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Sefores

JUZGADO CATORCE (14°) CIVIL DEL CIRCUITO DE BARRANQUILLA
Atn. MYRIAM MELISSA PASTRANA CALLE

Juez 14 Civil del Circuito de Barranquilla
cctol4ba@cendoj.ramajudicial.gov.co

E. S. D.

Referencia: Demanda verbal de responsabilidad civil extracontractual médica
Radicacion:  08-001-31-53-014-2024-00146-00

Demandantes: HERNANDO ENRIQUE MEZA ORTIZ (padre de la difunta) CC. 3.717.903
CESAR HERNANDO MEZA MERCADO (hermano de la difunta) CC. 1.140.826.081
JORGE LOBELO ANDREWS (compafiero permanente de la difunta), CC. 19.561.331
MARIANNA ZABALETA MEZA TI. 1.194.964.729 (hija menor de la difunta,
representada legalmente por su sefior padre ARMANDO DARIO ZABALETA
GALINDO). CC. 19.593.247

Demandados: E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA Nit. 800.088.702-2
CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA Nit. 900.248.882-1
JUAN FELIPE ARIAS BLANCO CC. 91.524.465 (Médico Tratante)

Asunto: Escrito descorre traslado de las excepciones de mérito propuestas por el apoderado
judicial de EPS SURA en el escrito de contestacion de demanda del 05/09/2024.

ADIEL CARRASCAL ROBLES, mayor de edad y de esta vecindad, identificado con la C.C. 72.286.590,
abogado titulado, portador de la Tarjeta Profesional 219.146 del Consejo Superior de la Judicatura,
en mi calidad de apoderado especial de los demandantes, por medio del presente escrito y estando
dentro del término legal otorgado en los articulos 370, y 110 del CGP y segun lo dispuesto en el
paragrafo del articulo 9 de la Ley 2213 de 2022, me permito DESCORRER TRASLADO DE LAS
EXCEPCIONES DE MERITO interpuestas por el apoderado de la parte demandada E.P.S.
SURAMERICANA - E.P.S. SURA, de conformidad con los siguientes:

II. ANTECEDENTES

En el tramite de la DEMANDA VERBAL DE RESPONSABILIDAD CIVIL EXTRACONTRACTUAL
MEDICA, se elevaron las siguientes pretensiones:

“PRIMERO: Que se declare civilmente responsable por RESPONSABILIDAD MEDICA EXTRACONTRACTUAL a la
E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA con Nit. 800.088.702-2, I.P.S CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA con Nit.
900.248.882 - 1, JUAN FELIPE ARIAS BLANCO -MEDICO TRATANTE identificado con la CC 91.524.465, por los dafios
y perjuicios ocasionados al sefior a los sefiores Hernando Enrique Meza Ortiz (padre de la difunta), Cesar Hernando
Meza Mercado (hermano de la difunta), Jorge Lobelo Andrews (compaiiero permanente de la difunta), Marianna
Zabaleta Meza (hija de la victima directa representada para este proceso por su padre ARMANDO DARIO
ZABALETA GALINDQO), como consecuencia de la muerte de la paciente Kelly Yohana Meza Mercado (QEPD), mayor
de edad, con domicilio en la ciudad de Barranquilla, portador de la cédula de ciudadania No. 22.563.385 de
Barranquilla, negligencia, imprudencia e impericia por error de diagnéstico y manejo erréneo efectuado el médico
tratante adscrito a las entidades demandadas, generando la pérdida del chance o la oportunidad de recuperacion
y de recurrir a tratamiento oportuno.

SEGUNDO: Se condene a la E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA, CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA, MEDICO
TRATANTE JUAN FELIPE ARIAS BLANCO a cancelar a los accionantes los perjuicios de orden material causados
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por valor de NOVECIENTOS CINCUENTA MILLONES TRESCIENTOS MIL PESOS ($950.000.000), conforme se
discriminan en el acdpite de juramento estimatorio.

TERCERO: Se condene a la E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA, CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA, MEDICO
TRATANTE JUAN FELIPE ARIAS BLANCO a cancelar a los accionantes los perjuicios de orden inmaterial causados
por valor de 500SMLMV (EQUIVALENTES A SEISCIENTOS CINCUENTA MILLONES DE PESOS), discriminados asi:

3.1. Se condene a la E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA, CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA, MEDICO TRATANTE
JUAN FELIPE ARIAS BLANCO al pago de dafios morales por el sufrimiento y dolor que les ha causado a los sefiores
Hernando Enrique Meza Ortiz (padre de la difunta), Cesar Hernando Meza Mercado (hermano de la difunta), Jorge
Lobelo Andrews (compariero permanente de la difunta), Marianna Zabaleta Meza (hija menor de la difunta),
debido a la muerte de la sefiora Kelly Yohana Meza Mercado (QEPD). Los cuales estimo en la suma de (100 SMLMYV)
a cada uno, esto es 400 SMLMV.

3.2. Se condene a la E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA, CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA, MEDICO TRATANTE
JUAN FELIPE ARIAS BLANCO al pago del darfio a la vida de relacién (dafio fisiolégico, dafio a las condiciones de
existencia y dafio a la salud) por el sufrimiento y dolor que les ha causado a los sefiores Hernando Enrique Meza
Ortiz (padre de la difunta), Cesar Hernando Meza Mercado (hermano de la difunta), Jorge Lobelo Andrews
(compariiero permanente de la difunta), Marianna Zabaleta Meza (hija de la victima directa representada para
este proceso por su padre ARMANDO DARIO ZABALETA GALINDO), debido a la muerte de la sefiora Kelly Yohana
Meza Mercado (QEPD). Los cuales estimo en la suma de (100 SMLMYV) a cada uno, esto es 400 SMLMV.

