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., Que es Prosigna?

Prosigna® es un test genético basado en la firma genética PAMS50, que evalua la
expresion o actividad de 50 genes clave en tejido tumoral; permitiendo estimar el
riesgo de recurrencia de la enfermedad, y el subtipo biolégico intrinseco
especificos a cada paciente.

Unico test diagndstico gendmico que identifica el Subtipo Intrinseco del Cancer de
Mama.

Clasificacion de riesgo en bajo, intermedio y alto, con un riesgo de recurrencia
(ROR) en escala de 100 puntos, ofrece mayor rango de informacion personalizada
pronodstica muy valiosa para tomar decisiones sobre el tratamiento de cada paciente.

Validado cientificamente en diferentes estudios con mas de 4000 pacientes en total.

Se realiza post cirugia, antes de la quimioterapia en pacientes con menos de 4
ganglios afectos
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Los resultados que ofrece |

Prosigna® son 4.

v Subtipo intrinseco: segun el analisis genético del tejido tumoral, se clasifica el tipo de cancer en los 4 subtipos
posibles (Luminal A, Luminal B, HER2 enriquecido y de tipo basal). Brinda informacion crucial para ofrecer al
paciente un tratamiento personalizado.

v ROR: Riesgo de recurrencia o ROR (por sus siglas en inglés risk of recurrence), es un indice con escala entre 0
y 100 que se calcula en funcién de la informacion genética del tumor, su tamaiio y el subtipo intrinseco.
Se correlaciona con la probabilidad de recurrencia a distancia en la poblacion de pacientes estudiada.

Clasificacién de riesgo: Segun el ROR obtenido y el numero de ganglios afectados, se puede clasificar en bajo,
intermedio y alto.

v Probabilidad de recurrencia a distancia en 10 afos: es un porcentaje que se calcula combinando los
estimadores genéticos (ROR) y subtipo intrinseco obtenido del histérico de mas de 2400 pacientes. Informa del
porcentaje de pacientes de la poblacion estudiada que han sufrido recurrencia en un plazo de 10 afios y que
presentaban la misma situacion ganglionar.
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Disenado exclusivamente para

iInformar las decisiones de tratamiento

Test que proporciona la informaciéon mas completa para decidir el tratamiento adecuado.’

Estimacién del riesgo de recidiva

. L Calcular la puntuacion a distancia a 10 afos si unicamente
Determinar el subtipo intrinseco d Prp ian se recibiera terapia endocrina
a través de la correlacion de Pearson € rrosigna
_ " ROR: 0 - 100
Perfil de & @; q;;_}bo aRuma+ o 1:3_ — Sin afectacién ganglionar
. @ S & o © -1 = Con afectacion ganglionar
v o - o2 70
c + Pearson o g
. Riteze con los . 8w °0
dRgasa + centroides ég ig:
. . K 0 5. 20 ;
eP+ proliferacio £ O = " | |
- n tamafio » 0 20 40 60 80 100
fT del tumor w . .
- <2cmo>2 Puntuacién Prosigna

cm Aplicado a la curva de ganglios negativos
o ganglios positivos segun corresponda
desde el punto de vista clinico

HER2: receptor del factor de crecimiento epidérmico humano 2; Lum: luminal.
Referencia: 1. Prosigna [CE-IVD Package Insert] Seattle, WA: NanoString Technologies, Inc; 2019-09 LBL-C0191-10. ||
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ldentificacion del subtipo intrinseco |

por PAMS50 de un tumor

El test Prosigna es la unica prueba pronéstica del cancer de mama que define los cuatro
subtipos de PAMS50."

