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DOCUMENTO DE INFORMACION AL PACIENTE Y CONSENTIMIENTO INFORMADO

DONANTE:

ACERCA DE LA DONACION VOLUNTARIA DE MUESTRAS BIOLOGICAS PARA LINEAS DE INVESTIGACION BIOMEDICA
OBTENIDAS EN EL CURSO DE PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS, TERAPEUTICOS O DIAGNOSTICOS.

LINEA DE INVESTIGACION Oncologia Molecular

INVESTIGADOR PRINCIPAL | Dr. Carlos Camps

CENTRO Servicio de Oncologia Médica (SOM) del Consorcio Hospital General Universitario de
Valencia (CHGUV) y Laboratorio de Oncologia Molecular de la Fundacién para la
Investigacion del Hospital General Universitario de Valencia (FIHGUV)

EQUIPO INVESTIGADOR Facultativos del SOM, personal de la Unidad de Investigacion Clinica del SOM, y del
laboratorio de Oncologia Molecular, miembros de los servicios quirurgicos
involucrados (Cirugia Toracica, Cirugia General), facultativos del servicio de Anatomia
Patoldgica.

1. DESCRIPCION GENERAL: La linea de investigacién de “Oncologia Molecular” centra sus esfuerzos en la
comprensidon de la patogénesis de los eventos genéticos y moleculares implicados en el origen y la progresion del
cancer. Uno de los aspectos de mayor interés en esta linea de investigacion es la busqueda de biomarcadores que
puedan ser usados en la clinica y ayuden a la individualizacion del tratamiento del cancer.

PROPOSITO DE LA LINEA DE INVESTIGACION: Analizar en diferentes tipos de muestras, factores que puedan ser
importantes en el diagndstico, prondstico y en la respuesta del cancer a los tratamientos empleados, asi como en la
aparicién de efectos tdxicos asociados a dichos tratamientos. Si bien la constitucidn genética de los seres humanos es
muy similar, existen pequefias diferencias entre las personas que, en algunos casos podrian asociarse con el desarrollo
o evolucion de diferentes enfermedades. Por otra parte, los tumores también presentan diferencias a nivel genético
que necesitan seguir siendo estudiadas. Por lo tanto, para poder llevar a cabo esta linea de investigacion, es necesario
disponer de muestras bioldgicas para poder realizar estos estudios genéticos. También es necesario recoger datos
sobre su historial médico para obtener informacién que pudiera tener relevancia para nuestros estudios.

2. IDENTIFICACION Y DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO: Durante la intervencién quirurgica o la prueba diagndstica
a la que va a ser sometido en las instalaciones del CHGUV se tomardn muestras de sus tejidos y/o sangre. El
procedimiento que se le propone consiste en donar voluntariamente una parte de la muestra bioldgica sobrante de
la intervencion o prueba a una coleccion de muestras que se usara con fines de investigacion biomédica, sin que esto
suponga ningun riesgo afiadido para su salud ni comprometa el correcto diagnéstico y tratamiento de su enfermedad.
También es posible que le recojamos muestras biolégicas que no requieran un procedimiento invasivo, como orina
heces, saliva etc. o que el procedimiento de obtencidn sea minimamente invasivo como una extraccion de sangre

Las muestras que done se almacenaran en una coleccién de muestras que corresponden a una Linea de Investigacion
sobre Oncologia Molecular, que se encuentra en las instalaciones de la FIHGUV y que cumple con los requerimientos
establecidos en la normativa vigente.

Sus muestras solo podran ser utilizadas en proyectos de investigacién avalados cientificamente y que hayan sido
evaluados y aprobados por el CEIC, en los que participen miembros del equipo investigador que forma parte de esta
linea de investigacion.

3. OBJETIVO: El Centro Sanitario en el que usted esta siendo atendido/tratado, dispone de investigadores que desean
recoger y almacenar sus muestras bioldgicas para poder realizar proyectos de investigacion biomédica en el area de la
Oncologia. Los resultados de dichos proyectos de investigacion pueden derivar en el descubrimiento de nuevos
métodos para el mejor diagndstico, prondstico y tratamientos.
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4. BENEFICIOS ESPERADOS: Por su participacion no percibira ninguna compensacion econémica o de otro tipo por las
muestras donadas. Sin embargo, si las intervenciones que se pudieran realizar tuvieran éxito, podrian ayudar en el
futuro a pacientes que tienen la misma enfermedad o padecen otras enfermedades similares.