3.3. Se condene a la E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA, CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA, MEDICO TRATANTE
JUAN FELIPE ARIAS BLANCO al pago del daiio derechos convencionalmente amparados por el sufrimiento y dolor
que les ha causado a Marianna Zabaleta Meza (hija de la victima directa representada para este proceso por su
padre ARMANDO DARIO ZABALETA GALINDO), la muerte de la sefiora Kelly Yohana Meza Mercado (QEPD). Los
cuales estimo en la suma de (100 SMLMV).

CUARTO: Que se condene los demandados a pagar los gastos, costas y agencias en derecho conforme a la tarifa de
honorarios del colegio de abogados o en su defecto del Consejo Superior de la Judicatura.

QUINTO: Solicito a ese honorable Despacho se sirva reconocer personeria al apoderado de conformidad con los
términosy facultades otorgadas.

SEXTO: Se compulse copias de la presente demanda a la Superintendencia Nacional de Salud - SUPERSALUD, para
que investigue las conductas administrativas transgresoras del ordenamiento juridico de salud que sean
sancionables.”

El apoderado de la parte demandada EPS SURAMERICANA, present6 contestacion de demanda en
fecha 05 de septiembre de 2024, oponiéndose a las pretensiones, invocando los siguientes
argumentos:

“(...) 1.- AUSENCIA RESPONSABILIDAD DE LA PARTE DEMANDADA POR INEXISTENCIA DE LOS ELEMENTOS AXIOLOGICOS
DE LA RESPONSABILIDAD CIVIL EXTRACONTRACTUAL. EXONERACION DE RESPONSABILIDAD CIVIL POR AUSENCIA DE
CULPA DE LA PARTE DEMANDADA.

(.--) 1.2.- En el caso puesto bajo la consideracion de la sefiora juez, encontramos que la parte demandante pretende se declare la
responsabilidad civil extracontractual de las personas aqui demandadas fundamentalmente sobre dos situaciones concretas. La
primera de ellas bajo un supuesto error de diagnéstico del Dr. JUAN FELIPE ARIAS BLANCO quien prestaba servicios personales
a favor de la CLINICA PORTO AZUL y no observé (segtin la actora) la presencia del tumor triple negativo en el seno izquierdo de
la sefiora MEZA MERCADO antes de la intervencién quirtrgica realizada el 29 de mayo de 2019; y la segunda, sobre la supuesta
negligencia de EPS SURA destinada a evitar que la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO accediera al tratamiento
quimioterapéutico que segtin la parte demandante era el adecuado como método de tratamiento para el cdncer de mama triple
negativo.

Pues bien, frente al primero de los escenarios huelga precisar que se equivoca la parte demandante en imputarle al Dr. JUAN
FELIPE ARIAS BLANCO error diagnéstico al no haberse percatado (segiin la parte actora) de la presencia del tumor canceroso
triple negativo en el seno izquierdo de la sefiora MEZA MERCADO antes de la intervencion quirtrgica realizada a la mencionada
paciente el dia 20 de mayo de 2019; por el contrario, una vez revisado las historias clinicas aportadas por la parte demandante
en el escrito introductorio, lo que se logra apreciar es que el la intervencion Cuadrantectomia + Vaciamiento axilar realizada a
la paciente por medio de la cual se le realizé extirpacion de tumor en el seno izquierdo mas vaciamiento axilar de ganglios (4/11),
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mds prescripcién de tratamiento quimioterapéutico que constaba de 17 sesiones entre el 20 de mayoy 20 de diciembre de 2019,
es una conducta médica que se adecué al diagndstico prescrito por el mismo galeno.

Si bien la parte demandante refiere que el tumor triple negativo se descubrié con posterioridad al procedimiento antes
mencionado, confirmado por el concepto médico de la Dra. SANDRA FRANCO en la ciudad de Bogotd, tal evento, no implica de
suyo o de manera automadtica error de diagndstico o culpa imputable al Dr. JUAN FELIPE ARIAS BLANCO, y por el contrario, de
acuerdo con el universo de pruebas que componen el presente proceso el diagnéstico dado por el galeno era compatible con los
resultados de los exdmenes de apoyo diagndsticos (ecografias, resonancias, mamografias) realizados a la paciente antes del 20
de mayo de 2019, lo que descarta la existencia de un comportamiento erréneo, defectuoso o equivocado a partir del cual fluya la
culpa que se le pretende imputar al mencionado profesional de la medicina. (...)

Por otro lado, siguiendo la linea de pensamiento plantada inicialmente, se equivoca la parte demandante en imputarle
negligencia administrativa a EPS SURA por supuestamente no haberle autorizado el medicamento TECENTRIQ®
(ATEZOLIZUMAB) para que fuera combinado con NAB-PACLITAXEL ABRAXANE® como método de tratamiento del cdncer de
mama triple negativo que padecia en el seno izquierdo. Debe recalcarse que existia autorizacion por parte del INVIMA (mdxima
autoridad piiblica encargada de la promocion y proteccion de la salud ptiblica a través del estudio, andlisis y evaluacion de los
riesgos asociados con el consumo de medicamentos) para la prescripcion del medicamento TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB)
como parte de tratamiento quimioterapéutico de cdncer de mama triple negativo y menos para la combinacién de dicho
medicamento con NAB-PACLITAXEL ABRAXANE® con fines terapéuticos del mencionado cdncer de mama.