El test Prosigna es el unico método estandarizado para la identificacion de los subtipos
moleculares intrinsecos del cancer de mama

Caracteristicas moleculares de los subtipos biologicos:

Subtipo Intrinseco ER/PR HER2 Ki-67
LUMINAL A Pos Neg Bajo (<14%)
LUMINAL B Pos Neg/Pos Alto (>14%)/Indistinto

HER2-ENRICHED Neg Pos Indistinto
BASAL-LIKE Neg Neg Indistinto

Los errores en la asignacion de subtipos pueden afectar significativamente el tratamiento y resultado del cancer de mama
(consenso internacional de expertos de St. Gallen).

Los resultados de las pacientes basados en los subtipos moleculares se han evaluado en una comparacién directa con IHQYy el test
Prosigna ha demostrado ser mas preciso.

HER2: receptor del factor de crecimiento epidérmico humano 2; RH: receptor hormonal; IHQ: inmunohistoquimica; Lum: luminal; PAMS50: analisis de prediccion de micromatriz 50.
Referencias: 1. Perou CM, et al. Nature 2000;406(6796):747-752. 2. Cejalvo JM, et al. Cancer Treat Rev. 2018;67:63-70. 3. Goldhirsch A, et al. Ann Oncol. 2013;24(9):2206-2223.

4. Dowsett M, et al. J Clin Oncol. 2013;31(22):2783-2790.
N N Sl 2T 2 N |
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Identificacion del subtipo R

intrinseco por PAMS50 de un tumor

Independientemente de la afectacidon ganglionar, la estratificacion en los subtipos
intrinsecos demostré que los tumores Luminal B presentaban un riesgo del 18,4 %
de recidiva a distancia a los 10 anos frente al 7,6 % en los tumores Luminal A2,

A  Sin afectacion ganglionar B  1ganglio positivo C 2 ganglios positivos D 3 ganglios positivos
(n=1096) (n=741) (n=377) (n=207)

© | — Luminal A (n=611) | = Luminal A (n=499) | = Luminal A (n=499) | — LuminalA(=123) 39,2%
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= T k= k= £

ag ; T T T T A= T T r T T A= T T T r T 8= T T T T T

[T 2 4 6 8 10 x 20 2 4 6 8 10 x o 2 4 6 8 10 x 20 2 4 6 8 10
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RD: recidiva a distancia; PAMS50: andlisis de prediccion de micromatriz 50.

Referencias: 1.Laenkholm AV, et al. J Clin Oncol. 2018;36(8):735-740. 2. Costa RLB & Gradishar WJ J Clin Oncol. 2018;36(8):725-727. ||
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Informacion mas completa

sobre el riesgo de recidiva

El test Prosigna informa sobre tres datos clave especificos de su paciente:

Resultados de ensayos clinicos: Probabilidad de recidiva a distancia

La p untua Cic')n ROR Prosig na p ro po rci ona (segtin un andlisis combinado de 2400 mujeres de la cohorte ABCSGS y transATAC)
informacién prondstica mas precisa sobre el <
. . g . . Media del grupo Riesgo bajo Riesgo intermedio Riesgo alto
riesgo de recidiva a distancia que otras S i A
firmas de expresion génica y los ° 8 @
. . . ’ . (R
biomarcadores inmunohistoquimicos. £<
§ 18
© _
8o ¥
38
2o
' ' L ) ' 28 o
Riesgo bajo I Riesgo intermedio ‘ Riesgo alto g 8 39 —indice
Da [ [ |/70\I - S . . Limites de confianza del 95 % (IC)
|I\II|I\Ill\ll\ll\lll\ll\|I\Ill\ll\|I\II‘II\I|I\II‘II\II I‘III\ll\ll‘ll\lll\ll‘lll\l D—:g
o = ‘
0 20
Riesgo de recidiva ROR*
IC: intervalo de confianza; HER2: receptor del factor de crecimiento epidérmico humano 2; ROR: riesgo de recidiva.
Referencia: 1. Sestak |, et al. JAMA Oncol. 2018;4(4):545-553.
*Este grafico es especifico para pacientes sin afectacion ganglionar. Consulte el prospecto completo del producto para obtener detalles sobre pacientes con afectacién ganglionar. ]
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Un pronostico preciso es la base
de las recomendaciones

MEGALAB
Clinical Genetics

de tratamiento a largo plazo

El Prosigna Breast Cancer Assay es una prueba que combina informacion
genoémica y parametros clinicos.

