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Mapa de Laboratorios de Diagnodstico Genético en Cancer Hereditario

* Datos de filiacion, contacto, titularidad del centro, aifo de inicio de la actividad, recursos humanos dedicados a CH,
facultativo responsable, especialidad y acreditaciones del personal

» Sectorizacion, ambito de accién y cartera de servicios (sindromes y genes)

* Calidad. Controles externos, certificaciones y acreditaciones del Laboratorio

Encuesta NGS-Cancer Hereditario

* Uso de la NGS en el diagnéstico, ano de inicio

* Plataforma utilizada y método de preparacion de librerias

* Tipo de paneles y nimero de genes que incluye

* Alcance analitico

* Confirmacion de hallazgos por NGS

* Informes: gestion de las variantes de significado clinico desconocido y hallazgos inesperados
* Comentarios/sugerencias
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¢éRealiza estudios genéticos de predisposicion hereditaria a ¢En qué afio comenz6 a emitir informes de diagnéstico
cancer mediante secuenciacién masiva (NGS)? genético de cancer hereditario utilizando NGS?
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¢Qué plataforma/s de NGS utiliza para los estudios genéticos ¢Qué método de preparacion de librerias utiliza?
de cancer hereditario?
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¢Qué numero de genes tiene el/los paneles de NGS que utiliza
para cancer hereditario?

¢Qué tipo de paneles NGS utiliza para cancer hereditario?

B Comerciales m Custom & Ambos
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éCual es el alcance analitico de los paneles de genes por NGS que se utilizan para el diagndstico de cancer hereditario?

6 (19%)

5 (15%)

21 (66%)

Test del grupo A. El test garantiza un nivel de deteccion de variantes
genéticas del 100% en las regiones de interés definidas. Se cubren los
gaps conocidos, o que no cumplan con los requisitos de calidad exigidos,
mediante secuenciacion Sanger.

Test del grupo B. El test permite analizar las regiones de interés con una
fiabilidad superior al 99%, y completa algunos de los fragmentos de
secuencia no cubiertos con secuenciacidon Sanger u otra tecnologia
complementaria.

Test del grupo C. El test proporciona el rendimiento propio de la
aplicacion de NGS utilizada. Las regiones no cubiertas no son analizadas
mediante técnicas complementarias.
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Indique como se confirman los hallazgos obtenidos por NGS En los informes de resultados del laboratorio, ése informan
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las variantes genéticas de significado clinico desconocido?

Solo en genes de alto riesgo y
asociadas al fenotipo

7% 4(13%) 1(3%)

Secuenciacion Sanger

B Variantes patogénicas o
probablemente patogénicas

29

M Variantes significado clinico
desconocido

17

9%
Si
No se confirman 27 (84%)
3
15
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En relacidn con las variantes de significado clinico desconocido, ¢cOmo se gestiona la
actualizacion de nuevas evidencias para su posible reclasificacion?

M No se realizan revisiones una vez
emitido el informe

M Revision cada 2 o mas anos

1 Se realizan anualmente

Se realiza a peticion del clinico o
asesor genético

M Se realiza a peticion de los
pacientes
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En los informes de resultados del laboratorio, ése informan los posibles hallazgos inesperados?

m Si

® No

m Se consulta con el clinico o
comité evaluador

Segun decision del paciente
reflejada en el Cl
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Numero de Facultativos acreditados/certificados dedicados a cancer hereditario

Bl Acreditacion Genética Humana (AEGH)

Bl Certificacidn European Clinical Laboratory Geneticist (EBMG)
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¢El Laboratorio/Unidad realiza controles de calidad Indique las certificacior\es Y af:reditaciones del
externos, o participa en programas de intercomparacion Laboratorio / Unidad

relacionados con cancer hereditario de forma periddica?

14 (41%)
B Ninguna

" No

Il Si, cada 2 6 3 afos

ISO 9001

B si, anualmente B 150 15189
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» Buen nivel de respuesta
(29 laboratorios publicos y concertados + 6 privados)

» Alto nivel de implementacion de la NGS en el dx genético de CH
(> 90% de los laboratorios)

» Variabilidad en la gestion de VUS y hallazgos no esperados
(oportuno homogeneizar siguiendo recomendaciones de buena practica)

» Moderado nivel de facultativos acreditados por AEGH dedicados a CH (43%)
» Escasez de facultativos dedicados a CH y certificados por el European Board of Medical Genetics (4%)
» Elevado numero de laboratorios que NO realizan controles de calidad externos (21%)

> Necesidad de incrementar el niimero de laboratorios acreditados con la ISO 15189 (solamente un 15% laboratorios
acreditados)
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Guidelines for diagnostic next-generation sequencing

Gert Mallhijs*'l's, Erika Souche'®, Mariélle Alders®, Anniek Curvc]cyn’, Sebastian Eck®, llse Feenstra®,
Valérie Race!, Erik Sistermans’®, Marc Sturm®, Marjan Weiss®, Helger Yntema®, Egbert Bakker”, Hans Scheffer*
and Peter Bauer®

We present, on behalf of EuroGentest and the European Society of Human Genetics, guidelines for the evaluation and validation
of next-generation sequencing (NGS) applications for the diagnosis of genetic disorders. The work was performed by a group of
laboratory geneticists and bioinformaticians, and discussed with clinical geneticists, industry and patients’ representatives, and
other stakeholders in the field of human genetics. The statements that were written during the elaboration of the guidelines are
presented here. The background document and full guidelines are available as supplementary material. They include many
examples to assist the laboratories in the implementation of NGS and accreditation of this service. The work and ideas presented
by others in guidelines that have emerged elsewhere in the course of the past few years were also considered and are
acknowledged in the full text. Interestingly, a few new insights that have not been cited before have emerged during the
preparation of the guidelines. The most important new feature is the presentation of a ‘rating system' for NGS-based diagnostic
tests. The guidelines and statements have been applauded by the genetic diagnostic community, and thus seem to be valuable
for the harmonization and quality assurance of NGS diagnostics in Europe.

European dournal of Human Genetics (2016) 24, 2-5; doi:10.1038/ejhg 2015.226; published online 28 October 2015
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