Como se demuestra mediante los elementos de conviccién adjuntos a la presente contestacién, PRODUCTOS ROCHE S.A. resulta
ser la tinica compaiiia en el territorio nacional (al menos para la fecha de ocurrencia de los hechos) que contaba con autorizacién
del INVIMA para la importacién y distribucion de medicamento TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB) en el territorio nacional,
compariiia que solo obtuvo autorizacién para la distribucion y venta de TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB) para tratamiento de
cdncer de mama triple negativo y su combinacién con NAB-PACLITAXEL ABRAXANE® como alternativa de tratamiento de dicha
patologia el 19 de mayo de 2021 cuando fue expedida resolucién No. 2021018627, situacién que permite concluir que, antes del
19 de mayo de 2021 no existia criterio cientifico autorizado por parte del INVIMA que permitiera asumir que el medicamento
pretendido en su momento por la sefiora MEZA MERCADO era idéneo para el tratamiento de cdncer de mama triple negativo; en
otras palabras, el mdximo érgano encargado de la vigilancia y evaluacién de riesgos asociados con el consumo de medicamentos
no habia emitido concepto cientifico alguno por el cual se autorizara la combinacion de TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB) y NAB
PACLITAXEL ABRAXANE® como método de tratamiento quimioterapéutico para la patologia que padecia la sefiora KELLY
YOHANA MEZA MERCADO (QEPD).

Si bien, el criterio del INVIMA cambié oficialmente a partir del 19 de mayo de 2021, no es menos cierto que para el momento en
el que se desarrollaron los desafortunados hechos que condujeron al deceso de la sefiora MEZA MERCADO, la conducta
administrativa de EPS SURA se ajustd al criterio cientifico del INVIMA. En ese contexto, siguiendo la doctrina mds autorizada, no
existe comportamiento antijuridico de mi mandante que permita enrostrarle responsabilidad alguna a partir de la cual se le
pueda, ademds, condenar al pago de los daiios y perjuicios deprecados en la demanda.

De acuerdo con los anteriores razones y fundamentos fluye la conclusion de que en el presente caso no convergen los elementos
que componen la responsabilidad civil puntualmente, el hecho culposo o la conducta antijuridica como lo define la corte suprema,
circunstancia de suyo que descarta o aniquila el juicio de responsabilidad civil que plantea la parte demandante, por tales
motivos solicito ante su dignisimo despacho declare como probada la presente excepcion de mérito.

2. IMPROCEDENCIA DE PERDIDA DE OPORTUNIDAD: PRESTACION ADECUADA Y OPORTUNA DE SERVICIOS DE SALUD POR
PARTE DE EPS SURA EN EL TRATAMIENTO DE CANCER DE MAMA TRIPLE NEGATIVO.

2.1. El denominado por la demandante cdncer triple negativo que la actora sostiene le fue confirmado a la paciente por la por la
doctora Sandra Franco el dia 5 de agosto de 2019 (con base en resultado de exdmenes de apoyo diagndstico de ecografias del 3
y 8dejulio de 2019) por lo que se procedié a operar a la sefiora Meza Mercado el 29 de octubre de 2019, es imposible considerar
que en el tiempo transcurrido entre la primera y la segunda cirugia a la paciente se le haya cercenado la oportunidad de
recuperarse, y menos, cuando a la paciente se le suministré el tratamiento quimioterapéutico que se encontraba habilitado o
autorizado por la literatura médica vigente para la fecha de los hechos y segiin los conceptos o postulados del INSTITUTO
NACIONAL DE VIGILANCIA DE MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS - INVIMA-.

En el presente asunto, la paciente no respondio al tratamiento quimioterapéutico suministrado y autorizado tanto por el INVIMA
como por la ciencia médica en el territorio colombiano como método de tratamiento para el cdncer de mama triple negativo;
ahora, aunque la parte demandante se esfuerza en plantear que el medicamento TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB) no le fue
prescrito a la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO entre otras razones porque se encontraba fuera del “POS” lo cierto es que
como se ha explicado esa ni fue la razén, como tampoco fue la causa del fallecimiento de la paciente.

De los planteamientos anteriores fluye con mucha claridad que EPS SURA a través de su comportamiento no limité o impidio la
recuperacion de la sefiora Meza Mercado, lo que en otras palabras significa la EPS no aniquilé la oportunidad de recuperacién
de la paciente como equivocadamente planeta la parte demandante; por el contrario los servicios de salud que debieron ser
prestados y que se exigian segiin su cuadro clinico fueron brindados sin dilaciones y en la oportunidad correspondiente.

Por todo lo anterior, solicito amablemente a su despacho declare como probada la presente excepcion de mérito.
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3.- COBRO EXCESIVO DE PERJUICIOS EXTRAPATRIMONIALES.

Taly como se indica en la demanda, la parte demandante pretende el pago de perjuicios de naturaleza extrapatrimonial a titulo
de dafio moral, dafio en vida en relacion y aquellos que denomina como convencionalmente amparados. Sea lo primero advertir
que la no hay lugar al reconocimiento de tales perjuicios. No existe prueba de su causacién y con relacion al perjuicio o dafio en
vida de relacion su exigencia por las demandantes es juridicamente improcedente.