En un entorno de poblacion real, el test Prosigna identificé de forma fiable a las pacientes de bajo riesgo, lo que podria ayudar a los

meédicos a decidir si una paciente podia evitar la quimioterapia adyuvante de forma segura.
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DRFS entre grupos Concordanciaen RD a Identificacién del grupo Estratificacion de grupos Discordancia en la
de riesgo basados los 10 afios de bajo riesgo de riesgo en el estudio clasificacion de riesgos en
en Prosigna en en la cohorte en la cohorte TransATAC? el estudio TransATAC*
el ensayo ABCSG-82 danesa (DBCG)' danesa (DBCG)'

IC: intervalo de confianza; DBCG: Grupo Cooperativo Danés de Cancer de Mama; RD: recidiva a distancia; DRFS: supervivencia libre de recidiva a distancia; ROR: riesgo de recidiva.

Referencias: 1. Laenkholm AV, et al. J Clin Oncol. 2018;36(8):735-740. 2. Gnant M, et al. Ann Oncol. 2014;25(2):339-45. 3. Dowsett M, et al. J Clin Oncol. 2013;31(22):2783-2790.

4. Sestak |, et al. Discordant classification and outcome between Prosigna RORand Oncotype DX RSfor ER-positive, HER2-negative, node-negative breast cancer:

An exploratory analysis of the TransATAC study. Poster presentado en: SABCS: December 10-14,2019, San Antonio, TX. _—
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EnsayoABCSG-8 B

Discriminacion significativa de DRFS entre grupos de riesgo segun Prosigna, demostrada en
el ensayo ABCSG-8.

Amplia evidencia global de validez y utilidad clinica
en mas de 5200 pacientes tratadas durante 5 afnos
con terapia hormonal estandar y 10 anos de
seguimiento (prospectivo y poblacional).

100 -

90

La diferenciacion entre bajo y
alto riesgo es un factor clave
para determinar una decision
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patients

70

Bajo 502 17 96,7 (94,6 - 98,0)

- - P AN Interm 478 41 91,3 (88,1- 93,8)

de tratamiento conconfianza., @ § / — S0 @ 790057 834)
0 . - . T - - v - - )
0 1 2 3 4 5 5] 74 8 9 10

Supervivencia libre de recidiva a distancia

Periodo de seguimiento (afios)

Prosignc.

AAAAAAAAAAAAAAAAA



Grupo Cooperativo Danes de

Cancer de Mama

Concordancia de la puntuacion Prosigna (ROR) con la recidiva a distancia (RD)
a los 10 anos por numero de ganglios positivos.!

El Grupo Cooperativo Danés de Cancer de Mama

(DBCG) examind las recidivas a distancia en una 90 90
amplia cohorte nacional que constaba de 2558 @ g ) Pa:ji;'g;:g';gad°s .
mujeres postmenopausicas con cancer de mama z% anglios L__rmEBes9%)
~ . 2 n=
precoz RH+ tratadas durante 5 afos unicamente con S 70 afectados , 2%%9%%) L 70
terapia endocrina.’ 8 o i
La puntuacion ROR de Prosigna estimé con mayor o
precision la probabilidad de recidiva a distancia a S 50 - 50
los 10afios en esta poblacién.’ 2
2 40 - - 40
@©
o 30 - 30
S
Q
Conocer y tener confianzaen la © 201 - 20
.y . . g [}
medicion del riesgo de recidiva es una T 10- L 10
consideracién importante para decidir g . 5
. . ~= o T T T T
qué tratamiento recomendar en el r & o0 20 40 60 80 100
cancer de mama con RH+.23 Puntuacion ROR
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Bajo riesgo

Identificacion de un grupo de bajo
riesgo con resultados favorables
independientemente del estado de
afectacion ganglionar en la cohorte
danesa (DBCG).

