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1. Objeto

Constituye el objeto del presente pliego establecer las caracteristicas y condiciones técnicas
del contrato de suministro de reactivos necesarios para el panel de secuenciacién masiva
dirigida para secuenciar 64 muestras.

Para la delimitacion del objeto del contrato dentro del Vocabulario Comin de Contratos
(CPV), aprobado por el Reglamento (CE) n® 2195/2002 del Parlamento Europeo y del Consejo
de 5 de noviembre de 2002, modificado por el Reglamento 213/2008, la referencia asignada
es: 33696000-5 Reactivos y medios de contraste.

2. Necesidad de la contratacion

El contrato se necesita para llevar a cabo parte del proyecto titulado: “Estudio clinico y
preclinico del efecto de "barrera inmune" del microambiente tumoral del glioblastoma: una
nueva herramienta para identificar a los pacientes candidatos a inmunoterapia” (Proyecto
financiado por INSTITUTO DE SALUD CARLOS Ill, y cofinanciado por la Unidn Europea (fondos
FEDER, Po 2014-2020); nimero de Expediente PI20/00626 en la convocatoria ACCION
ESTRATEGICA EN SALUD - PROYECTOS DE INVESTIGACION EN SALUD 2020), en el que el
Laboratorio de Patologia Molecular y Dianas Terapéuticas del Hospital Universitario Virgen
del Rocio tiene asignado el work package referente al estudio de biomarcadores mediante
secuenciacion masiva (NGS).

En este proyecto esta previsto realizar determinaciones de biomarcadores diagnosticos,
prondsticos y predictivos mediante NGS para la deteccion de alteraciones nucleotidicas,
alteraciones en el nimero de copias (CNV), asi como la carga mutacional (Tumor Mutational
Burden - TML). Dada la gran variedad de alteraciones a estudiar, al alto nimero de genes de
interés (mas de 400) y el elevado nimero de megabases gendmicas secuenciadas necesarias
para el analisis del TML, asi como a lo limitado de las muestras bioldgicas a partir de las cuales
obtener los acidos nucleicos (ADN), resulta imprescindible abordarlo mediante NGS.

Es necesario emplear un panel dirigido de NGS, que permite estudiar todas estas alteraciones
de interés de manera simultanea, empleando bajas cantidades de ADN (entre 10 y 20 ng
totales) obtenido a partir de muestras fijadas en formol y embebidas en parafina, estudiando
mas de 400 genes de manera simultaneay empleando robots que automaticen la preparacion
de las librerias génicas para su posterior secuenciacion mediante tecnologia de amplicones.

Con el desarrollo de este proyecto nacional y multicéntrico, se pretende implementar la

medicina de precision en los tumores cerebrales, para conocer mejor la biologia molecular y
las alteraciones genéticas somaticas de los tumores y, de este modo, profundizar en el
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conocimiento del perfil molecular de los diferentes tipos de tumores.

Resulta necesario secuenciar un total de 72 casos de distintos tipos de tumores cerebrales
mediante NGS con un abordaje que cubra la totalidad de las regiones de interés.

3. Descripcion

Reactivos necesarios para secuenciar 64 muestras.

Reactivos para preparar librerias de manera automatizada para un panel que aborde el
estudio de variantes nucleotidicas, alteraciones en el niimero de copias, y TML, a partir de ADN
extraido de muestras fijadas en formol y embebidas en parafina en genes de interés en los
tumores cerebrales.

Reactivos para secuenciar mediante tecnologia de amplicones librerias preparadas con un
panel de genes dirigido.

Servicio de soporte técnico para la implementacion del procedimiento en la rutina del
laboratorio, asi como para la solucion de problemas y asesoramiento por parte de personal

especializado.

No existe un pedido minimo de reactivos, se realizaran de conformidad con las necesidades
especificas del proyecto.

