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Inleiding

Deze gebruikershandleiding bevat belangrijke informatie over het gebruik van
de Agendia Data Analysis Pipeline Tool (ADAPT-CE), een krachtig en
beveiligingscompatibel cloudgebaseerd genomica-analyseplatform. ADAPT-CE is
bedoeld voor gebruik in combinatie met de the MammaPrint® and BluePrint®
Breast Cancer Recurrence and Molecular Subtyping Kit (MammaPrint BluePrint-
kit). ADAPT-CE levert geintegreerde analyse en resultatenrapportage van
monsters die zijn verwerkt met de MammaPrint BluePrint NGS-kit.

Deze gebruikershandleiding bevat stapsgewijze instructies voor het aanmaken
van een account, het installeren van een veilige bestandsconnector, het uploaden
en analyseren van geanonimiseerde patiéntgegevens in een veilige omgeving en
het ophalen van testresultaten.

Lees voordat u begint alle instructies in deze gebruikershandleiding.
Als u na het lezen van deze gebruikershandleiding nog vragen hebt, neem dan

contact op met NGS.support@agendia.com voor hulp.

Systeemvereisten

VEREISTEN VOOR ADAPT-CE
ADAPT-CE is een veilig cloudsysteem dat toegankelijk is via de hieronder
vermelde ondersteunde browsers.

Door de browser ondersteunde versie van het besturingssysteem
Google Chrome Meest recente stabiele versie  Windows, Mac en Linux
Mozilla Firefox Meest recente stabiele versie  Windows, Mac en Linux

Voor een goede werking van ADAPT-CE moet u ervoor zorgen dat cookies zijn
ingeschakeld in de browser.

VEREISTEN VOOR DE AGENDIA SERVICE
CONNECTOR

De Agendia Service Connector is een veilige connector voor bestandsoverdracht
die moet worden geinstalleerd om gegevens naar ADAPT-CE te uploaden.

De Agendia Service Connector kan worden geinstalleerd in Windows-, Mac- en
Linux-omgevingen.

Voor een goede werking van de connector:
e Zorg ervoor dat uw internetverbinding |,5 Mbps of sneller is.
e Zorg ervoor dat de uitgaande poorten TCP443 (SSL) en TCP22 (SSH)
open zijn in eventuele firewalls.

A LET OP: gebruikers hebben mogelijk beheerdersrechten op hun computers
nodig om de Agendia Service Connector te installeren en/of firewalls te
configureren. Neem contact op met uw IT-afdeling voor hulp.
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&+ Register

First name * |

Last name * | @
Email address |
Password ™ |

Rekey password * | @

& Sign in

Email: *

Foropt Password?

Register

Eerste installatie

EEN ADAPT-CE-ACCOUNT AANMAKEN

1.

2.

lllumina ICA stuurt een automatische registratiemail met een link naar het

ADAPT-CE-registratieportaal.

Open de link in de e-mail om naar het ADAPT-CE-registratieportaal te gaan.

Voer de gevraagde informatie in:

a. Voor- en achternaam voor uw account

b. Om aan de beveiligingsvereisten te voldoen, moet het gekozen
wachtwoord minstens een van de volgende tekens bevatten: ! . @ # $% *
& * -

Lees de algemene voorwaarden en klik op het selectievakje om deze te

accepteren.

Zodra u op “Register” (Registreren) klikt, heeft ADAPT-CE uw

accountgegevens geregistreerd.

De pagina wordt nu vernieuwd en toont het inlogscherm. Voer uw

inloggegevens in om toegang te krijgen tot uw nieuwe geregistreerde account.
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Om gegevens naar ADAPT-CE te uploaden, moet u de Agendia Service
Connector downloaden en installeren om een veilig en robuust protocol voor
bestandsoverdracht te garanderen.

A LET OP: neem contact op met uw [T-afdeling voordat u software in uw
bedrijfsomgeving installeert.

Bovendien vereist de ADAPT-CE-connector dat de installatie en bediening van
het programma op een lokale schijf plaatsvinden.

»

N

10.

Meld u aan bij ADAPT-CE op https://ica.illumina.com/ADAPT-CE.

In sommige browsers moet u bij het aanmelden mogelijk twee keer op “Sign

In” (Aanmelden) klikken.

Klik in de bovenste menubalk van ADAPT-CE op “Settings” (Instellingen).

Klik in het gedeelte met de titel “Site Connectivity Settings” (Instellingen

voor locatieconnectiviteit) op “New” (Nieuw).

Voer een unieke naam in voor uw connector, bijvoorbeeld “ADAPT-CE

Connector [locatienaam]”.

Selecteer uw besturingssysteem in de keuzelijst (Windows,

Mac of Linux).

a. Als u het besturingssysteem van uw computer niet weet, neem dan
contact op met uw IT-afdeling voor hulp.

Geef bij “Local folder” (Lokale map) het pad van de lokale map op die de
relevante FASTQ-bestanden bevat die voor analyse naar ADAPT-CE
moeten worden geiipload.

a. Voorbeeld: “C\ADAPT_Connector\FASTQ Uploads”

Klik op “Save” (Opslaan) om de instellingen vast te leggen.

ADAPT-CE geeft nu een initialisatiesleutel weer die essentieel is voor de
installatie. Kopieer en plak deze sleutel op een veilige en vindbare locatie,
want u hebt de sleutel nodig bij de volgende installatiestap.

ADAPT-CE opent vervolgens een dialoogvenster waarin u het
installatieprogramma voor de Agendia Service Connector kunt opslaan.
Selecteer een locatie op de lokale schijf van uw computer en sla het
Agendia Service Connector-installatieprogramma op.


https://ica.illumina.com/ADAPT-CE
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11. Nadat het Service Connector-installatieprogramma is gedownload,
navigeert u naar de locatie van het opgeslagen programma en start u het