Todas las pacientes clasificadas
como de bajo riesgo por el
Prosigna Breast Cancer assay,
independientemente del estado
de afectacion ganglionar, tenian
un riesgo absoluto de recidiva a
distancia inferior o igual al 5 %.
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Su laboratorio y su equipo de

anatomia patologica de confianza

Realizado en el nCounter® Analysis System* con exactitud clinica y precision técnica en
laboratorios de todo el mundo.

Una tecnologia avanzada entre todas las pruebas de perfiles de expresion génica disponibles en el mercado.

Muestra estandar

El Prosigna Breast Cancer Assay se realiza en 1-6 cortes
‘ sin tincion de tejido de tumor de mama FFPE de 10 pm
de una pieza quirurgica previamente diagnosticada
como carcinoma de mama invasivo.

Tecnologia innovadora
El nCounter analysis system es una plataforma altamente
A automatizada que ofrece un sofisticado analisis genémico.

Resultados fiables

Los estudios de validacion analitica y clinica confirman
la exactitud clinica y la precision técnica de la prueba
Prosigna en un entorno descentralizado."

*nCounter es un marca registrada de NanoString Technologies, Inc. en los EE. UU. y en algunos paises y Veracyte la utiliza bajo licencia.
FFPE: fijado en formol e incluido en parafina,
Referencia: 1. Wallden B, et al. BMC Med Genomics. 2015;8:54.
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Tiempos de respuesta rapidos y -
eficientes cuando las pacientes no

pueden permitirse el lujo de esperar

Su laboratorio local y su equipo de anatomia patolégica de confianza pueden realizar
analisis gendmicos sofisticados.

e ¢

Solicitud de Prosigna Muestra de tejido Revision de la muestra Analisis de ARN Informe Prosigna
El oncologo La muestra de tejido El anatomopatologo Se prepara la muestra Los resultados del test
(profesional que realiza FFPE es enviada a confirma que la y se ejecuta el Prosigna se facilitan
la solicitud) solicita un laboratorio que paciente cumple con test Prosigna en el al profesional que hizo
el Prosigna Breast disponga de un las indicaciones del test nCounter analysis la peticion
Cancer Assay nCounter Prosigna tras la revision system

del tejido

* Kit Prosigna Breast Cancer Assay.
* Prosigna Breast Cancer Assay.
* nCounter analysis system para su centro.

FFPE: fijado en formol e incluido en parafina; ARN: acido ribonucleico. —
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Su laboratorio y su equipo de T

Clinical Genetics

anatomia patologica de confianza

" Dia uno Dia dos Dia tres
@% /§ =
. L. . . Carga de muestras y
Macrodiseccion Aislamiento de ARN procesamiento automatico de

Tiempo de trabajo manual la estacién de preparacion

Tiempo de trabajo manual supervisado: 2 horas

supervisado: 1hora Tiempo de trabajo manual
Opcional: Almacenar supervisado: 30 minutos

ARN a =70 °C o menos Tiempo de procesamiento

automatico: 1,5a 2,5 horas
‘ Opcional: Almacenar el

cartucho sellado a 4 °C
durante un maximo de
1semana en un lugar oscuro

Digestion de tejidos ‘
Incubacién a 55 °C

Durante la noche, 12-23 horas Configurar hibridacién —

Tiempo de trabajo manual
supervisado: 30 minutos
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Patient Report:

prosigna -

Dw 123-45-6785
Date Repoted: Septembar 13, 2012

Tumor Size == 2em Enter comments here

Lymph Modes: node-negative

Assay Description:

The Prosigna™ breast cancer gene signature ass3y measures the expression of 50 diferent genes to identify subtype and report a Risk of Recumence
Seore (ROR), which is used 1o assign the patient to a predefined risk group. These results are denved from a proprietany aigonithm based on the PAMED
‘gene signature, nirinsc subtyps, and dinical variables including tumar sze and nodal status.