Agregase que la estimacion que hace la parte actora no tiene cardcter vinculante para el Juzgador. Pero, por otro lado, la parte
actora tampoco indica con base en cudles reglas de linaje jurisprudencial liquida tales conceptos, liquidacién que sea dicho de
paso desconoce los pardametros establecidos por la jurisprudencia colombiana para establecer los mismos, en casos andlogos.

En sintesis: la reclamacién que hace la parte actora por perjuicios extrapatrimoniales es improcedente, excesiva y la estimacion
desproporcionada, razén por la cual la misma, para cualquier evento, debe ser obviada y asi se lo pedimos declarar en sentencia.

4.- INEXISTENCIA DEL DANO MATERIAL Y DEL LUCRO CESANTE RECLAMADO.

La parte actora reclama el pago de un lucro cesante pasado y futuro, asi como el pago de lo que denomina es un perjuicio de
orden material. El dafio material que reclama por Doscientos sesenta millones de pesos ($260.000.000) es inexistente y no existe
prueba de su causacién o de que derive de una conducta antijuridica de la parte demandada.

El lucro cesante que se reclama por la suma de seiscientos noventa millones trescientos mil pesos ($ 690.300.000). inexistente y
no existe prueba de su causacion o de que derive de una conducta antijuridica de la parte demandada. Ademds, la liquidacion
que hace la parte actora para su determinacion es abiertamente incorrecta, mdxime cuando se reclama a favor de una menor, y
el supuesto periodo indemnizable deberia ser hasta que la menor, segtin la jurisprudencia vigente, cumpliera 25 afios. La parte
demandante hdbilmente omite esto y proyecta un periodo indemnizable por tiempo superior, lo que a todas luces no solo
contradice los precedentes judiciales en vigor, sino que da cuenta, en todo caso, de la inexistencia en su causacién. Pero, en el
caso de que se estime, en el peor de los escenarios, la supuesta existencia de un lucro cesante, su liquidacion no puede ser sino
hasta que la menor reclamante cumpla 25 afios.

5.- Solicito, igualmente, se sirva sefiora Juez declarar como probadas todas las excepciones que, ademds de las ya propuestas,
queden probadas dentro del presente proceso. Alegd, en todo caso, sin que implique reconocimiento de derecho alguno, la
excepcion de prescripcion y caducidad de la accion, los cuales, se reitera, en todo caso no son imputables a EPS SURA. (...)"

Al respecto se procede a dar contestacion a las mismas en los siguientes términos:

2.1. En relacién con la excepcion “1.- AUSENCIA RESPONSABILIDAD DE LA PARTE DEMANDADA
POR INEXISTENCIA DE LOS ELEMENTOS AXIOLOGICOS DE LA RESPONSABILIDAD CIVIL
EXTRACONTRACTUAL. EXONERACION DE RESPONSABILIDAD CIVIL POR AUSENCIA DE CULPA DE
LA PARTE DEMANDADA’, se precisa:

Sea lo primero indicar que la presente excepciéon se compone de tres argumentos centrales: i) El
tumor triple negativo de cancer de mama se descubrié con posterioridad a la primera
intervencion quirdargica de fecha 29/05/2019, ii) Aplicacién de la jurisprudencia del Consejo
de Estado en relacion con el error de diagndstico, iii) La inexistencia de una obligacion
referente al suministro de la quimioterapia TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB).

i) En relacion con el argumento de que supuestamente “El tumor triple negativo de cancer de
mama se descubrié con posterioridad a la primera intervencién quirurgica de fecha
29/05/2019”, se precisa:

No es cierta la afirmacidn realizada por el apoderado de la parte demanda EPS SURA, en relacién con
el supuesto descubrimiento del “tumor triple negativo de cdncer de mama se descubrio con
posterioridad a la primera intervencién quirtrgica de fecha 29/05/2019”, como quiera que del
concepto médico contenido en diagnostico emitido por la Clinica Marly del 16/12/2019, se
determiné que desde la patologia inicial existia un segundo tumor, el cual correspondia a un “cancer
de mama triple negativo”, asi:
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-. Historia Clinica emitida por la Clinica Marly de fecha 16 de diciembre de 2019, firmada por la
Oncologa Clinica Dra. Laura Bernal Vaca, donde afirma que desde la primera biopsia fue detectado
el “tumor triple negativo” a la paciente Kelly Meza, asi:

//
/ )\ : ; IDENTIFICACION DEL PACIENTE
) Tipo y nimero de identificacion: CC 22563385
Paciente: KELLY JHOJANA MEZA DELGADO

CLINICA DE MARLY Fecha de nacimiento (dd/mm/aaaa). 21/01/1981 [Edad: 38 Afios
Cuida su Salud |dentificador tnico: 317678 Financiador: Particular
Fecha de ingreso: 16/12/2019 09:01 |Fecha de egreso:

Pagina 2 de 2

Aspecto General : Normal
Cabeza y Cuello : Normal

Cardiopulmonar : mama izqquierda con herida quirtirgica en buen estado. ganglio axilar movil en el apice
Diagnosticos activos después de la nota: TUMOR MALIGNO DE LA MAMA, PARTE NO ESPECIFICADA.

