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Jedes Sarkom
Ist einzigartig:

FoundationOne®Heme -
Tumorprofiling bei Sarkomen
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Sarkome - selten und heterogen Sarkome sind haufig eine
translokationsgetriebene Erkrankung

e Sarkome sind haufig durch spezifische Translokationen oder Amplifikationen innerhalb ihres

Tumoren mesenchymalen . .
Tumorgenoms gekennzeichnet.

Ursprungs, welche aus
dem Binde- und Stiitzge-
webe hervorgehen!

Heterogene Gruppe mit * Eine molekulargenetische Analyse kann bei der Differentialdiagnostik hilfreich sein.
mehr als 50 Subentitaten!

Beispiele fiir genetische Alterationen, deren Vorkommen im Tumorgenom mit
spezifischen Sarkom-Subtypen assoziiert sind

Jahrliche Inzidenz in
Europa: 5,6/100.0002

Etwa 1% aller malignen
Tumoren, aber ca. 20 % der GENETISCHE ALTERATION ASSOZIIERTER SARKOM-SUBTYP

kungen, sind Sarkome.>*
MYOD1-Mutationen Rhabdomyosarkom

Relatives 5-Jahres-Uber- KIT, PDGFRA-Mutationen GIST
leben: 50-60 % Uber alle i i

Aufgrund des hohen T COL1AT-PDGFB-Fusionen Dermatofibrosarcoma protuberans
medizinischen Bedarfs FUS-CREB3L2-Fusionen Niedrig malignes Fibromyxoidsarkom

uberproportlona! et SS18-SSX2-Fusionen Synovialsarkom
umfassend genomisch

charakterisiert EWSR1-WTI-Fusionen Desmoplastischer Rundzelltumor

Wichtige Sarkom-Entitdten’ Nutzen eines molekularen Tumorprofilings

» Bestimmung des spezifischen Sarkom-Subtyps Diagnose
(Verfeinerung oder Korrektur der Diagnose)
Osteosarkome '
Knochen

Angiosarkome
BlutgefalRe

* Identifikation méglicher zielgerichteter
Therapieoptionen auf Basis des genomischen Therapie

. Tumorprofils
Liposarkome

Leiomyosarkome
Fettgewebe

Glatte Muskulatur

@
=0

¢ |dentifikation von klinischer Studien,
far die sich der Patient aufgrund seines
molekulargenetischen Profils eignen kénnte

* Bestimmung von Mutationslast des Tumors

Gastrointestinale
Rhabdomyosarkome (TMB) sowie Mikrosatelliteninstabilitat (MSI)
Stromatumoren

Skelettmuskulatur GIST

* FMI Data on file, basierend auf 114.200 Tests.




Ein molekulares Tumorprofiling kann die Viele Alterationen sind klinisch adressierbar
Diagnose und Therapiewahl bei sarkomen In einer Kohortenstudie wurde ein breites Spektrum an Mutationen und
unterStﬁtzens’g Translokationen im Sarkom entdeckt®

Kohortenstudie: 5.749 Sarkom-Patienten mit umfassendem Tumorprofiling:
ca. 62.000 Mutationen und ca. 1.200 Translokationen detektiert

Studiendaten belegen:
Ein molekulares Tumorprofiling prazisiert die Diagnose bei Patienten mit Sarkom?® Detektierte Mutationen®

30%

1%

Reklassifiziert nach S50
molekularem
Tumorprofiling 15%
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* Beispiele fur potenziell adressierbare Alterationen™
Mehr als die Hélfte der Alterationen waren klinisch adressierbar®
Stufe 1: Stufe 2: Stufe 3:
Keine handlungs- FDA-zugelassene Bekannte Bio- Neue Biomarker Resistenz
relevante Mutation Biomarker/Wirk- marker + FDA-/ und Investigational Biomarker

stoff/Indikation NCCN-zugelassene Drugs
Wirkstoffe + neue

Indikationen

Molekulares Tumorprofiling
des Sarkoms!

* Simultane DNA- und RNA-Sequenzierung ermdglicht eine sensitive Erfassung von
Translokationen.

» Das Profiling hilft, schwer zu diagnostizierende Weichgewebstumoren auch bei unklarer
Morphologie/Histologie diagnostisch besser einer Subentitat zuordnen zu kédnnen.

* Neue, bisher nicht beschriebene Alterationen kénnen detektiert werden, was zu einem besseren

Verstandnis der Tumorbiologie fihrt und die Ermittlung neuer Therapietargets erméglicht. Die Studiendaten belegen den potenziellen Nutzen eines molekularen
Tumorprofilings zur Unterstiitzung der Therapiewahl®'°



FoundationOne®Heme kann die So erhalten Sie FoundationOne°*Heme
Diagnose und Therapiewahl bei
Sarkomen unterstutzen » |

FoundationOne®*Heme nutzt modernste Hybrid-Capture-Next-Generation-Sequencing- v —

V) c—

Technologie®" v— * Anforderung der umfassenden Mutationsanalyse zusammen mit der

Patienteneinwilligungserklarung beim lokalen Pathologen per
Uberweisungsschein

e UnterstUtzung bei Fragen zum Anforderungsprozess durch die
TGMP (Teilgemeinschaftspraxis Molekularpathologie Stdbayern)

D + 49 89 262081721 oder
E +4989 262081722 oder

Analyse DNA-Ebene Detektiert <2 penzberg@mpatho.de

Uberpruft die vier Hauptklassen genetischer

Alterationen der gesamten kodierenden Sequenz auch seltene
von 406 krebsassoziierten Genen und ausgewahlte . -
Introns von 31 Genen NTRK-Fusionen