Risk of Recurrence®:

Lo risk Tnstermediate risk High risk

{ !
0 ||||l||||||l|||1||l||lI 25 Il||l||||||< TI T T T [ TTRITamT IIII|I!IIlrIII|IIllIIlI}[lIII1Ilil|ll||!1m

© The ROR ranges from 0 through 100 and comelates wilh the grobability of d@eterd recumence (DR) In the tesbed pafenl populaiion. The risk classicaticn & peovided
ghnca the intzpretation of the ROR wsing cunoffs rainted ta clnical sutcome:

Probability of Distant Recurrence:

In the clinical validation studies, patients who were node-negative, luminal A subtype, with an
ROR score of 25 were in the low-risk group. This group averaged a 4% probability of distant
recurrence at 10 years.

The Prosagna algorthm has been vaidated by 2 randomized dinical trials includng mare than 2400 pabents with varying rates of distant recurrence. An
analyss of these 2 cinical vabdabion studies shows that the probablity of distant recummence for the low-risk pepulation is 4%, while the high-risk population
has a significantly greater probabdity of distant recumence 1

Low rlsL Intermediate risk High risk
verape: 1% Group aver, Y
1 B 14 954 Gl 1

10-year probability of distam recurrence {%4)

Risk of Recurrence { ROR)

o s trezad with homane fars 36 In the tested jent
o e d gl years pth

fion. See Package Insert for Arther Information on therapy regmens and
‘population. It § UNknown whether these findings 53N ba axdended 1 ofher schediies.

popuiations or reament

© 2013 ManoSiring Technologles, Inc.

Far more information, visit PROSIGNA com or e-mail dxsupport@nanostring.com,

Patient Specimen Run Set ID: Prosigna Sample 2
Tumor Size: <= 2cm 1D #: n1-12-8-LR-LA Comments: Comment for n1-12-8-LR-LA
Lymph Nodes: node-positive (1-3 nodes) Date Reported: September 20, 2017

1D#®: n142-8-LR-LA Tumor Size: <= Jem

et Clinical Validation Studies: Prognosis for node-positive (1-3 nodes), luminal A, low-risk breast cancor pationts was
rosl na' determined based on the rate of distant r (DR) of this dation in 2 clinical studies
These studies analyzed more than 2400 samples from postmenopausal women with early stage, hormone receptor-positive
breast cancer, using @ prospectively defined analysis plan The data shown are for postmenopausal women with early
stage, hormone receptor-positive breast cancer who received 5 years of endocrine therapy after surgical resection of the
primary tumor

Lymph Nodes: node-positive (1-3 nodes)

Rate of Distant Recurrence (DR) for Node-Positive (1-3 Nodes) Patients

Subtype Luminal A [95% CI)

Rate of DR 12% (9%-17%)

HER2-enriched

Luminal B [95% CI)

32% [25%-40%) | . .

*Thare were insuliceent numbers of basal-ike and HER2-ennched patents in these studes o produce data

Subtype and Prognosis:

Intrinsic sublype is related to prognosis in the tested patient population. The most common sublypes of breast cancer are the luminal sublypes. luminal A and
luminal B. In the combined analysis of 2 clinical validation studies of hormone receptor-positive patients, 88% of the tested patient population was found to be
luminal A, and 27% was luminal B.' The gene expression pattern of these subtypes resembles the luminal epithelial component of the breast * These tumors

are © by high expi of gen receptor (ER), progesterone receptor (PR), and genes associated with ER activation * Luminal A breast
cancers exhibit low expression of genes associated with cell cycle activation and have & better progy than luminal B
TransATAC clinical validation study': ABCSG-8 clinical validation study?®:

