la zona marginal esplénic
emiade

[ Limfoma primari de mediasti

O Limfoma cerebral primari

O Leucemialimfaticacronica

[ Tricoleucemia

[ mieloma maltiple

O imfomesT

O stec, nos

[ Leucemia sgudalimfoblastica 8

[ Leuctmia sgudalimfobléstica T

O Leucemiaagudamieloide

[ sindromes mielodisplastiques

[ Leucemia mielomonacitica cronica

O &mia mieloide cranica (2h positiva)

[ Leucémia mieloide crénica stipica

[ Leucémia neutrofilica cranica

O trombocitimia essencial

[ Mastocitosi
O

Histigcitosi
O Altres (especificar)




Desplegament Programa Oncologia Precisio
| cener-waro | asmi | wwc | uw | oL | Acost | serewere | ocruae [ovemaRe] oEseaRe

. Assegurar bon funcionament dels protocols i circuits establerts
Reunions RS & centres referents & Resolucio d'incidancies

centres gmlssors . Introduccié de millores detectades
- Reunions Gerencials
- Reunions Tecnic-operatives

Establiment circuits

- Tramesa mostres Consentiment informat
- Contacte referents x Informe de resultats

interpretacio resultats

Identificacio interlocutors referents ) —
Seguiment objectius,

. ., L indicadors i resultats
Acords de coordinacio territorial

Contractacié 2021

Identificacio i valoracio de dubtes,

W Genera"tat al-legacions i situacions especifiques
LY de Catalunya



Temes oberts

* Es necessari donar més informacio als centres d'aquest programa.

* Necessitat de fer controls de qualitat entre els laboratoris del programa
per assegurar que donem els mateixos resultats

* Es important avaluar les dades cliniques i bioldgiques del pacient per
definir si el pacient te indicacio per I‘estudi. No arriba aquesta informacio.
Peticio unica amb informacio rellevant del pacient

* Consentiment informat comu

* Important la homogenitzacié dels informes en tots els centres
participants.

* Que hem de reportar. Tot el que veiem? O només els gens que hem posat
d’utilitat diagnostica, pronostica, predictiva i terapeutica?




AC EON dcolomer@clinic.cat | Du BAPS

Hospital Universitari