43} Setup - Agendia Service Connector agendia-15.0_4 - o X
— E installatieprogramma.
— a. Volg de instructies in het installatieprogramma en klik op “Next”
Key [eerei4c350-4005 35 6c0czecsna [ (Volgende) wanneer u dat wordt gevraagd.
@ b. Selecteer de installatiemap op de lokale schijf.
c. Typ of plak de initialisatiesleutel die door ADAPT-CE in stap 8 is
of SITE CONMECTIVITY SETTINGS verStrekt.
’- d. De installatie wordt nu gestart.
e. Wanneer de installatie is voltooid, klikt u op “Finish” (Voltooien) om het
itdstcer installatieprogramma af te sluiten.
< | [t | [ _ “’"'""m@ f. Na een succesvolle installatie verschijnt de status “currently connected”
B (momenteel verbonden) in “Site Connectivity Settings” (Instellingen voor
locatieconnectiviteit).
g. De Agendia Service Connector is nu klaar voor gebruik.
ADAPT-CE-RAPPORTEN AANPASSEN [OPTIONEEL]
A e 1. Meld u aan bij ADAPT-CE op https://ica.illumina.com/ADAPT-CE.
AGE@ND,A- K vesod M & votcstions @ Help  dbSimon Bao ADAPTCE UAT + 2. Klik op “Settings” (Instellingen) in de bovenste menubalk en navigeer naar
“Report Settings” (Rapportinstellingen).
& Settings E 3. Om een logo toe te voegen, gaat u naar “Report Logo” (Rapportlogo).
() REPORT SETTINGS a ° ° N o ) a. Klik op “Choose File” (Bestand kiezen) en navigeer naar de locatie van
Reportlogo | Choose File | No fl chosen Reportsignature | Chooss File | No fle chosen het logobestand. De bestandsindeling van het logo moet een van de
iy s ° e volgende zijn: JPEG, GIF, BMP of PNG en mag niet groter zijn dan 5
< Export flat fle megabytes (MB).
oo e e s b.Zodra het bestand is gekozen, klikt u op “Upload” (Uploaden). Er wordt

nu een voorbeeld van het logo weergegeven.
Opmerking: het logo wordt in de rechterbovenhoek van zowel het
“Technisch rapport” als de “Uitleg van de resultaten” aangebracht.
4. Om een handtekening toe te voegen, gaat u naar “Report Signature”
(Rapporthandtekening).
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[3 REPORT SETTINGS

Report Logo Report Signature

)
AGENDIA H

MAMMAPRINT  DAWEPRINT

o |w! Export flat file

Checking the box above will enable the 'Save as Json'
button in the dashboard.

Sgmeate

c.Klik op “Choose File” (Bestand kiezen) en navigeer naar de locatie van
uw handtekeningbestand. De indeling van het handtekeningbestand moet
een van de volgende zijn: JPEG, GIF, BMP of PNG en mag niet groter zijn
dan 5 megabytes (MB).

d.Zodra het bestand is gekozen, klikt u op “Upload” (Uploaden). Er wordt
nu een voorbeeld van de handtekening weergegeven.
Opmerking: de handtekening verschijnt linksonder in het “Technisch
rapport” in het vak “Geautoriseerde handtekening”.

Om de geiiploade afbeeldingen opnieuw in te stellen, klikt u op de

betreffende prullenbakknop van het logo of de handtekening.

Met het selectievakje “Export flat file” (Plat bestand exporteren) kunnen

gebruikers json-bestanden downloaden voor verdere aanpassing van

rapporten.
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A SITE CONNECTIVITY SETTINGS [ New [ Bsave
| Please don't put any personal identifiable information in the name of the files which will be uploaded. |
Simon Bao ADAPTCE UAT ® Delete
S currently connected Files in this folder will be uploaded automatically.
Operating system | Windows v Local folder ‘ CA\Users\S Bao AGENDIA\Downloads\Upload Temp
illumina’
—
=
It
AGEMDIA
bt

Aoaiable Codes I & Dashboard

NI S -
ampind_§3_1001_i_501
O Saegiel_52_LOC_AI_O01

Sarmpled_53_LOCA_FA_001

Sarptard_B4_LOCH B 001

Sampiel 5\ _LOCA W1 Q04

ADAPT-CE gebruiken

FASTQ-BESTANDEN UPLOADEN

A LET OP: om de privacy van uw patiénten te waarborgen, mag u geen
persoonlijk identificeerbare informatie (PIl) opnemen in de bestandsnamen van
uw FASTQ-bestanden.

A LET OP: de bestandsnamen mogen alleen alfanumerieke tekens (0-9, a-z,
A-Z) en onderstrepingstekens (_) bevatten. De bestandsextensie moet de
indeling “.fastq.gz” in kleine letters hebben. Een voorbeeld: “ABC_ 123 fastq.gz”

A LET OP: wijzig de inhoud van uw FASTQ-bestanden NIET. Hierdoor kunnen
onjuiste resultaten worden gegenereerd of kan de verwerking van ADAPT-CE
worden verhinderd.

1. Als u klaar bent om bestanden te uploaden, kopieert u de FASTQ-bestanden
naar de map die is opgegeven tijdens stap 6 van “Installeren van de Agendia
Service Connector”.

a. Als u geen bestandsextensies ziet in uw bestandsbrowser, neem dan
contact op met uw IT-afdeling voor hulp.

2. De Agendia Service Connector detecteert wanneer er nieuwe FASTQ-
bestanden aanwezig zijn en uploadt deze automatisch naar ADAPT-CE.
3. Meld u aan bij ADAPT-CE op https://ica.illumina.com/ADAPT-CE.

4. Lopende uploads worden weergegeven in het gedeelte “Active Uploads”
(Actieve uploads) in ADAPT-CE.

5. Na een succesvolle upload verschijnt het FASTQ-bestand op het dashboard.

6. FASTQ-bestanden kunnen nu worden geanalyseerd om rapporten te
genereren.
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Available Codes

U U m

& Dashboard

processing o

processing

processing

succesded o

processing

processing

Sampled_56_L001_R1_001
SampleS_S5_LO01_R1_001
Sample2_52_L0O01_R1_001
Sample3_53_L001_R1_001
Sarmpled_S4_LO0T_R1_001
Sample1_51_L001_R1_001
Semple5_55_L0O01_R1_001
Sample2_52_LOO1_R1_001
Sermpled_S3_L001_R1_001
Sarmpled_S4_LO0T_R1_001

Sarmple1_51_LO01_R1_001

GEGEVENS ANALYSEREN

1. Meld u aan bij ADAPT-CE op https://ica.illumina.com/ADAPT-CE.

2. Kilik op “Dashboard” in de bovenste menubalk.

3. Selecteer de FASTQ-bestand(en) die u wilt analyseren door op de
respectieve selectievakjes in dezelfde rij als het monster te klikken.