High s [Ty N—— Wigh vish

The TransATAC study analyzed 1007 samples using a prospectively defined
analysis plan. Data shown are for postmenopausal stage | or |l, node-positive
hormone receptor-positive breast cancer patients that received 5 years of

The ABCSG-8 study analyzed 1478 samples using a prospectively defined
analysis plan. Data shown are for postmenopausal stage | or |I, node-positive,
hormone receptor-positive breast cancer patients that received 5 years of

endocrine therapy * endocrine therapy *
For more information, visit PROSIGNA com of o-mail info@prosigna com

"See Package Insert for further information on therapy regimens and tested patient population. It is unknown whether these findings can be extendad to other
patient populations or treatment schedules.

REFERENCES 1. Dowsett M. Lopez-Knowies [, Sathu K. et 8 Companson of PAMSO nsk of recurmence (ROR) score with Oncotype DX and IMC4 for predicting residual nsh of RFS and distant-(0)JRFS after
endocrne therapy A TransATAC Study Progre - . s 10, 2011, Ban Antomeo, Texas. Absirsct 54-5

3. Parker J8, Muling M, Cheang MC, ot al Bupefvised Mk predicior of breast Cancer based on KINNEC sublypes. J Cim Oncol 2008 27(B) 1100-1107

NanoString Technologles, Inc 530 Fairview Avenue N Seattlie, Washington 98109, 1-206-378-6266 | nanostring.com

Prosigna.

BREAST CANCER ASSAY



La necesidad de una mayor |

capacidad pronostica

Conocery tener confianza en la medicion del riesgo de recidiva es una consideracion
importante para decidir qué tratamiento recomendar en el cancer de mama con RH+!

. M

La puntuacion de riesgo de recidiva (ROR) de
Prosigna afade informacidn pronostica
significativa a los factores de riesgo
convencionales, como el analisis
anatomopatoldgico del tumor de la paciente y
los marcadores de proteinas detectados
mediante inmunohistoquimica.2

El Prosigna Breast Cancer Assay esta pensado
para mujeres postmenopausicas con cancer de
mama en estadio precoz y con RH+.

RH: receptor hormonal; ROR: riesgo de recidiva.
Referencias: 1. Alexandre M, et al. Cancer Manag Res. 2019;11:10353-10373. 2. Sestak |, et al. JAMA Oncol. 2018;4(4):545-553. —_—
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La necesidad de una mayor

capacidad pronostica

MEGALAB
Clinical Genetics

Disponer de un pronéstico preciso y puede ayudar a identificar a un grupo de
pacientes de bajo riesgo que pueden evitar de forma segura determinadas
modalidades de tratamiento”

Se ha demostrado que el test Prosigna es mas preciso cuando
se trata de distinguir grupos de riesgo alto, intermedio y bajo al
comparar puntuaciones de recidiva a distancia.

Es posible que muchas pacientes sufran la reaparicion de la
enfermedad en cualquier momento después del tratamiento. La
capacidad pronostica mas alla de los 5 afos es fundamental
porque las recidivas después de los 5 afos representan
aproximadamente la mitad de los episodios de supervivencia libre
de enfermedad invasiva (SLEI) del cancer de mama con
receptores de estrogenos (hormonales) positivos.

RD: recidiva a distancia; SLEI: supervivencia libre de enfermedad invasiva; ROR: riesgo de recidiva;

RS: Puntuacion de riesgo de Oncotype DX®

Referencias: 1.Alexandre M, et al. Cancer Manag Res.2019;11:10353-10373. 2. Sestak |, et al. JAMA Oncol.
2018;4(4):545-553.
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RS: 5-10 afios
Pacientes (%) Riesgo de_ RD
alos 10 afios
(%)
Bajo 65,6 % 4.8%
Intermedio 251 % 9.6%
Alto 9,3% 161 %

ROR de Prosigna Breast Cancer Assay: 5-10 afios

T
(%)