Plan de Manejo: Paciente premenopausica a quien se le documenta carcinoma de mama invasivo grado 3, con patologia de
barranquilla que mostrd RE del 30% (pero posteriormente revisada en FSFB, tratandose de un tumor triple negativo 'desde
esta primera biopsia. Estadio clinico inicial T1cN1MO (aunque se tomo biopsia del ganglio que fue negativo). Se trato con
cuadrantectomia de entrada, ganglio centinela positivo y posterior vaciamiento. Durante la Qt adyuvante, recibio ACyal
iniciar paclitaxel se evidencio otro nédulo (que al revisar, ya estaba presente en RMN de mama inicia], se l?lopsb y era triple
negativo). Se definid dar paclitaxel + carboplatino. Al completar la QT se llevo a mastectomia, con evidencia de escasos
cambios en la celularidad tumoral. =

En POP, se documenta ganglio en axila izquierda, que se lleva a ACAF con citolégico positivo para malignidad

Tiene pendiente PET CT.

Considero que si bien la respuesta a la quimioterapia ha sido muy limitada, no ha presentado clara progresion de la o
enfermedad (el nodulo accesorio estaba presente desde el inicio, y el ganglio axilar actual se encuentra en una localizacion
particularmente dificil de acceder por lo cual pudo no haber sido extraido en el vaciamiento).

Actualmente estoy de acuerdo con las conductas tomadas por ¢l Dr Bustillo y el Dr Arias, recomiendo:

- En caso que se descarte enfermedad a distancia con PET CT y RMN de cerebro, propongo pronto rescate quirirgico del
ganglio axilares, capecitabina 6 a 8 ciclos y posterior radioterapia.

- Debe pasar el menor tiempo posible sin intervencion, dado que ya ha pasado 1 mes y medio desde la tltima itervencion,
con enfermedad activa, por o cual en caso que la cirugia no pueda realizarse prontamente, iniciar capecitabina
independientemente de lo anterior.

-En caso de que se documente compromiso a distancia, capecitabina+ixabepilona seria una opcion.

Se espera ademas restitado de foundation one.

Explico ampliamente a la paciente y su acompaiante, situacion actual y conducta a aseguir

Firmado por: LAURA BERNAL VACA, ONCOLOGIA CLINICA, Registro 1020726043, CC 1020726043, el 16/12/2019 09:07

Firmado electrénicamente "
: Documento impreso el dia  16/12/2019 09:07:23
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Cabe anotar que, no es cierto que la primera intervencion a la paciente Kelly Meza se realizo
el 29 de mayo de 2019, pues la primera intervencion se realizé el 22 de abril de 2019 con una
cuadrantectomia mas ganglio centinela positivo, realizada por el Dr. Arias. (Folio 3. Prueba 4)

- ~

Creacion-: . 3
= ©of+> Fecha: 2019-05-20 09:10 Usuario : 1BUSTILLO Impresion-> Fecha: 2019-05-20 09:16 Usuaric 1BUSTILLO

e - -
’ C l | n |Ca CLINICA PORTOAZUL S.A.
NIT: 500.248.882-1

‘ ’ Direccién: Carrera 30 Corredor Universitario No. 1 — 850
‘ azu Puerto Colombia — Atlantico

CONSULTA
-
PACIENTE
Nombre: KELLY YOHANA MEZA MERCADO Historia Clinica No: 000000022563385
Género: FEMENINO Fecha de Nacimiento:miércoles, 21 de enero de 1981 Edad: 38 Afio(s) 3 Mes(es) 4 Semana(s)
Namero: 22563385
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ONCOLOGIA: : ; z
i - 7 del 50% Luminal

1. Ca de mama ductal infiltrante grado II T1c (1,49cms) N2MO estadio IIIB RE + RP - Her 2 negativo Ki67 ;

2. Status post cuadrantectomia niae ganglio centinela mas Vacamiento por centinela positivo ultima cirugia en abril 22 de 2019 leida por la Dra Karina

Ruiz MP 260-19 en Abril 23 de 2019.

Posteriormente se realiz6 vaciamiento axilar en mayo de 2019, nuevamente por el Dr. Arias, luego

de varios ciclos de quimioterapia para atacar el tumor inicial extirpado.

Luego se realizé quimioterapia coadyuvante con esquema AC-T por el Dr. Ivan Bustillo AC de Mayo a
Julio de 2019; Paclitaxel de julio a septiembre de 2019, y posterior al tercer ciclo se evidencié nueva

lesion en ecografia mamaria, sin embargo, de conformidad con los examenes e historias clinicas

que a continuacion, se evidencia que revisados los estudios previos de la paciente Kelly Meza,
la lesién del tumor Triple Negativo estaba desde el principio, asi:

-. Consulta Oncolégica del 03 de octubre de 2019 firmado por la Genetista Ana Milena Gomez
Camacho, quien afirma que luego de revisar los estudios previos la lesion de tumor triple

negativo siempre estuvo presente, asi:

Consulta Genética Oncolégica
Kelly Johanna Meza Mercado
3 de octubre de 2019

Primera vez Genética Oncoldégica
Remitida de Oncologia Clinica Dr. Ivan Bustillo

Fecha de nacimiento: 21 de enero de 1981

Edad: 38 afios

Natural y residente: Barranquilla

Escolaridad y ocupacién: fisioterapeuta y estecistia
Teléfonos: 3016076491

Correo electrénico: kellyjohannameza@hotmail.com

Paciente con cdncer de mama izquierda estadio IlIA (T1Np2MO) diagnosticado en marzo de 2019 a los 38
afios. Patologia de biopsia: carcinoma mamario invasivo de tipo no especial (carcinoma ductal infiltrante),
moderadamente diferenciado, grado 3. IHQ: RE positivo medio en 30%, RP negativo, HER2 negativo, Ki67
50%.