4. Klik op “Analyze” (Analyseren).

5. U wordt gevraagd de "Pipeline” en “Activation code” (Activeringscode) in te
voeren om de analyse-instellingen in te stellen.
A LET OP: zorg ervoor dat de beschikbare codes die u selecteert voldoende
resterende reacties hebben voor uw geplande analyse. Als u onvoldoende
reacties hebt voor uw geplande analyse, moet u uw batch opsplitsen om te
voldoen aan de resterende kitcodes.

6. Nadat u de invoer hebt gecontroleerd, klikt u op “Analyze” (Analyseren) om
de analyse van de FASTQ-bestanden te starten.

7. Tijdens de gegevensanalyse verandert de status in het veld naast de
betreffende FASTQ-bestanden
in “processing” (bezig met verwerken).

8. Na voltooiing van de gegevensanalyse verandert de status in het veld naast
de betreffende FASTQ-bestanden in “succeeded” (geslaagd).

RAPPORTEN DOWNLOADEN
1. Meld u aan bij ADAPT-CE op https://ica.illumina.com/ADAPT-CE.

2. Klik op “Dashboard” in de bovenste menubalk.

3. Rapporten afdrukken:

a. Klik op het selectievakje naast de bestanden en klik op “Print”
(Afdrukken).

b. Uw pdf-lezersoftware opent de geselecteerde bestanden.
c. Het technisch rapport en het rapport met de uitleg van de resultaten
kunnen nu worden afgedrukt.

4. Rapporten opslaan:

a. Vink het vakje aan naast de bestanden en klik op “Save as PDF” (Opslaan
als pdf).

b. Uw pdf-lezersoftware opent de geselecteerde bestanden.

c. Sla de rapporten op in een map naar keuze.
Opmerking: volgens het beleid voor het bewaren van systeemgegevens
worden pdf-rapporten na een jaar verwijderd, terwijl FASTQ-bestanden
na 30 dagen worden verwijderd.
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°MammaPrinf and BluePrint Technical Report
Specimen File ID: NGS241-000332

TEST RESULTS

MammaPrint: Low Risk BluePrint: Luminal-type
0.165
Luminal: : : ~- :
0.300
= = ¥ = \ 0.814 , \
HERZ:
| o 5 T T T
1 v 1
Basal: 1 1 1
1 0 1

Ifa FFPE sample’s MarmmaPrint Index (MPY) falls within a pre-defined area around
the dussification cut-off beteeen -0.058 and +0.058, the dassification accuracy is
less than 90%.

RUN INFORMATION

. Instrument Date of Data Date of Report
Samples in Run X - .
Serial Number Submission Generation
01-MNov-2019 04-Mow-2019
0 @mM01317 19:47:20 UTC 18:17:37 UTC
Human Assembly Version Software Version QC Model Version
GRCh3T (hg19) Tulipv1.0.0 V3.1l

DETAILED QUALITY CONTROL INFORMATION

Quality Control Metric Value Verdict
Total Read Counts (logz) 19.849 Pass
Percent Mapped 97.1% Pass
Percent On Target 73.1% Pass
Percent Q30 9B8.1% Pass
RMA Quality Metric 0.935 Pass
Additicnal NG5 Run Quality Assessment Pass
MammaPrint Quality Assessment Pass
BluePrint Quality Assessment Pazz
Overall Assessment Pass
Authorized Signature @\
MAMMAPRINT-BLUEPRINT

MET-490-V4

ADAPT-CE-rapporten

ADAPT-CE genereert twee rapporten, het "Technical Report” en de
"Explanation of Results”. In deze gebruikershandleiding wordt een
voorbeeldcasus met een MammaPrint-resultaat met een laag risico en een
Luminal A BluePrint-resultaat gebruikt om het nut van het technisch rapport en
de uitleg van de resultaten te illustreren. De twee rapporten zijn gecombineerd
in één pdf.
A. TECHNICAL REPORT (TR)
Het TR is bedoeld als hulpmiddel om een overzicht op hoog niveau te geven
van de testresultaten, informatie over de run en gerelateerde informatie
over kwaliteitscontrole.
B. EXPLANATION OF RESULTS (EOR)
De EOR is bedoeld als hulpmiddel ter aanvulling van de resultaten in het TR
dat hierboven is beschreven. In de uitleg van de resultaten worden de
resultaten van de MammaPrint en BluePrint uitgelegd in de context van
gepubliceerde klinische gegevens.

Technisch rapport

Het technisch rapport bevat de volgende gedeelten:
1. ID van het specimenbestand
2. TESTRESULTATEN
a. MammaPrint
b. BluePrint
3. INFORMATIE OVER DE RUN

4. GEDETAILLEERDE INFORMATIE OVER
KWALITEITSCONTROLE

1. ID VAN SPECIMENBESTAND

A T OP: gebruikers zijn verantwoordelijk om ervoor te zorgen dat alle
geliploade bestanden worden geanonimiseerd. De ID van het specimenbestand
is de naam van het FASTQ-bestand dat werd geanalyseerd om het technisch
rapport te genereren. Om de privacy van uw patiénten te waarborgen, mag u
geen persoonlijk identificeerbare informatie (Pll) opnemen in de
bestandsnamen van uw FASTQ-bestanden. ADAPT-CE koppelt de ID van het
specimenbestand niet aan andere informatie.
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MammaPrinf and BluePrint Technical Report
Specimen File ID: NGS241-000332

o TEST RESULTS

BluePrint: Luminal-type

MammaPrint: Low Risk

0.300
= = h 4 = . 0.814 . ,
HERZ:
1 0 1 ! ! !
0.109
Basal: : : — I
i 0 1
If & FFPE sample’s MammaPrint Indes (MP1) falls within a pre-defined area around
the diassification cut-off between -0.058 and +0L058, the dassification accuracy is
less than 90%.
RUN INFORMATION
. Instrument Date of Data Date of Report
Samples in Run X - .
Serial Number Submission Generation
01-Now-2019 04-Now-2019
10 amo1s1y 19:47:20 UTC 181737 UTC

Human Assembly Version Software Version QC Model Version

GRCh37 (hg19) Tulipv1.0.0 vil
DETAILED QUALITY CONTROL INFORMATION
Quality Control Metric Value Verdict
Total Read Counts (logz) 19,843 Pass
Percent Mapped 57.1% Pass
Percent On Target 73.1% Pass
Percent Q30 98.1% Pass
RMA Quality Metric 0935 Pass
Additional MGS Run Quality Assessmeant Paszz
MammaPrint Quality Assessment Pass
BluePrint Quality Assessment Pass
COwerall Assessment Pass
Authorized Signature //':a)\\
AGENDIA
MAMMAPRINT-BLUEPRINT

MEKT-490-V4

2. TESTRESULTATEN

a.