Bajo 54,6 % 1,4 %
Intermedio 30,8 % 10,0 %
Alto 14,6 % 232%
RS: 5-10 afios
f o |Riesgo de RD a los
- Pacientes (%) )
Bajo 61,0 % 17,9 %
Intermedio 29,2 % 19,5 %
Alto 9,7 % 27,5%

ROR de Prosigna Breast Cancer Assay: 5-10 afios

: Riesgode RD a
- Pacz:;:)r)nes los 10 afios (%)

Bajo 9,7 % 0%

Intermedio 331% 13%

Alto 571 % 25%
—-—
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Indicacion: Mujeres

postmenopausicas RH+

Perfiles de pacientes para el test Prosigna

Mujer Cirugia + Tratamiento de referencia

locorregional
postmenopausica

RH+

Mujeres en etapa de pre-menopausia
La eficacia de Prosigna® en mujeres premenopausicas ha sido demostrada también en diferentes estudios:

» Liu M et al, NPJ Breast Cancer. 2016;2. pii: 15023. doi: 10.1038/npjbcancer.2015.23. Epub 2016 Jan 6.
Prat A, et al. BMC Med 2015;13:303 (19)

Chia SK et al, Clin Cancer Res. 2012 Aug 15;18(16):4465-72

Caan BJ et al, Cancer Epidemiol Biomarkers Prev. 2014 May;23(5):725-34.

Cheang MC et al, Clin Cancer Res. 2012 Apr 15;18(8):2402-12.

Con afectacion

Sin afectacion . .
ganglionar (1-3 ganglios

ganglionar linfaticos afectados)
+ O BIEN
Estadiol ol Estadio Il o lIA

Asi mismo, muestras de tumores de 145 mujeres premenopausicas fueron analizadas mediante Prosigna® en el British Columbia
(BC) trial for loco-regional recurrences (LRR) and breast cancer survival (BCSS), y los autores concluyeron que el estado de
proliferacién tumoral evaluado por el test y el valor de ROR predicen el beneficio de la radioterapia adyuvante en la recurrencia loco-
regional (LRR) y la supervivencia (BCSS). —
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Recomendaciones en las guias

El test Prosigna esta recomendado internacionalmente por las principales guias, aplicando un
proceso de revision sistematica, por ofrecer datos de prondstico solidos entre todas las
pruebas de perfiles de expresion génica.

Guias de la Sociedad Americana de Oncologia Clinica (ASCO)

* El test Prosigna se recomienda junto con otras variables clinicopatolégicas como guia para las decisiones sobre la
terapia sistémica adyuvante en mujeres con cancer de mama en estadio precoz sin afectacion ganglionar.

Guias de la Sociedad Europea de Oncologia Médica (ESMO)

« Eltest Prosigna se reconoce con evidencia de nivel ligual que otros ensayos de expresion génica establecidos
para el pronostico. El subtipado intrinseco que utiliza Prosigna se considera predictivo de diferentes respuestas a la

quimioterapia neoadyuvante y la terapia anti-HERZ2 en funcion del subtipo.

Guias del Grupo Aleman de Oncologia Ginecolégica (AGO)

* Eltest Prosigna se reconoce con evidencia de nivel 1B igual que otros ensayos de expresion génica. Estas guias
también son las primeras en reconocer que “un riesgo absoluto bajo implica un beneficio absoluto bajo”.

Guias de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM)
* El test Prosigna esta reconocido con evidencia de nivel 1B para la prediccion del riesgo de recidiva hasta los 10 afios.

AGO: Grupo Aleman de Oncologia Ginecologica; ASCO: Sociedad Americana de Oncologia Clinica; ESMO: Sociedad Europea de Oncologia Médica; SEOM: Sociedad Espafiola de Oncologia Médica. ||
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Recomendaciones de las guias

El test Prosigna esta recomendado internacionalmente por las principales guias, aplicando un
proceso de revision sistematica, por ofrecer datos de prondstico solidos entre todas las pruebas
de perfiles de expresion génica.