Las muestras de los tejidos y/o sangre no seran vendidas o distribuidas a terceros con fines comerciales.

La donacién de muestras no impedira que usted o su familia puedan hacer uso de ellas siempre que estén disponibles,
cuando por razones de salud puedan ser necesarias.

5. CONSECUENCIAS PREVISIBLES DE SU REALIZACION: Solo si usted lo desea, existe la posibilidad de que pueda ser
contactado en el futuro para completar o actualizar la informacién con la que contamos relacionada con su
enfermedad.

Es posible, que los estudios realizados sobres sus muestras aporten informacion relevante para su salud o la de sus
familiares. Tiene derecho tanto a ser informado como a que no se le informe de los datos obtenidos en la
investigacion. A estos efectos se entenderd que no desea recibir tal informacion salvo que manifieste lo contrario,
utilizando para ello el formulario que y se adjunta al presente documento.

6. CONSECUENCIAS PREVISIBLES DE SU NO REALIZACION Y DERECHO DE REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO. La
decision de donar muestras bioldgicas es totalmente voluntaria, pudiendo negarse a donarlas e incluso pudiendo
revocar su consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar ninguna explicacion y sin que ello tenga ninguna
repercusion en la atencion médica que recibe en el Centro.

Si decidiera revocar el consentimiento que ahora presta, la parte de las muestras que no se hayan utilizado en la
investigacion, serd destruida o anonimizada. Tales efectos, no se extenderan a los datos resultantes de las
investigaciones que ya se han llevado a cabo una vez haya revocado su consentimiento.

7. RIESGOS. El procedimiento que se le propone no supone ningun riesgo afiadido para su salud ni compromete el
correcto diagndstico y tratamiento de su enfermedad, puesto que se trata de muestras sobrantes de la intervencidn,
muestras invasivas obtenidas durante los procedimientos de diagndstico, o muestras de sangre extra que se han
obtenido para ser utilizadas en investigacion. En este Ultimo caso, la extraccion de sangre, apenas tiene efectos
secundarios, lo mas frecuente es la aparicion de pequefios hematomas en la zona de puncién que desaparecen
transcurridos 1 o 2 dias. En el caso de las muestras que requieren procedimientos més complejos o invasivos, estos
sélo se realizardn si forman parte del procedimiento habitual que debe realizarse para su correcto diagndstico o
tratamiento de su enfermedad.

8. PROTECCION DE DATOS PERSONALES Y CONFIDENCIALIDAD. Sus datos personales y de salud seran incorporados y
tratados en una base de datos de la que es responsable el Investigador del Proyecto, que debe estar inscripta en un
registro nacional dependiente del Instituto de Salud Carlos Ill y que debe cumplir con todos los requisitos legales. Sélo
el INVESTIGADOR RESPONSABLE podra relacionar estos datos con usted, siendo responsable de custodiar el
documento de consentimiento y de garantizar el cumplimiento de su voluntad en relacién al uso de la muestra
bioldgica que usted cede para investigacion. La informacion serd procesada durante el analisis de los datos obtenidos
y aparecera en los informes y/o memorias de los proyectos derivados de la Linea de Investigacion, aungue en ningdn
caso sera posible identificarle, asegurando en todo momento el cumplimiento de la Ley Orgdnica 15/1999, de 13 de
diciembre, de Proteccidn de Datos de Caracter Personal.

La cesién de muestras asi como de la informacion contenida en las bases de datos vinculadas a las mismas, solo se
realizara si forman parte de la linea de investigacion en la cual participan miembros del equipo investigador,
realizdndose un procedimiento de codificacién previo, que consiste en desligar la informaciéon que le identifica
sustituyéndola por un cédigo.

Asimismo, el titular de los datos personales podra ejercitar los derechos de acceso, rectificacién, cancelacién y
oposicion al tratamiento de datos de caracter personal, incluir alguna restriccidon sobre el uso de sus muestras, y
ejercer los derechos de revocacion del consentimiento (en este Ultimo caso, conforme al formulario que figura en el
apartado 11) en los términos previstos en la normativa aplicable, dirigiendo al titular del centro el escrito
correspondiente firmado por Ud. y copia de un documento acreditativo de su identidad.