Tratamiento: Cuadrantectomfa mas ganglio centinela (positivo) en abril de 2019 Dr. Arias — Barranquilla.
Vaciamiento axilar en mayo de 2019 (4/11 positivos). Quimioterapia adyuvante con esquema AC-T Dr.
Ivan Bustillo — Barranquilla: AC de mayo a julio de 2019; Paclitaxel de julio a septiembre de 2019. Posterior
a tercer ciclo de paclitaxel se evidencié nueva lesién en ecografia mamaria, se revisaron estudios previos
y al parecer la lesién estaba desde el principio, se realizé biopsia que muestré persistencia tumoral (Ilama
la atencién IHQ: RE negativo, RP negativo, HER2 negativo). A partir del tercer ciclo se adicioné
carboplatino. Completé esquema quimioterapéutico el 30 de septiembre de 2019. Pendiente realizar
mastectomfia simple Dr. Arias, programada para 29 de octubre.

Tiene estudio molecular solicitado por Ginecdlogo: Centocancer (Centogene: APC, ATM, BARD1, BLM,
BMPR1A, BRCA1l, BRCA2, BRIP1, CDH1, CDK4, CDKN2A, CHEK2, EPCAM, FH, FLCN, HNF1A, HNF1B,
HOXB13, MC1R, MEN1, MET, MITF, MLH1, MRE11A, MSH2, MSH6, MUTYH, NBN, NTHL1, PALB2, PMS1,
PMS2, POLD1, POLE, POT1, PRSS1, PTCH1, PTEN, RADS0, RAD51C, RAD51D, RET, SDHA, SDHAF2, SDHB,
SDHC, SDHD, SMAD4, STK11, TP53, TSC1, TSC2, CHL, WT1, XRCC2, XRCC3): Ausencia de variantes
patogénicas. Presencia de 2 variantes de significado incierto: c.1384G>A (p.Gly462Arg) en el gen BRCA1;
C.598G>A (p.Val200lle) en el gen XRCC3.

Se revisa variante de BRCA1 en Clinvar: reportada como de si

en marzo de 2018).
Se revisa variante de XRCC3 en Clinvar: no se encuentra reportada.

gnificado incierto (8 sometimientos, ultimo

ANTECEDENTES PERSONALES
Patolégicos: hipertensién gestacional.

Quirdargicos: cesarea, liposuccién, mamoplastia de aumento, cuadran
vaciamiento axilar.

Farmacoldégicos: omeprazol, betaloc.

Alérgicos: acetaminofén, dipirona, codeina.

Gineco-obstétricos: menarquia a los 16 afios, G2C1A1, planificé con in
y con ACOs durante 15 afios, FUM: julio de 2019.

tectomia mas ganglio centinela,

yectable hormonal durante 6 afios

Celular 320- 577-9605 — Barranquilla adielcarrascal@hotmail.com
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. ) i ) o . cial; no
Habitos: fumé durante 5 afios, par6 hace 6 meses, 1 cigarrillo por dia; consumo de alcohol social;
hace actividad fisica regularmente.

ANTECEDENTES FAMILIARES

Madre - cancer de mama a los 60 afios (fallecida)

Tio paterno - sarcoma a los 33 afios (fallecido)

Tio paterno (medio hermano de padre) - cincer de préstata a los 60 afios

No se realiza examen fisico.

Andlisis y plan:

Paciente con cancer de mama diagnosticado los 38 afios. Historia familiar de cancer: rama materna -
madre cancer de mama; rama paterna - tio sarcoma y tio cancer de préstata.

Por al antecedente de cancer de mama a edad joven se solicitd estudio molecular.

Tiene estudio de panel multi-gen (Centocancer) donde no se encuentran mutaciones, pero se identifican
2 variantes de significado incierto (VUS): una en BRCA1 y la otra en XRCC3.

Se explica que una variante de significado incierto quiere decir que no hay certeza sobre si ese hallazgo
se asocia 0 no con un riesgo aumentado para cancer, sin embargo, la mayoria de variantes de significado
incierto son re-clasificadas como benignas.

Variantes conocidamente patogénicas (mutaciones) en XRCC3 se han visto asociadas con susceptibilidad
para ciertos tumores como cancer de mama y melanoma, sin embargo, su asociacion clinica es poco clara.
Se considera que este hallazgo no tiene ninguna relevancia para la paciente ni su familia.

Variantes conocidamente patogénicas (mutaciones) en BRCA1 aumentan el riesgo para cancer de mama
y ovario principalmente. Su historia familiar no es altamente sugestiva de sindromes de céncer
hereditario, sin embargo, esta variante podria eventualmente tratarse de una mutacion y estar asociada
con el cancer que tuvo la paciente.

Estrictamente hablando, el hallazgo de VUS no indica modificaciones en la conducta clinica (de acuerdo a
este hallazgo, el manejo de la paciente debe ser con base en su historia personal). Sin embargo, la decisién
de realizacion de cirugfas reductoras de riesgo (en este caso mastectomia) queda a discrecién de la
paciente y sus médicos tratantes.

No hay indicacion de evaluar esta variante en los familiares.

Se hard control periédico para verificar si el laboratorio ha re-clasificado estas variantes, o antes si el
laboratorio proporciona activamente nueva informacidn. o 1

Debe mantener controles con sus médicos tratantes.