Guias de la National Comprehensive Cancer Network® (NCCN®)
* A partir de la version 2.2021 de las NCCN Guidelines®, todos los ensayos prondsticos multigénicos logran el consenso del comité.
» El test Prosigna es valorado por el comité de guias y respaldado por evidencia clinica de nivel 2A:

- En pacientes sin afectacion ganglionar, se puede valorar el uso del test Prosigna para evaluar el riesgo de recidiva.

- Eltest Prosigna es la unica prueba con un seguimiento de 10 afios que se considera adecuada para identificar una poblacién de bajo
riesgo dentro del grupo de pacientes con afectacion ganglionar que, cuando se tratan con la terapia endocrina adecuada, pueden
obtener poco beneficio absoluto de la quimioterapia.

Recomendacion del Panel Internacional de Consenso sobre Cancer de Mama de St. Gallen

* El test Prosigna ha recibido el mayor apoyo entre todas las pruebas pronosticas en los afios 1a 5 para cancer de mama precoz
RE+, HER2-, pNO y pN+. El test Prosigna obtuvo el mayor nivel de apoyo entre todas las pruebas para la recidiva tardia (afios 5 a
10). Los subtipos PAM50 son reconocidos como predictivos por este organismo.

National Institute for Health and Care Excellence (NICE)

« El test Prosigna se recomienda como una guia opcional para orientar las decisiones de quimioterapia adyuvante en pacientes con
cancer de mama precoz, RH+/HER2-, sin afectacion ganglionar, solo si tienen un riesgo intermedio de recidiva a distancia mediante
una herramienta validada como PREDICT o el Indice Pronéstico de Nottingham (NPI).
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Plataformas cancer de mama

Marcado CE / FDA

Modelo de analisis

Genes analizados

Caracteristicas del paciente

Riesgo individual reportado

Clasificacion del riesgo

Subtipo intrinseco

Tipo de muestra

Tiempo de respuesta

Tecnologia

PROSIGNA
[(NanoString Technologies)

Si / Si (510K}

Descentralizado

Analisis basado en PAMS0D
(50 + 8 de referencia)

Mujeres postmenopausicas,
HR+, ganglio-neg, ganglio
pos, estadio temprano

Si

Riesgo bajo, intermedio, alto

Luminal A, Luminal B,
HER2-enriched, Basal-like

FFPE

3 dias *

Contaje directo de ARNm

1880 en tefido fresco congelado

2 Partiendo de muestra FFPE

No / Mo

Centralizado

16 + 5 de referencia

Mujeres pre-o
postmenopausicas, ER+,
HER2-, ganglio-neg,
ganglio-pos, estadio
temprano; DCIS

Si

Riesgo bajo,
intermedio, alto

Mo

FFPE

7-10 dias laborables

RT-gPCR

Si f8il

Centralizado

70

Mujeres pre-o

postmenopausicas, ER+/-,
ganglio-neg, ganglio-pos,

estadio temprano,
tumor<5.0cm

Mo

Riesgo bajo, alto

Mo

FFPE,
muestras frescas!

10 dias laborables

Microarray

Mo / Mo

Centralizado

BO

Paciente >18 afios

MA

Luminal-type, Basal-
type, ERBB2-type

FFPE,
muestras frescas

10 dias laborables

Microarray

MEGALAB
Clinical Genetics

S5/ No
Descentralizado

8+ 3 de referencia

HR+, HER2-,
ganglio-neg,
ganglio-pos

Riesgo bajo, alto

FFPE
2 dias

RT-gPCR
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Gracias por su atencion

Prosigna

BREAST CANCER ASSAY

MEGALAB
Clinical Genetics

Test de cancer de mama disenado a partir de los fundamentos
de la biologia del tumor para decisiones de tratamiento
rapidas y precisas