MAMMAPRINT-TESTRESULTAAT

Het MammaPrint-resultaat wordt weergegeven als een binair

resultaat dat “Low Risk” (Laag risico) of “High Risk” (Hoog risico) is

voor het risico op een recidief. Het prognostische profiel (laag risico,

hoog risico) van het monster wordt bepaald door de MammaPrint-

index (MPI) te berekenen op een schaal van -1,000 tot +1,000:

e Resultaten met een hoog risico zijn resultaten die gelijk zijn aan
of lager zijn dan 0,000

e Resultaten met een laag risico zijn resultaten die hoger zijn dan
0,000

Als de MammaPrint-index (MPI) binnen een vooraf gedefinieerd

gebied valt rond de grenswaarde voor de classificatie tussen -0,058

en +0,058, is de classificatienauwkeurigheid minder dan 90%.

Opmerking: de EOR gaat verder in op verschillende MammaPrint-

risicogroepen.

BLUEPRINT-TESTRESULTAAT

Het BluePrint-resultaat wordt gegeven als Luminal-type, HER2-type
of Basal-type. Het subtype met de hoogste waarde is het dominante
subtype en is dus het resultaat van BluePrint. In het geval van subtypen
met dezelfde indexwaarde wordt “Mixed subtype” als resultaat
weergegeven.
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3. INFORMATIE OVER DE RUN

Dit gedeelte bevat informatie over de analyse die door ADAPT-CE is
uitgevoerd. De onderstaande tabel bevat aanvullende informatie:

MammaPrinf and BluePrint Technical Report
Specimen File ID: NGS241-000332

TEST RESULTS

MammaPrint: Low Risk BluePrint: Luminal-type Infformatie over de run Details
0.185 . .
Luminat: =} e ; Monsters in de run Het aantal monsters in een analyse run
0300
} } — } e : og : : Serienummer van het instrument Het serienummer van de MiSeq-instrument
1 o 1
b . o109 . Datum van indiening van de Datum waarop FASTQ's zijn gedetecteerd
asal: .
i o i gegevens en gelipload
Ifa FFPE HITIPIEE MammaPrint Index (MP1) falls within a pre- deﬁned area mur\d
e cmafton et offbetieen G058 ar 0058 he lssfcson acracy Datum waarop het rapportis ~ Datum waarop de rapporten zijn
(3 Jonmeomaron gegenereerd geanalyseerd
s i R e m— Date of Data Date of Report Human Assembly-versie De versie van het menselijk genoom die
* Serial Number Submission Generation wordt gebruikt om de NGS-waarden in kaart
01-Mov-2019 04-Now-2018
o @mMo1317 159:47:20 UTC 18:17:37 UTC te brengen'
Human Assembly Version Software Version QC Model Version Softwareversie De versie van de analysecomponent van
GRCh37 (hg19) Tulipv1.0.0 Va1 ADAPT-CE
(4 Josraneo quaur conreoL mrommaton QC-modelversc De versie vanhet QC-model
Quality Control Metric Value Verdict
Total Read Counts (logz) 19.849 Pass
Percent Mapped 57.1% Paz=
Pereent On Teree: B et 4. GEDETAILLEERDE INFORMATIE OVER
Percent Q30 9B.1% Pass
ki e KWALITEITSCONTROLE
Additional NG5S Run Quality Assessment Pass . . . . ..
MammaPrine Quality Aczezzmant pas e Dit gedeelte bevat verschillende kwaliteitscontrolestatistieken (QC)
BluePrint Qualiey Assessment Pass binnen de analyseresultaten van een individueel monster. De Total
Overall Assessment Pass Read Counts, Percent Mapped, Percent On Target en Percent Q30
Authorized Signature N worden vaak gebruikt bij de analyse van RNA-sequencinggegevens.
AG;@I?DIA' e De RNA Quality Metric wordt gebruikt om inzicht te geven in de
MAMMAPRINT - BLUEPRINT algehele kwaliteit van het geisoleerde RNA.

MEKT-430-v4

e De andere aanvullende QC-statistieken zijn eigendom van Agendia en
maken deel uit van de algoritmecomponent van ADAPT-CE.
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MammaPrinf and BluePrint Technical Report
Specimen File ID: NGS24-000339

TEST RESULTS

MammaPrint: No Result BluePrint: No Result

Unable to provide results for this specimen | |Unable to provide results for this specimen

RUN INFORMATION

) Instrument Date of Data Date of Report
Samples in Run ) o .
Serial Number Submission Generation
01-Now-2019 04-Now-2019
10 @mo1z17 19:47:20 UTC 18:17:37 UTC
Human Assembly Version Software Version QC Model Version
GRCh37 (hg19) Tulip v1.0.0 V31
o DETAILED QUALITY CONTROL INFORMATION
Quality Control Metric Value Verdict
Total Read Counts (logz) 19.931 Pass
Percent Mapped B2.1% Fail
Percent On Target B62.1% Pass
Percent Q30 B85.1% Pass
RNA Quality Metric 0.835 Fail
Additional NG5 Run Quality Assessment Pass
MammaPrint Quality Assessment Pass
BiluePrint Quality Assessment Pass
‘Dwerall Assessment Fail
Authorized Signature /_.—)-.\
AGENDIA
MAMMAPRINT -BLUEPRINT

MKT-186-V1

4. GEDETAILLEERDE INFORMATIE OVER
KWALITEITSCONTROLE (vervolg)

Als een van de eerdergenoemde QC-statistieken of een combinatie van

QC-statistieken buiten de bijbhorende limiten valt,

e Wordt in het gedeelte met testresultaten het volgende weergegeven:
o MammaPrint: No Result (geen resultaat)
o  BluePrint: No Result (geen resultaat)

¢ Run-informatie is statisch.

e Bij de algemene beoordeling van gedetailleerde kwaliteitscontrole-
informatie wordt het resultaat “Fail” (Niet geslaagd) weergegeven.

e Er wordt geen verdere toelichting op de resultaten gegeven.