Control con Genética Oncoldgica en 1 afio.

froMidosiesC.

Ana Mileng Gomez Camaicho, MO
Gendtica Médica - Oncogenética
PUJ- AC.Camarzo Cancer Center

RM: 654835/2009

Se explica que la consulta de Genética debe ser una consulta presencial. Sin embargo, por la situacién de la paciente (vivir en Barranquilla y estar
en medio de tratamiento oncolégico), se decide hacer una excepcion y hacer valoracién y asesorfa genética post-test por teleconferencia,

Celular 320- 577-9605 — Barranquilla adielcarrascal@hotmail.com
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 05
de agosto de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesion del “Tumor

Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia inicial,
asf:

o Creacion-> Fechp:
A Clinica 20180808 0014 o USTILO Impresion:> Fecha: 2019-08-05 09:42 Usuario : DPEREIRA

CLINICA PORTOAZUL S.A.

‘ NIT: 500.248.882-1 §
Ortoazul Direccién: Carrera 30 Corredor Universitario No, 1— 850 @

Puerto Colombia - Atldntico §

CONSULTA :

PACIENTE : [No. CON 08421 -

Nombre: KELLY YOHANA MEZA MERCADO |

Género: FEMENIND ’ Historla Clinica Noz 000000022563365
Identificacién: " g Fecha de Nacimlente: misrcoles, 21 de enero de 1981 Edad: 38 Ao(s) 6 Mes{es) 2 Semana(s)
| a Propiedad: PROPIA Tipo: CEDULA DE CIUDADANIA Namero: 22563385
| Residencia: Direcclén: CRA 56 N 68-203 APTO

Cludad: BARRANQUILLA (ATLATeléfono(s): 3016076491, 3175008715
Seguridad Social: Entidad: EPS Y MEDICINA PREPAGADA SURAMERICANA 5.4

Tipo de Afillado: COTIZANTE  Tipo da Usuario: OTRO Plan: SURA EPS - POS
Biopsia que desafortunadamente muestra una. parsistencia de tumar en_;run-a. Por %) mmr $8 continuara la guimicterapia pero se adiovionara

Carboglating Pa‘3 sumentar s eficacia y poder analizar su respussta al manejo. Al final se hara mastectomia mas radisdion. La padente y su famulia
enbenden y estand e acuerdo con el plan de accion, B Dr juan Felipe Arias tambien de acuerdo con esta medida.

La pacient= viaja a Bogota por setgunda opirion con b Dra Sandra Franco. Tuve la opertunidad de hablar con la Dra Franco quien esta de saserdo que
la lesion no nmm SinD que ya estaba presente desde |a primera resonanca y esta de acuenda con o enfoque de la quimioterapia
nesadyuvante adicianandele of platino y cparando al final como ko tenismos planeado,
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 12
de agosto de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesion del “Tumor

Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia inicial,
asf:

; . > a BUANG: IBUSTILLO  Impresion-» Fecha: 2019-08-12 10-30 Ususno : DPEREIRA
C'lnlca CLINICA PORTOAZUL S.A.
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Carboplatino para aumentar su oficaca y poder analizar su respuesta 5l manejo. Al final se hara mastectomia mas radiacion. La paciente y S
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 20
de agosto de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesion del “Tumor
Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia inicial,

16l plan de acdon. €1 Dr uan Felpe Anas tamblen de acuerdo con esta mecdids.

."‘ we "‘-‘J‘\-‘ Hoaota por setgunda opinion con ks Ora Sandra Franco. Tuve la oportunicad de hablas con fa Dra Franco quien esta de acuerdo que
TG [EPrChanta recuTenc <ino que ya estabe preserte desce la primera resonanda y esta de acuerdo con el enfogue de 13 Guimictarapia

’
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncélogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 26
de agosto de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesi6n del “Tumor
Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia inicial,
asi:

= aDe 4
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Biopsia de cuadrartes inferiores realizada en Bogota con oe gna solo fibrosis.

CON COPIA A

ST

Celular 320- 577-9605 — Barranquilla adielcarrascal@hotmail.com



el Corraseal Robles

Abogado Especializado
Universidad del Norte — Universidad Externado de Colombia

-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 10
de septiembre de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesién del
“Tumor Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia

inicial, asi:
Creacion-> Fecha: 2019-08-10 09:07 Usuario : IBUSTILLO kmpresion-> Fecha: 2019-09-10 10:21 Usuario : DPERERA
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te adiconandole of plating y cperando a final como ko teniamos planeado.

Bicpsia de cuadrantes Inferiores realizade en Bogota con resuitado de pataiogia benigna solo fibrosis.
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Prucha genetica con variante de significado incerto. Se remite & genetica oncologica
Se da orden para cta con o Dr Arles,
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 23
de septiembre de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesion del
“Tumor Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia

inicial, asi:
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sospecha de matignidad con dicho hallazgo. 2

Biopsia que desalorlunadameme muesua una persistenda de tumor en mama. Por 1o anterior se continuara la quimioterapia pero se adicvionara ®

Carboplatino para a y poder 1 su respuesta al manejo. Al final se hara mastectomia mas radiacion. La paciente y su famuilia =

entienden y estand e acucrco con el plan de accion. El Dr juan Felipe Arias tambien de acuerdo con esta medida g

=3

La paciente viaja a Bogota por setgunda opnion con la Dra Sandra Franco. Tuve la oportunidad de hablar con la Dra Franco quien esta de acuerdo que <

1a lesion NoO representa recurTencia SINO qQue ya estaba presente desde la pimera resonanca y esta de acuerdo con el enfoque de la quimicterapia E.

necadyuvante adiconandole el platino y operando al final como lo teniamos planeado. 13

5

Biopsia de cuadrantes inferiores realizada en Bogota con resultado de patologia benigna solo fibrosis.