El panel debe cubrir las siguientes regiones génicas de interés, asi como ser capaz de detectar
el tipo de alteracion de interés de manera especifica:
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Categorized by somatic alteration type

Categorized by relevance

185M  Total bases 4 Genes on 25 labels
12M Exonic bases 9 Genes in 12 guidelines
43 Driver genes annotated for deleterious mutations 123 Genes used in >680 global clinical trials
61 Driver genes with hotspot mutations
Oncomine Reporter, September 2018.
ABL2 CD79A EPHB1 GRM8 LIFR MYH9 PMS1 SOX2 WAS GNAS ATRX TSC2
\C CD79 1B4 GUCYiA2 __|LPHN3 NCOAT 1 SSXT WHSCT HFNTA BAPT Wi1
ADAMTS20_|CDC73 ] 1 (7 NCOAZ U5FT S WhI HRAS CDK12
AFF1 CD ERCCT IF1A [(RP1B NCOA4 ARG SUFU_ XPA IDH] CDKI
\FF3 CDH11 FRCC3 ILF [TF NFKBT RIA XPC IDHZ CDKNZB
T CDH2 ERCCA [TK FKB2 1 E XPO1 JAKD CEBPA
APC CDHZ20 FACCS HSPY0AAT _|MAF NIN PRKARIA__|TAF XRCC2 KOR CHEK1
ARIDZ CDHS FRG HSPI0ABT _|MAFB NKX21 PRKDC TAFIL ZNF384 KIT CHEK2
ARNT CDK8 ETS ICK GEAT NLRP1 IP1 NF521 KRAS CREBBP
1 NoC ETVi IGFIR IMAGH CHA TGS2 22 ABLT MAP2KT IT3A
ETV IGF2 MALT1 SD1 C AKTT MAPZR? CA
AURKB CKS1B EX] IGF2R MAML2 UMAT T CF3 AKTZ MAPZK4 FANCDZ
AURKC CMPK1 2 [ MAP3K7 UP214 ALGDS CF7L1 AKI3 MAPKT BXW7
BAI3 COLTAT 123B___|IKBKE MAPKS P98 ARA CF7L2 ALK MET ML
BCL1O CRBN FANCC IKZF: MARK1 PAK3 RECQL4 TCLIA AR MPL MSH2
"BCLITA CREBT FAN [2 MARK4 ARPT FL TET AXI MTOR MSHE
BCL11B Cl I [21R MBDT OH BRAT MYC
BC[2 CRICT W [ MCL1 Vel ASEL 4 Ch MYCN
BCLord CSMi [7R X7 P2 CCNDT NFE2L2 Y
BCL2L2 CINNAT MDM4 X8 F213 BST CDK4 NRAS NOTCHT
BCL: CINNBT [CN 4 MENT M1 MP3 CDKB NTRKI NOTCHZ
BCL CYLD FLIT RS2 MITF PBX1 RRMT1 TLR4 CSFIR NTRK3 NPM1
BCLO CYP2C19__|FLT1 GAT0 MLL PDE4DIP___|RUNXTTT | TLXT DDR2 PDGFRA__|PALB2
BCI CYP2D6 74 MILL2 DGFB D9 IFAIP3 GIFR PDGIRB___ | PIK3RT
‘BIRCZ D 7 GB2 MLL3 PERT SBDS FRSF14__|LRB02 PIK3CA PMS2
BIRC3 DCC 2 GBI MLLTT0 PGAPY SDH RBB3 PIK3CH PTCHT
BIRCS D OXOT JAKT PHOX?B | SDH OP1 FROG4 PTPNTT TEN
B 73 OX03 JAK3 MNT PIK3C2B___|SDHC ERCGZ RAFT RADSO
DEK FOXP1 JUN MRETIA PIK3CD SOHD TRIM24 ESAT RET RBT
BMPRIA DICERT FOXP4 KATBA MIR PIK3CG SEPTO TRIM33 EZH2 ROST RUNXT
BRD3 PYD KAT6B MTRR PIK3R2 SGK1 TRIPT] FGFRT SFaB1 SETD2
BTK S GBP IM5C MU IMT SHZDIA AP FGIR2 SMO SMARCAA
BUBTB 4 MUTYH DT SMAD? R TGRS GRG SMARCBT
“CARDTT F [GATA: YB [AGT SM UBRS FGIRd ANIDIA i
] GATA: [F6 YCL1 [CGT SMUGT UGTIAT [ZRE] ASXLT z
CCND2 EPHA3 GDNI LAMPT MYD88 PLEKHGS __|SOCST USPIX GNATT ATM 3
CCNET EPHA7 GPR124 LCK MYH11 PML SOX11 VHL GNAQ ATH TSC

. Annotated for gain-of-function mutations . Annotated for loss-ol-function mutations
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