Opmerking: als een aangepast logo is geiipload in “ADAPT-CE-
RAPPORTEN AANPASSEN”, verschijnt dit in het groene vak.
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Explanation of Results (EoR)

MammaPrinf and BluePrirt Explanation of Results @\
Specimen File ID: NG524-000332 AGENDIA . . ..
i L0 L T— Het EOR-document van drie pagina's kan de volgende belangrijke onderdelen
! bevatten:
INT
GENOMIC TESTING RESULTS EOR-overzichtspagina (pag. | van 3)

1. ID van het specimenbestand

" - . INT
MammaPrint s MammaPrint BiuePrint Molecul = .
RecGop  LOWRisk | 0T +0.300 | gn B EEEE Luminal A 2. Resultaten van genomische test

3. Klinische implicaties

a. Planning neoadjuvante chemotherapie
, g ,

MammaPrirt Index-1.000 s 020 0385 1000 b. Planning adjuvante chemotherapie
mammsrrin: ek crove [ Figh Rk 1 Low Risk UliraLow Risk c. Planning adjuvante endocriene therapie

CLINICAL IMPLICATIONS EOR-gegevens over chemotherapie (pag. 2 van 3)

This explanation of results assumes the patient's tumor is hormone-receptor positive. Clinical implications are based on 000 4- Planningsgegevens neoadiuvante ChemOtherapie
observed from clinical ch studi i below and further referenced 3. Results should be taken . . .
A oo ﬂ done, 5. Planningsgegevens adjuvante chemotherapie

in the context of all other relevant clinico-pathological factors and standard practice of medicine.
A i EEE Endocriene gegevens/referenties EOR (pag. 3 van 3)

of pCR with Absolute Chemotherapy Standard Endocrine
Necachivard Chomoiharapy

Benett Therspy Benshit i 6. Planningsgegevens adjuvante endocriene therapie (ET)
2% <1.0% Yes of 7. Referenties klinische onderzoeken
Ha:mmmm %T“m@wmm Opmerking:
e —_— 0.5% - alle drie de pagina's va'n de EOR Z.Ijn dynamisch op basis van de
98%, 96% Sttt | resultaten van MammaPrint en BluePrint.
- Als u een aangepast logo hebt geiipload in de “ADAPT-CE-
RAPPORTEN AANPASSEN", vervangt dit het Agendia-logo in de

rechterbovenhoek van alle drie de pagina's van de EOR.

DFS: Disease Free Sunival | MPI: MammaPrint Index | pCR: Pathologic Complete Response

Mote: This summary is provided for general informational purposes. Il s not pan of any offcial diagnostic repon. Please refer to the MammaPrint and
BluePrint Techrical Report and Instructions for Use for comments, assay information, and references. cal

'C € E wl MBI
e e Poge 1of3
ST Amucan, ra Napanurc
Node: This summary ks provided for gensral Informational purposss. It 18 not part of any oMcial report, toths and

BiwsPrint Technical Report and Inetructions for Use for comments, sesegy information, snd references.

Page 2 of 3
MKT-463-V3

Poge3ofd
MKT-483V3
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EOR-overzichtspagina (pag. 1 van 3)

MammaPrinf and BluePrint Explanation of Results @\
Specimen File ID: NGS24-000332 AGENDIA 1. ID VAN SPECIMENBESTAND

MAMMAPRINT BLUEPRINT
A LET OP: gebruikers zijn verantwoordelijk om ervoor te zorgen dat alle

geiiploade bestanden worden geanonimiseerd. De ID van het
specimenbestand is de naam van het FASTQ-bestand dat werd geanalyseerd

MammaPrint | o\ Risk MammaPrint .0 300 om het Technical Report te generereri. Ofn de'prlvacy van .uw patle'nten te
waarborgen, mag u geen persoonlijk identificeerbare informatie (Pll)

opnemen in de bestandsnamen van uw FASTQ-bestanden. ADAPT-CE

: koppelt de ID van het specimenbestand niet aan andere informatie.

MammaPrint Index  -1.000 -0.570 0.000 +0.355 +1.000

GENOMIC TESTING RESULTS

MammaFrint Risk Group High Risk 2 High Risk 1 Low Risk UltraLow Risk

2. RESULTATEN VAN GENOMISCHE TEST
CLINICAL IMPLICATIONS In dit gedeelte wordt dieper ingegaan op de resultaten van MammaPrint en

. ! ! . I BluePrint uit het Technical Report:
Thiz explanation of results assumes the patient's tumeor iz hormone-receptor poaitive. Clinical implications are based on
observed outc from clinical ch studies depicted below and further referenced on page 3. Results should be taken a. MammaPrint—r‘isicogroep:

in the context of all other relevant clinico-pathological factors and standard practice of medicine.
hoog risico I (High Risk 1), hoog risico 2 (High Risk 2), laag

HNeoadj tCh ther: Adj it Ch the Adj Endocrine Ther: o o . . .
M Panning risico (Low Risk) en ultralaag Risico (Ultra Low Risk)

Neobability of pOR with Absolte Chemotherapy Standard Endocrine b. MammaPrint-index (4 significante cijfers): +/- 1,000
c. Moleculair BluePrint-subtype:
2% <1.09
° & Yes Luminal A, Luminal B, HER2, Basal of Mixed
T e roe v d. MammaPrint-indexplot naar relatieve risicogroep
with Endocrine Therapy Alons A Endocrine Therapy (OFS)
Lippeh hode Lypeh e 9.5% 3. KLINISCHE IMPLICATIES
98% 96% PR Dit gedeelte bevat dynamische klinische informatie die is afgeleid van de
- MammaPrint-risicogroep en het BluePrint-subtype, gebaseerd op meerdere

klinische onderzoeken (zie de Explanation of Results op pagina 3).

e. PLANNING NEOADJUVANTE CHEMOTHERAPIE

DFS: Disease Free Survval | MPI: MammaPrint Index | pCR: Pathologic Complets Response

Notac This summary i providact for qensrsl inkormatonsl purposss. 1 ot partof any olicial disgnossic rpor. Pissss nelr 0 he MammaPrint and Pathologisch complete respons (pCR) wordt bepaald door het BluePrint-

BluePrint Technical Report and Instructions for Use for comments, assay infonmation, and references. .. . . .
subtype, tenzij het subtype gemengd is, in welk geval deze gebaseerd is op de

R | — gemiddelde pCR die is waargenomen in de MammaPrint-risicogroep.

