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Studie opzet

Huidige situatie: EGFR bepaling op weefsel (FFPE). Maar wat als
- onvoldoende tumorweefsel bij diagnose voor EGFR bepaling?
- patiént progressie vertoont onder EGFR TKI therapie?

—~>EGFR bepaling op cel-vrij tumor DNA in de circulatie

" TUMOR

Enkele uitdagingen :
- Hoeveelheid cf tumor DNA is o_r_1beke)nd en kan laag zijn

(50% —0,01% van het totaal cel-vrij DNA
door achtergrond cel-vrij, niet-tumoraal DNA

- Opvolging in tijd vereist accurate quantificatie van
resistentie mutaties




Gebruikte techniek: digitale droplet PCR
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» Correlatie tussen EGFR bepaling in weefsel en bloed
-> Sensitiviteit en specificiteit van bloed analyse
- EGFR analyse op bloed een alternatief bij pte waarbij onvoldoende weefsel voor handen is

-> Heterogeniciteit in kaart brengen:
weefsel ~ 1 tumor locatie <> plasma ~ # tumor locaties

» Response op therapie bij pte met een EGFR mutatie te volgen in bloed?

- Tijdsverloop vergelijken tussen klinisch — radiologische bevindingen en EGFR
mutaties in bloed.

- % T790M na (1¢ gen) EGFR TKI therapie

» Logistieke haalbaarheid om binnen Antwerpse regio EGFR analyse op een
bloedstaal te bepalen.
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Inclusie en exclusie criteria

« Algemene inclusie criteria:
e Leeftijd > 18 jaar
¢ Schriftelijke toestemming
» Bloedstaal beschikbaar

« Patiént past binnen 1 van de volgende groepen:

« Nieuw gediagnosticeerde NSCLC, type (favor) adenocarcinoma waarbij:
« De EGFR mutatie status eveneens via weefsel wordt getest.(n= + 50)
« Onvoldoende analyseerbare tumorcellen voor EGFR analyse beschikbaar zijn (<10%
tumorcellen of <50 tumorcellen op H&E)
6-9m
« Nieuw gediagnosticeerde, vermoedelijk NSCLC, waarbij geen tumorweefsel
voor analyse kan worden afgenomen:
« Klinisch-radiologisch vermoeden van longkanker, stadium I11/IV
« Niet/ lichte roker (<10 pakjaren) i
¢ Reeds gekende NSCLC patiént waarbij EGFR mutatie werd geidentificeerd,
tijdens behandeling (max 8 tiidspunten per patiént; verandering therapie / per 3m) 24 m
—
e Exclusie criteria:
« Mengvorm kleincellig en niet-kleincellige longkanker N= 100 pte

« Kileincellige longkanker

Praktisch

« ledere site krijgt een documentatie binder met daarin:

[

IRIS documenten

1.1 Leidraad
1.2, IRIS formulieren: blanco kogijen
13, Informatie en toestemmingsformulier: blanco kopijen

[

Protocol + amendments

[

Patiént gerelateerde documenten

3.1, Patiént identificatie code lijst
3.2 e en mulier
3.3. IRIS formulieren: ingevulde documenten

4.1, Lijst en TOGA onder
4.2, IRIS onderzoeksmedewerkers

n

TOGA correspandentie

L

Labo APD

6.1, Liquid Biopsy protocol
6.2. Label voor STRECK tube

bl

Wettelijke documenten

7.1, Overeenkomst sponsor-deelnemend centrum
7.2. Goedkeuring Ethisch Comité
7.3. Verzekeringsverklaring

o

Andere
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Praktisch - informatie + toestemmingsformulier

Informatieformulier voor de patiént “IRIS-project
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Onderzosksinsteling: Universtet Antwerpen

Ethisch comité: Comité voor Medische Etnisk UZA-UA. UZA, Wirikstrast 10, 2080 Edegem ts
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Toestemmingsformulier van de patiént IRIS-project’

“Tiel van het oncerzosk: Gepersonsiseerde behsndeiing ven patienian met een i
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Dasl bestemd voor de patisntie)

Tk ban over de studie ingalizht en heb sen kopie van het Informatie en Tosstsmmingsformulisr”
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Naam patiént(e]: ...