V.4.200717 2



FUNDACIO
INVESTIGACIO
HOSPITAL GENERAL
UNIVERSITAR
VALENCIA

‘ﬁ; i
9. DESTINO DE LAS MUESTRAS TRAS FINALIZACION DE LA LINEA DE INVESTIGACION. En el supuesto de finalizacion
de la linea de investigacion, es posible que existan muestras sobrantes. En relacién a las mismas, se le ofrecen las
siguientes opciones: a) la destruccidon de la muestra sobrante, b) su utilizacién en otros proyectos de investigacion
biomédica, para lo cual, se le ofrece la opcion de donar la muestra excedente al Biobanco del CHGUV (en el siguiente
apartado le explicamos de manera resumida en que consiste un biobanco y cuéles son sus objetivos). En este caso,
deberd marcar esta opcidn en el consentimiento incluido en este documento. En dicho consentimiento usted podra
escoger si desea que esta donacion se haga codificada de forma que usted pueda conocer si lo desea los resultados de
las investigaciones que se lleven a cabo, o anonimizada, si usted prefiere que nunca nadie pueda recobrar la relacion
entre sus muestras y su persona.

10. BIOBANCO. DEFINICION Y OBJETIVOS. ElBiobanco del CHGUV es un establecimiento publico, sin animo de lucro,
que acoge una coleccion organizada de muestras bioldgicas. Estas muestras almacenadas en el biobanco, tienen por
finalidad ser utilizadas en proyectos de investigacion biomédica que hayan sido aprobados por los comités ético y
cientifico a los que esté adscrito el biobanco. Los resultados de las investigaciones realizadas con estas muestras
pueden derivar en el descubrimiento de nuevos métodos para el mejor diagndstico de las enfermedades o en nuevas
formas de tratamientos de las mismas. Sus muestras seguirdn almacenadas en el biobanco hasta el fin de las
existencias si no existe una revocacion del presente consentimiento.
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11. DECLARACIONES Y FIRMAS.

Declaracion del donante:

D./Dfa , de afios de edad, con domicilio en
,DNI y n2 de SIP
D./Dfia , de afios de edad, con domicilio en
, DNI en calidad de
representante (en caso de minoria legal o incapacidad) del paciente , con DNI
y ne de SIP
DECLARO

Que he sido informado por el profesional de salud abajo firmante:

» Sobre las ventajas e inconvenientes del procedimiento

» Sobre el lugar de obtencidn, almacenamiento y proceso que sufrirdn los datos personales y las muestras.

»  Que mis muestras y datos personales seran tratados de acuerdo a la legislacion vigente.

» Que en cualquier momento puedo revocar mi consentimiento y solicitar la eliminacién o anonimizacion de todos mis datos
personales y muestras que permanezcan almacenadas. Esta eliminacion no se extenderia a los datos resultantes de las
investigaciones que ya se hubieran llevado a cabo

» Que en cualquier momento, yo, mi representante legal, o tutor, de conformidad con lo establecido en el articulo 4, punto 5 de
la Ley 14/2007, de 3 de Julio, puedo solicitar informacién sobre los datos que se obtengan a partir del analisis de las muestras
donadas.

»  Que he comprendido la informacién recibida y he podido formular todas las preguntas que he creido oportunas

CONSIENTO

» Que el CHGUV vy la FIHGUV, a través de los miembros del equipo investigador de la Linea de Investigacion: “Oncologia
Molecular”, utilicen mis datos y las muestras, incluyendo la informacion sobre mi salud, para investigaciones biomédicas
dentro del marco de la linea de investigacion antes mencionada, manteniendo siempre la confidencialidad de mis datos.

» Libre y voluntariamente en la donacidn voluntaria de: (marquese con una cruz lo que proceda)

Mis tejidos excedentes Muestra de heces, orina o saliva
Muestra de sangre Muestras obtenidas en procedimientos que sean necesario para el
diagnéstico)

» Yo, mirepresentante legal o tutor, accedo (marquese si o no) a que los miembros del equipo investigador puedan contactarme
en el futuro en el caso de que se estime oportuno afiadir nuevos datos a los recogidos.

Si
No
» Que en el supuesto de finalizacion de la linea de investigacion, mis muestras sean (marquese con una cruz lo que proceda)
destruidas
cedidas al Biobanco del CHGUV y anonimizadas
cedidas al Biobanco del CHGUV codificada, junto a los datos clinicos asociados.
D. Dfia: FIRMA:
En ,a de de 20

DECLARACION DEL PROFESIONAL DE SALUD:
He informado debidamente al donante:

Nombre facultativo: DNI Colegiado N2

FIRMA :

En

a de de 20
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12. REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO.