f. PLANNING ADJUVANTE CHEMOTHERAPIE
Dynamisch en gebaseerd op MammaPrint-risicogroep

g. PLANNING VAN ENDOCRIENE THERAPIE
Dynamisch en gebaseerd op MammaPrint-risicogroep
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MammaPrint and BluePrint Explanation of Results /@\
Specimen File ID: NGS24-000332 AGENDIA

MAMMAPRINT-BLUEPRINT

NEQADJUVANT CHEMOTHERAPY PLANNING DATA*

lity of pCGR Based and MP Risk Group Probability of pCR Based on MP1 and MP Risk Group
NERSTIFLEX ™ MBRST*
%
s,
0% =540 . ® Mean R protabiky
%\ @ 05% confdence niervaks
§ 5% § U W
T z A \
z =345 £om] - \
g - g . "
2% 0 \\x\
Y \\
—
0% 5 % S——==as;
2
e = -1000 0T 0570 R apon 40385 <0800 +0FH0 +1.000
Low Fn-: MRH&: w-nhkga Basakhpe  HERZ-ype =T UltraLew Risk
BlleoPrint Sustypa
BRET reliSd | FLEX raZid)

°ADJU\|’ANT CHEMOTHERAPY PLANNING DATA*

5-¥oar DMFI in C-HighMP Low Risk LNO Pationts with and without CT S=Yoar DMFI in C-High/MP Low Risk LN+ Patients with and without CT
MINDACT® MINDACT®

g

109 a3 CE
* 9% ] m e g o Tome
£ oo § u
3 70 4
i in
£
& % @t B Year(s) ‘! 50 Y at § Yearis)

“1 CT  563pmmas) i )

304 - i w0 T 63
Em' — S CT OS.8 (380 F oo — 10 LT B8RS
S 10 4 S w

o T L]

o 1 2 3 4 1] o 1 2 3 4 H
Yo Yaoars

*Clinical implications are based on observed outcomes from clinical research studies depicted above and
further referenced on page 3. Results should bs taken in the context of all other relevant clinico-pathological
factors and standard practice of medicine.

A psihologleslly ERHHER2+ paisnt with 5 Luminsl B-Typs resuit has & 165 probability of pCR with Necad|uvant chsmotherapy.
C-High: Clinkcally High Risk | €T: Chamotherspy | LN: Lymph nads | MP: MammaPrint | MPL: MammaPrint indsx | pCR: Psthoioglc Compists Responss
Note: Thiz summary k2 provided for genaral Informational pUrposse. It 12 not part of any ofcisl dagnoatic report. Pleass refsr 1o the MammaPTnt snd

EdusPrint Technical Report snd Inetructione for Uss for comments, seeay information, snd references.

Paga2cf3
MKT-483-v3

EOR-gegevens over chemotherapie
(pag. 2 van 3)

4. PLANNINGSGEGEVENS NEOADJUVANTE
CHEMOTHERAPIE
a. Waarschijnlijkheid van pCR op basis van het BluePrint-subtype en de MP-
risicogroep. Zie NBRST/FLEX* & op pagina 3 van de EOR voor meer
informatie. Het respectieve resultaat wordt gemarkeerd met de
waarschijnlijkheid van pCR.

Low Risk Luminal A: 2%

High Risk | Luminal B: 6%

High Risk 2 Luminal B: 22%
Basal type: >34%

HER2-type: >54%

Mixed Subtype: geen markering

b. Waarschijnlijkheid van pCR op basis van de MammaPrint-index en de
MammaPrint-risicogroep. Zie NBRST* op pagina 3 van de EOR voor
meer informatie.

5. PLANNINGSGEGEVENS ADJUVANTE CHEMOTHERAPIE
Dynamisch en gebaseerd op MammaPrint-risicogroep

Ultralaag risico (Ultra Low Risk) geeft de resultaten van 8 jaar aan
Alle andere risicogroepen hebben een resultaat over een periode
van 5 jaar

Afhankelijk van de resultaten raadpleegt u pagina 3 voor de
respectievelijke onderzoeken

Ultralaag risico (Ultra Low Risk) en laag risico (Low Risk — zie
MINDACTP®

Hoog risico | (High Risk I) en hoog risico 2 (High Risk 2) — Zie
FLEX/Knauer®*
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Endocriene gegevens/ referenties EOR

MammaPrinf and BluePrirt Explanation of Results =N
Specimen File ID: NGS24-000332 AG/E@I'PDIA' (pa‘g° 3 van 3)

MAMMAPRIMNT BLUEPRINT

6. Planningsgegevens adjuvante endocriene therapie (ET)
Dynamisch en gebaseerd op MammaPrint-risicogroep
e Ultralaag (Ultra Low) heeft extra STO-3¢

e Risicogroepen worden ingedeeld volgens NSABP B-42F

°AD.ILNAHT ENDOCRINE THERAPY (ET) PLANMING DATA®

Yoars 515 Post-Diagnosis Disease Froo Survival ([DFS)

NSABP BAY

- o 7. Referenties klinische onderzoeken
] o e rean | 7 A. NBRST
P |l e Tmener B. FLEX (NCT03053193)
i~ w2 C.STO-3
D. MINDACT
ot epr | Lowm | Ut e E. NSABP B-42
[H———r— F. Knauer (toegevoegd voor Hoog risico | of Hoog risico 2)

*Clinical implicatione are based on obeerved outcomes from clinical mma'uh studies depicted above and further
referenced below. Data supporting adjuvant endocrine therapy were genserated from studise composed of
predominantly HR+, post-menopauszal women (>50 years old). Menopausal status at 5 yeare post-diagnosie can be used
to determine the applm‘lmn of data for adjuvant sndocrine therapy planning. Results should bs taken in the contaxt of
all other relevant clinico-pathological factors and standard practice of medicine.

Referenties:

. Whitworth P et al. Ann Surg Oncol. 2017 Mar;24(3):669-675.

. Whitworth P et al. JCO Precis Oncol. 2022 Apr;6(1):e2100463.

. Whitworth P et al. AnnSurg Oncol. 2022 Apr 4;29(7):4141-4152.
. Whitworth P et al. JCO Precis Oncol. 2022 Sep:6:€2200197.

. O’Shaughnessy | et al. 2021. ASCO. Abstract#563.

. O’Shaughnessy | et al. 2023. SABCS. Abstract PO5-15-04.

. Audeh MWV et al. 2024. MBCC. Poster #29.