Probenvorbereitung & Versand

EN

* Versand der Tumorgewebeprobe durch lhren lokalen Pathologen
*  Tumorprobe als FFPE-Gewebeblock oder Gewebeschnitte

 Versand an: Teilgemeinschaftspraxis Molekularpathologie Siidbayern (TGMP)
Analyse RNA-Ebene

Untersucht 265 Gene auf RNA-Ebene zur Detektion Nonnenwald 2, Geb&ude 433
von Genfusionen 82377 Penzberg

FoundationOne®Heme Analyse
AGCATA

i

¢ Sequenzierung und Bioinformatikanalyse im DIN EN ISO 15189-akkreditierten

Foundation-Medicine-Labor in Penzberg

Kombination von RNA- und DNA-Analyse . . . . .
Zur Detektion von Translokationen eignet sich Abstimmung der gefundenen Veranderungen auf gezielte Therapien oder

vor allem eine Kombination aus DNA- und RNA- Klinische Studien
DNA + RNA Sequenzierung
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Zustellung Ergebnisbericht

e Zustellung des Befunds mit FoundationOne®Heme-Report inklusive

moglicher Therapieoptionen innerhalb von 10-14 Arbeitstagen per Post
Tumormutationslast und Mikrosatelliteninstabilitat und verschltsselter E-Mail

Alle Proben werden auf TMB sowie MSI untersucht,

um die Entscheidung im Hinblick auf den Einsatz

einer Immuntherapie zu unterstitzen

o

.%

Disclaimer: Therapieentscheidungen liegen in der arztlichen Verantwortung. Die im Report erwahnten Arzneistoffe sind moglicherweise fur bestimmte Patienten
nicht geeignet. Die Auswahl eines, aller oder keiner der Arzneistoffe liegt vollstandig im Ermessen und der Verantwortung des behandelnden Arztes. Roche und

FoundationOne®Heme kann Seltene Genfuslonen |dent|f|Z|eren dle mlt gezielten Foundation Medicine® tibbernehmen keine Haftung fir die Vollstandigkeit der im Report zu findenden Informationen. Ein klinischer Nutzen wird nicht garantiert: Roche
. . . R ’ . und Foundation Medicine® machen keine Versprechungen und geben auch keine Garantie dafir, dass ein bestimmter Arzneistoff fur die Behandlung der Erkrankung
Thera pleoptlonen behandelt Werden konnen, wie Z. B NTRK—FUSIOnen1’9 bei einem Patienten wirksam sein wird bzw. dass eine Substanz mit fehlendem potentiellen klinischen Nutzen auch tatsachlich keinen klinischen Nutzen hat. Eine

Erstattung wird nicht garantiert. Roche und Foundation Medicine® machen keine Versprechungen und geben auch keine Garantie, dass sie selbst oder eine dritte
Partei, gleichgultig ob privat oder staatlich, einem Patienten die Kosten fur FoundationOne®*Heme erstatten werden
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Ausfuhrlicher Bericht erleichtert die klinische
Entscheidungsfindung

a Genetische Signaturen

PATIENT TUMOR TYPE REPORT DATE

u FOUNDATIONONE"HEME Soft tissue sarcoma (NOS)
; TMB- und MSI-Status, welche
mit einem Ansprechen auf
PATIENT marker Findings . .. .
it af.. Immuntherapien assoziiert sind
NAME fumor Mutational Burden - TMB-High (40 Muts/Mb)
::;mmm senomic Findings
MEDICAL RECORD & complete lis of the genes asayed, please efr o the Appendix .
PHYSICIAN RK1 AT07V - subclonal, JAK2 amplification - equivocal Genve randeru ngen
rearengementnron KDMAC amplficatian
-L1) amplification i L m

£GPt amplictionsauivocal OO BISTON. Klinisch relevante Veranderungen
:‘[’:‘(’L‘i:n‘ii“:""’l‘:" PDCDILG2 (PD-L2) amplification  paxs loss.

ATRX T1582fs*24 B " H r
hp el P aores eclere! in allen getesteten tumorspezi-
SPECIMEN CDKN2A/B loss PTPN11V428M f . h G

CTNNA1RS51Q SMARCA4 G1232D
e epHa3 amplication sl Ischen Genen
SPECIMEN TYPE FANCD2 truncation intron 31 ZMYM3 rearrangement exon 17
'DATE OF COLLECTION FOXP1G433*, amplification

1 See About the Testin append fordetalls Zie |ge richtete Thera pien fur die

15 TheapeswithCinicl Bt 24 Clnical s gefu ndenen Genveranderu ngen

© Therapies with Lackof Response

lhres Patienten

@ «iinische Studien

Relevante Studien, flr die lhre
’

Microsatellite status - Msi-High Pembrolizumab Atezolizumab e Patienten entsprechend des
Avelumab
—— Tumorprofils infrage kommen
Durvalumab

o 10 Trials see p. 27 Nivolumab

Tumor Mutational Burden - TMB-High (40 none Atezolizumab

Muts/Mb)
Avelumab
Cemiplimab-rwlc
Durvalumab
Nivolumab

10 Trials see p. 29 Pembrolizumab
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www.foundationmedicine.de Weitere Informationen

finden Sie hier:
germany.foundationmedicine@roche.com

+49 7624 14 20 98

+49 7624 14 38 46
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