[ — Handtekening patientle): ...

Desl bestemd voor het onderzosksteam

Naam van de persoon uitieg heeft gegeven:

Datum: - Hancltekening:

"R project’ Versi

12015 3 Pasénteods:

The treatment of the patient remains up to the treating pulmonologist or medical oncologist
and is not decided in advance by the study protocol.

Praktisch

- Bloedafname

1. Collecteer het staal via venipunctie gebruikmakend van een STRECK tube. Zorg hierbij dat de

tube volledig gevuld wordt.

Vermijd backflow! De STRECK cell-free DMA BCT tube bevat nl. chemische

additieven

" " ey
0 |

2. Verwijder de tube van de adapter en meng onmiddellijk door de tube 8 tot 10 maal
voorzichtig te draaien. 1 draai komt overesn met een complete polsslagdraai van 180

graden.

P T
e

COnvoldoende of laattijdige menging kan resulteren in 2en niet- informatief test resultast.
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Praktisch
- Transport van het bloedstaal

1. STRECK tubes moetzn ten allen tijden op kamer temperatuur blijven. Opslagin e
diepvries is NIET to
2. Stuur het staal
gewatteerd,

UZ Antwerpen Secretariaat Pathologische Anatomie
Tav. Karen Zwaenepoel

Wilrijkstraat 10, 2650 Edegem

Zorg dat het staal de dag

van afname nog bij DE

POST terecht komt !!!

Voeg een ingevuld aanvraagformulier van de 1RIS studie toe aan deze verzending.

H == N

+ =3 + =

labal beschermtube aanvraagformulier

en frigo of

gewatteerds envelop

F2g 1= Wit [meegeven met blosastaal) - Pag 2= 1008 (Voor arts)

Cpvolging 1-2-3-4-5-

IRIS PROJECT: AANVRAAG LIQUID BIOPSY

FORMULIER B: bij opvolging EGFR+
bij noodzaak therapieverandering of 3-maandelijk

*indien eerste staal, vul dan ook formulier A
H . Nr Patiént: Datum bloedname: .. 20
FaKUSCN - aanvraagformulier | == e N an
Initialen pat: geslachtc M oV Ziekenhuis:
Pag 1= wit (meageven met bloadstaal) - Pag 2= geel (voor arts) Geboortedatum: Te rapporteren aan - FAX arts:
IRIS PROJECT: AANVRAAG LIQUID BIOPSY FORMULIER A: bij diagnos:
STATUS Klinisch - radiologisch
Nr Pariént Datum bloedname: . . /... /20 Datum: ../ /20 1 Stable Disease 11 Partial Response 1 Complate Response 1 Progressive Disease
NIEUW BIOPT  © Nee = Ja datum bioptname:
Inicalen pat gesachiaM oV Zekenhui
Geboortedstur Te rapportaren aan - FAX ars: Type staal © bronche = mediast o EBUS o eytol (specifieer)
= punctiebiopt (specifieer) o chirurgie (specificer)
ACHTERGROND GEGEVENS EGFR-mut o positief o negatief S niet te bepalen
Ras - Caucasisch o Azistisch o Ander: S exon 19 del =G719% oLBSBRpuntmut S andere (specifieer)
Rookgedrag Roker pakjaren: Passief roker niet roker = exon 20 insertie zlesiQ S T790M
Exe roker pakiren CHERAPIE
Performance status WHO:
a/ voor deze bloedname = geen
DIAGNOSE EGFR-TKI  start stop andere stant stop
Stgering: T N M Stadium: Datum diagnose: o sfatinib s 0 s 0 2 chirurgie s 20
Biopt 5Ja 5 Nee waarom: Fe f20 il f20 o radiotherapie o 120 ke 120
Datum bioptnam
. . o erlotinib h o 20 / /20 .. / /20 / 720
Typestaal o broncho o mediast 0 EBUS o eytol (specifieer)
/ /20 / /20 o chemo / /20 / /20
o punctiebiopt pecies o chiurgie peciet
N . 20 /.20
A70 ¢ adenccare Data to be collected: 0 L
EGFRmut o positef e ; - . .
o pes - demographics including smoking history and lung cancer characteristics
3 exon 19.del a6 = f . : 20 S0
I - EGFR. mutation tissue testing results (if available) 0 ps
- EGFR mutation liquid biopsy results
- data concerning treatment
THERAPIE - clinical-radiological findings upon treatment of EGFR mutation positive cases
EGFRTG
stantdatum startdatum b
< chirurgie ’ 20 o chirurgie / /20
T I S radictherapie e | afatinib o120 1 radiotherapie /.. 120
o erlotinib. S ochemo. Jo 20 serlotin .. /... /20 o chemo Jen 1200
= gefitinib / 20 © concom chemoradio ’ 20 1 gefitinib 7 /20 1 concom / 20
0 ander ’ 120 0 studiemedicatie / 20 0 ander / 120 chemoradio
wolke: wolke: welke: o studiemedicatie /.. 120
Sgeen welke:
Enkel op pag 2 (voor arts): Enkel op pag 2 voor arts)
Breng label of identificatie patiént aan Breng label of identificatie patiént aan
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10GA project IRIS
Desinemende centra