. van ‘t Veer L et al. Breast Cancer ResTreat. 2017;166(2):593-601.
9. Esserman L] et al. JAMA Oncol. 2017;3(11):1503-1510.

10. Piccart M et al. Lancet Oncol. 2021;22(4):476-488.

I 1. Lopes-Cardozo | et al. ] Clin Oncol. 2022;40(12):1335-1345.
12. Rastogi P et al. ] Clin Oncol. 2024;00:1-9.

o CLINICAL STUDY AND TRIAL REFERENCES

A.NBRST: A progpective study that Includsd 1,089 patients with higtologiesily proven earty stags bresst cancer [ESEC), aged 18-00 years, who wes
‘achatuled 10 recalve Necsd|uvant therapy. Patients wars annolisd from 40/ US inettutions snd recelvad both MammaPTint and BlusPrint genomic testing.
Treatmant wes &t e discrstion of the phiyaician sdharing 1o NCEN-Spproved of Oihar pear-reviswsd, Setaiiensd rsgimens. INtrnsic precperame
chamasaneltivity and long-term ouicomes were pracizely detarmined by MammaPrint and BlusPrint regandless of pafient age, supporting the utility of thees
‘S=BayE 1o Infiorm Teatmesnt and sunglcs| decisions In ESBC."

|B. FLEX (NCTO30S3183) An ongoing proepectve, obesnvationsl mal that nas enrciled >17,000 patisnts with ESBC who wers tested with MammsPrint as
tancard of care, Wth of winout BIusPring, and consantad to cinically annotsted full rEnSCrptoms dats collsction (dats locked August 2024)°"

C. STO-3: The [proepective Stocknhoim tamoxifen sl nciudsd 1,780 lymph node-negatve, HR+, post-menopausal PSTents with tumers smelier than of aqusl
10 3 om in dlameter, randomized 10 2 (85%) to 5 (35%) years of adjuvant laMecdfen Ve No SdMVANt Teatmant, MEmmMEPTInt wae relreepsciivery szeaesed on
& traneiationsl conort of BS2 patents; 313 Nad received tSMOXITEN (2-5 Y&ars) and 338 had not racaived SCUVENE Eystemic tharspy."

O NONUT A WN -

ID. MINDACT: & phase 3, prospective, randomized dinicsl ial that enrciled €693 patisnta &t 112 aceoemic and community hoepisis in @ Eurcpean
courtries, Patisnts wers sigios to snroll I ey wars woman Sged 1870 yaars with histsiogically confimmed unilistsral primary nor-mstsstate (MO Invaasie
lbreast cancar (clinical stage T1 or T2 or operable T3) with 0—3 poeitive axdlisry lymph nodee. For hormone-poeitive women = 50 years, there wae a 2.8%
Lanet In 5-yBer ditant MEtsstEels 88 BUNVIVEI Tof WOITISN WG Scalved Criemeomnerapy (CT) Vs 1098 NSt recelved encocine therspy (ET) Sikne. Altnough
thiz diffarencs Iz possibly dus o CT-NCWLCEd ovarlsn TUNCHon SuppReesion, It Ehould De DSt of INforTed, Snarsd dacision making™

[E. NSABP B-42: A progpective adluvant exiendad ET trisl which Included 3,888 poei-menopausal women with stage I-ILA hormone recepior-poskive breast
cancer, who wers dizesss-Tee after 5 years of ET. Palisnts wers randomized 1o recelve einer an aodiional 5 years of srozole (EET) or piscabo.
MammaPrint was retrospectively anslyzed on a transistional cohort of 1,664 patients; §16 pstients recsived EET and 850 pafients recaived piacsbo.”
Refarances:

1. Whitworth P et al. Ann Sug Oneol. 2017 Mar24{3):665-675.| 2. Whitwerth P et &l 00 Precis Oncol. 2022 Ape6{1)e2 100463 3. Whitworth P et &l Ann
Surg Oneol. 2022 Age 4:20T)4141-4152 | 4. Whitworth P et al. JCO Precis Oneol. 2027 Sep:6:a2200107 | 5. O'Shaughnessy J et ol 2021 ASCO. Abstrac
#1563, 6. O'Shaughnessy J o &l 2023, SABCS. Abstract POS-15-04. 7. Audeh MW el al. 2024, MBCC. Poster #29.) 8. van 1 Veer L el al. Bress! Cancer Res
Traat. 2017;166(2):553-801 | 9. Esserman LJ et &l JAMA Oncol. 2017:5(11):1503-1510.] 0. Piocart M et &l Lancet Oncol. 2021.22(4):476-488 | 11. Lopes-
Cardaza J et al. J Chn Oncol. 2022,40(12):1335-1345.| 12. Restogi P el al. J Clin Oncol. 2024.00:1-9.

Opmerking: de volgende twee referenties zijn ingevoegd voor Hoog
risico /1l (High Risk 1/2)

e Brufsky A et al. 2024. SABCS. P2-08-12

e Knauer M et al. Breast Cancer Res Treat. 2010;120(3):655-61.

Agendia E tion of Results D

ﬂsmypq;aaaepmwmtxgamrsllmpumm Piaase refer o the MammaPrint snd BluwePrint Technical Report and Instructions
Tior Uige Tor comiments, g2sdy Infomiation, and refersncas. This INToNTesten (without MREton, Sovics SnNd recommendations) and Barvices are neltner
misdical nor Nealth cars sdvica for amy INdvisual probism nor 8 subatiuts for 50Wics aNd Banice:s from & qualied Nesth care provider tamillar with the
patients madical history. All publicaiion Information can be found st www.sgsnds.oom.

Poge 3 of 3
M43




@\ Gebruikershandleiding ADAPT-CE

Probleemoplossing

e De volgende punten voor probleemoplossing hebben betrekking op onderwerpen die verband houden met de installatie en bediening van ADAPT-CE.

e Voor een aanvullende lijst met onderwerpen voor het oplossen van problemen, raadpleegt u het © Helo tabblad rechtsboven in de ADAPT-CE-interface.

Probleem

U bent uw wachtwoord voor ADAPT-CE vergeten.

Problemen bij het instellen van de Agendia Service Connector.

Bestanden worden niet gelipload naar ADAPT-CE via de Agendia
Service Connector.

Pagina's in ADAPT-CE werken niet zoals verwacht.

Dubbele FASTQ-bestanden verschijnen in ADAPT-CE.