Yo, D./Dfia , con DNI revoco el
consentimiento prestado en fecha de de 20 y no deseo proseguir la donacién
voluntaria, que doy con esta fecha por finalizada.

Fdo:

En ,a de de 20

Yo, D./Dfia con DNI como
representante legal de D./ Dia , con DNI

revoco el consentimiento prestado en fecha de de 20 y no
deseo proseguir la donacién voluntaria, que doy con esta fecha por finalizada.

Fdo:

En a de de 20,
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SOLICITUD DE INFORMACION DE DATOS O RESULTADOS DERIVADOS DE LAS INVESTIGACIONES

[ LINEA DE INVESTIGACION | Oncologia Molecular |
PACIENTE:
D./Dfia , de afios de edad, con domicilio en
,DNI
y n2 de SIP
D./Dda , de afios de edad, con domicilio en
, DNI
en calidad de representante (en caso de minoria legal o incapacidad) del paciente
, con DNI y n2 de SIP
SOLICITO
Ser informado/a del resultado de las investigaciones realizadas con la/las muestra/s donada/s de manera voluntaria
en fecha de de 20 si éstas afectan a misalud o a la de mi representado.
Fdo.:
En a de de 20
V.4.200717 6

Vi



Il.  Mutaciones de KRAS y NRAS detectadas por el test OncoBEAM™ RAS
CRC CE-IVD de Sysmex ®

Cambio

Cododn Sustitucién NSO COSMIC ID
aminoacido
KRAS
34G>A G12S COSM517
34G>C G12R COSM518
34G>T Gl2C COSM516
KR2Cdn12
35G>A G12D COSM521
35G>C G12A COSM522
35G>T Gl2v COSM520
KR2Cdn13 38G>A G13D COSM532
KR3Cdn59 175G>A ALIT COSMb546
182A>T Q61L COSM553
182A>G Q61R COSM552
KR3Cdn61
183A>C Q61H COSM554
183A>T Q61H COSM555
351A>C K117N COSM19940
KR4Cdn117
351A>T K117N COSM28519
436G>A Al146T COSM19404
KR4Cdn146
437C>T Al46V COSM19900
NRAS
34G>A G12S COSM563
34G>C G12R COSM561
34G>T Gl2C COSM562
NR2Cdn12
35G>A G12D COSM564
35G>C G12A COSM565
35G>T Gl2v COSM566
37G>C G13R COSM569
NR2Cdn13 38G>A G13D COSM573
38G>T G13V COSM574
NR3Cdn59 175G>A AS9T COSM578
181C>A Q61K COSM580
182A>G Q61R COSM584
NR3Cdn61 182A>T Q61L COSM583
183A>C Q61H COSM586
183A>T Q61H COSM585
351G>C K117N
NR4Cdn117
351G>T K117N
NR4Cdn146 | 436G>A A146T COSM27174
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I11.  Parametros de anélisis (APs) y cutoffs de la metodologia BEAMing

AP 1
AP 2
AP 3
AP 4
AP 5
AP 6
AP 7
AP 8
AP 9
AP 10
AP 11
AP 12
AP 13
AP 14
AP 15

A. Parametros de andlisis (APs)

B S T

SBpos
1P1%
EB#
EB%
1P2%
11P2%
111P2%
EB%/IP2%
wtP3pos
wtP3CV
mtP3pos
mtP3CV
mtP3#

Mut. Fraction

N° de beads
Posicion de las beads
Porcentaje Gate 1 Plot 1
N° de beads extendidas
Ratio de beads extendidas
Porcentaje Gate 1 Plot 2
Porcentaje Gate 2 Plot 2
Porcentaje Gate 3 Plot 2
Ratio beads extendidas/Porcentaje Gate 1 Plot 2
Posicion Plot 3 Wildtype
Covarianza Plot 3 Wildtype
Posicion Plot 3 Mutante
Covarianza Plot 3 Mutante
NUmero Plot 3 mutante

Fraccién mutante

B. Cutoffs establecidos para cada codon

‘ Cutoff beads mutadas ‘ Cutoff FM (%0)

KR2Cdn12
KR2Cdn13
KR3Cdn59
KR3Cdn61
KR4Cdn117
KR4Cdn146
NR2Cdn12
NR2Cdn13
NR3Cdn59
NR3Cdn61
NR4Cdn117
NR4Cdn146

0,029
48 0,035
36 0,056
32 0,048
36 0,069
54 0,087
34 0,077
30 0,068
30 0,069
20 0,052
22 0,055
24 0,048
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