Praktisch e

1A Prof Dr Jan Van Meerbeack
18 [y Alanssens
1C Dr B Hiddinga

UZ Antwerpen

Wilrilkstraar 10, 2650 Edegem

2A- Dy Daniélle Galdermans
28— [ ElsDe Droogh

ZN&Middelheim
Lindendreef 1, 2020 Antwerpen

3A- Dy Ghiistz Van Schazrdenburg
38— [y Stephanie
3C—QrTomde Beukelaar

ZNaJzn P2Ifijn.
Langz Bramaty 70, 2170 Mersem

4A-Dr Anneke Lefebure ZNASTER

48-DrRoel Verbwst St Erasmus, Lult Lippenslzzn 55, 2340 Borzerhous
Stuvenber, Lange [ 267, 2060 Antwerpen

SA-Diringe S13RRRETE GZASInt Vingentive

5B-[ringe Hantson StVingantivssty 20, Antweren

5C-Dr Vicky pws

5D- [ Walter Moprkens

8A—DrElke Vandanbrousks, 2 niss

58-DrThomas Huvbragns
5C— P Marc Baglands

Eeuwfeastkliniek, Harmonisstr 68, 2018 Antwerpsn
OLV Middelares, Florent Pauwslslei 1, 2100 Deume

74— Dr Anp:Mrie Morel
78 Dr Eva Bosykens

AZ3tJoz=r Bgrnamen Wilshresk
Kasteslsr 23, 2880 Bornem

A Drsersh Deslaceh

8E- [y, Sofie Van Grieken

GZ4 5t Augustinus
Qnstervaldaan 24, 2610 Wilijk

SA-Dr Kosn Daschapesr
28-Dren Valcks

AZNjkal
Tl ragt 1, 9100 Sint-Niklzzs

104 -Prof [ Paul Germaoerg
108 -y Jan Lampnt,

10€ - P Carole DECock
10D- [ Deniel Ggllg
10E- [ An Carlier

A2 Maria Middelares
Buitenring st Denijs 30, 5000 Gent

114 D) Erikz Saenen
11B-D Bruno D= Bslis.
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'sHeransbean 172, 2840 Rest

124Dt Auralis Dawaduven
128- Dy barl Govaars
12C-[r Peter Boszerts.
12D- Dy Erik Van Boywel,
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Augustijnslei100, 2930 Brasschaat

134-DrAnns Sedayske
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Vragen tijdens de studie:

PROJECT COORDINATORS

Kathleen Belien

UA MIPRO, TOGA data center
pla UZA Wilrijkstraat 10

2650 Edegem

tel 03/821.49.85

Laure Sorber

Ua MIPRO - CORE
Universiteitsplein 1 D.T.434
2610 Wilrijk

tel 03/265.25.33

kathleen.belien@uantwerpen.be laure.scrber@uantwerpen.be

Karen Zwaenepoel

UZA Anatomische Pathologie
Wilrijkstraat 10

2650 Edegem

tel 03 821.47.55
karen.zwaenepoel@uza.be
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