Het resultaat van een monster bevat alleen een Technical Report en
geen document met de Explanation of Results (EOR).

Monsterrapporten kunnen niet worden opgeslagen of afgedrukt.

FASTQ-bestanden blijven onder “Active Uploads” (Actieve uploads)
hangen nadat het FASTQ-bestand van de connector is verwijderd of na
het succesvol uploaden van het FASTQ-bestand naar het dashboard.

Oplossing

Ga naar het inlogscherm via https:/ica.illumina.com/ADAPT-CE. Klik op de link “Forgot password?”
(Wachtwoord vergeten?) en volg de gegeven instructies. Als u nog steeds niet kunt inloggen, neem dan contact

op met NGS.support@agendia.com voor meer hulp.

Ga naar het gedeelte “Settings” (Instellingen) van ADAPT-CE en klik op “Delete” (Verwijderen) voor de
connector waarmee u problemen ondervindt. Zorg ervoor dat er een lokale map op de computer is aangemaakt
en volg de stappen om een andere connector met een unieke naam te installeren.

Ga naar het gedeelte “Settings” (Instellingen) van ADAPT-CE en zorg ervoor dat de “Local folder” (Lokale map)
die wordt vermeld voor de Agendia Service Connector overeenkomt met de map waar de FASTQ-bestanden
zich bevinden.

Klik op de knop “Vernieuwen” =4 op de pagina. Als het probleem zich blijft voordoen, neem dan contact op met

NGS.support@agendia.com.

Zorg ervoor dat FASTQ-bestanden slechts één keer worden geiipload wanneer u de Agendia Secure Connector
gebruikt. In het geval dat er duplicaten worden geiipload, navigeer dan naar de uploadmap van Agendia Secure
Connector, verwijder de duplicaten en upload een enkel bestand opnieuw.

Bekijk het resultaat van de algemene beoordeling. Als er “Fail” (Niet geslaagd) staat, wordt er geen uitleg van
resultaten gegenereerd voor het monster.

Controleer of in het statusveld naast het monster op de pagina “Dashboard” “succeeded” (geslaagd) staat en dat
er een pdf-pictogram I wordt getoond.

Klik op de knop “Abort Data Transfer Functionality” (Functionaliteit voor gegevensoverdracht afbreken) @ in
“Active Uploads” (Actieve uploads) voor het hangende FASTQ-bestand dat u wilt verwijderen.


https://ica.illumina.com/ADAPT-CE
mailto:NGS.support@agendia.com
mailto:NGS.support@agendia.com
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Diversen

BEVEILIGING

Agendia heeft een privacybeleid en servicevoorwaarden opgesteld die
beschikbaar zijn op onze website www.agendia.com om u te informeren over
de specifieke werkwijzen en richtlijnen die helpen om de veiligheid en
vertrouwelijkheid van persoonlijke informatie die u mogelijk verstrekt te
waarborgen.

Door de website te gebruiken of te bezoeken, inclusief de Agendia Service
Connector, of door informatie te verzenden via de Agendia Service
Connector, gaat u akkoord met de bepalingen van ons privacybeleid en onze
servicevoorwaarden. Als u het niet eens bent met de bepalingen van het
privacybeleid en de servicevoorwaarden of toekomstige bepalingen, bezoek of
gebruik de website dan niet (meer) en verzend geen informatie via de Agendia
Service Connector. Als u de website en de Agendia Service Connector blijft
gebruiken, zelfs nadat we mogelijk wijzigingen van ons privacybeleid en onze
servicevoorwaarden hebben geplaatst, betekent dit dat u dit gebruik
accepteert.

TIME-OUT BROWSERSESSIE EN SYMBOLEN

Om veiligheidsredenen zal de software na |15 minuten inactiviteit in de
browser uw sessie automatisch beéindigen en u afmelden. Voordat u wordt
afgemeld, verschijnt er een waarschuwingsbericht met de optie om
aangemeld te blijven.

Symbool Titel van het Beschrijving van het symbool

symbool
i 7 Fabrikant Geeft de fabrikant van medische
M hulpmiddelen aan, zoals gedefinieerd in de
|. , EU-richtlijnen 90/385/EEG, 93/42/EEG en
98/79/EG.
r 7 Voorzichtig Geeft aan dat de gebruiker de
gebruiksaanwijzing moet raadplegen voor
& belangrijke waarschuwingsinformatie, zoals
- - waarschuwingen en voorzorgsmaatregelen
die om verschillende redenen niet op het
medisch hulpmiddel zelf kunnen worden
weergegeven.
r 7 Medisch hulpmiddel ~ Geeft een medisch hulpmiddel aan dat
voor in- bedoeld is om te worden gebruikt als
- * vitrodiagnostiek medisch hulpmiddel voor in-

vitrodiagnostiek.

Als u vragen hebt over dit product, neem dan contact op met
NGS.Support@agendia.com of telefonisch via +31 (0) 20 462 1510, van
maandag tot en met vrijdag van 08:30 tot 17:00 uur (GMT/UTC +1).

Versienummer en publicatiedatum
EM-002-v6-NL, maart 2025

Agendia NV
Radarweg 60
1043 NT Amsterdam

The Netherlands

C € 0450
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http://www.agendia.com/

© 2025 Agendia. Alle rechten voorbehouden.

Agendia®, MammaPrint® en BluePrint® zijn handelsmerken van Agendia NV
en/of haar filiaal in de Verenigde Staten. Alle andere namen en andere
handelsmerken zijn eigendom van hun respectieve eigenaars. De instructies in dit
document moeten strikt worden opgevolgd door gekwalificeerd en goed
opgeleid personeel om het juiste en veilige gebruik van het hierin
beschreven product te garanderen.

HET NIET VOLLEDIG LEZEN EN EXPLICIET OPVOLGEN VAN ALLE
INSTRUCTIES IN DIT DOCUMENT KAN LEIDEN TOT SCHADE AAN HET
PRODUCT EN/OF LETSEL AAN PERSONEN, MET INBEGRIP VAN GEBRUIKERS
OF ANDEREN. AGENDIA AANVAARDT GEEN ENKELE AANSPRAKELIJKHEID
DIE VOORTVLOEIT UIT HET ONEIGENLIJK GEBRUIK VAN DE HIERIN
BESCHREVEN PRODUCT(EN) (MET INBEGRIP VAN DELEN DAARVAN OF
SOFTWARE).
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