Septiembre 02 2019 con buena toeirancia durante el ciclo, no hay camixos en el apetito o en la ingesta de alimentos

se siente bien

incapacidad por 30 dicas desde el dia 05 de septiembre hasta 04 octubre de 2019

Prueba genetica con variante de significado incerto. Se remite a genetica oncologica

Se da orden para dta con el Dr Arias.

10 sept --sintomas de cistitis que mejoraron con la Ingesta de monuril 1 dosis y bladuril formulado por S dias no fiebre ni sintomas sistemicos

se solicitard un urocultivo y padial de orina la proxima semana
16 sept 2019 con ecografia de tejidos blandos que muestra una zona de edema al rededor del reservorio del cateter sin colecciones aun en

programacion para control rx intervencionista
hay un nuevo hallazgo de una zona pequena en el pliegue antebraquial izquierdo indurado y con algo de dolor sobre el territorio venoso basilico por lo

que se hara uina ecografia y doppler venoso
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 20
de diciembre de 2019, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesion del “Tumor

Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia inicial,
asi:
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Hakbyle con & Dr Arias Guien crenara el seroma da axda y asi mismo pensara en hacer biopsis de Ia “lesion™ mamaria aun que ambos tenemos baja
sospecha de malignidad con dicho hallazgo,

mauemmmmmmunomwdouﬂvmma.Pu'bmecumuuauqknmvhms'edmm
Carbeplating para aumentar su eficacia y poder analizar su respussta af manejo. Al firal se hara mastectomia mas radiacion, La padiente y su famulia
entienden y estand e acuerdo con el plan de acoon. Bl Or juan Felipe Arias tambien de acuerdo con esta medide.

ummnummwmwmmms.naﬁmmummaaew:oonummmm&maue
12 lesion No representa recurTencia Sina que ya estaba presante deste 13 primera resonancia y esta de acuerdo con &l enfoque de la guimicterapia
necadyuvante adidonandole & platino y aperando al final como lo teniamos

epezye) G BULL - @ 09 WOIICT MM+ § |'1L') T VISIA ODIHVS, AMyoS

Seoperamomhrende2019cmmmmwwmamwllmmmmmwbmva
posteriormente en Fundacon Santa Fe como Ca residual de 1 ams con margenes negatives y tefido ganglionar reskiual con micrometastasis de 1 mm
No, 2015019919 en Noviembre 15 de 2019 Triple negativo Dra Catalina Buritica. EF normal en Novdembre de 2019,

Se e comenta el estudic Create X estando Is pacents de azuerds con fa intervencon, Se hara su Radiadion, se retirara cateter de quimicterapia y una
vez irradaca se Inidiara 8-10 dclos de Capectabing oral sagun lo convenido,

Desafartunadamente tiene recaida en axla Ipsiateral o cual denota una bidiogia tumoral agresiva y ressstente a las diversas teraplas realizadas. Se

- Una vez resecado plantear esquema de adyuvancia paro basados en estudio Foundstion 1
- Pedira segunda opinion en Bogota Dra Srandra Franco.

CON COPIA A
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-. Historia clinica de la IPS Porto Azul emitida por el Oncdlogo Tratante inicial Dr. Ivan Bustillo del 15
de enero de 2020, quien concuerda con la Oncologa Dra. Sandra Franco que la lesién del “Tumor
Triple Negativo” no es una recurrencia, sino que siempre estuvo desde la resonancia inicial,

asi:

Nombre: KELLY YOHANA MEZA MERCADO
é
;5 nero: Fenmx::w i Fecha de Nacimiento: midreoles, 21 de enero de 1981 Edad: 38 Afio(s) 11 Mes(es) 4 Semana(s)

Residencla: Direccién: CRA 56 N 68-203 APTO
Seguridad Social: Entidad: EPS Y MEDICINA PREPAGADA SURAMERICANA S.A

Creacion-» Fecha: 2020-01.
=15 10:45 Usuarg : IBUSTILLO Impresion-> Fecha: 202001415 11:01 Usuario - CTOUSSAINT

Cl |n |Ca CLNICA PORTOAZUL 5.A.

NIT: 500.248.882-1

I ortoaz Direccidn: Carrera 30 Corredor Universitario No, 1 -850
Puerto Colombia — Atldntico -

CONSULTA

PACIENTE

Historla Clinica No: 000000022563385

Tipo: CEDULA DE CIUDADANIA Ndmere: 22563385
Cludad: BARRANQUILLA (ATLATeléfono(s): 3016076451, 3175008715

Tipo de Afiliado: COTIZANTE  Tipo de Usuario: OTRO Plan: SURA EPS - POS

para determingr su eticlogia, Esperamos 1a opirien del Or Juan Felipe Arias.

""u'c"""“WQMGWWBUml&lddVdmmnmmnuvm <l de 13 “esion” mamaria aun que ambes tenemcs baja
sospecha de o con dicho h .

> 1

Biopsia que desafortunadamente muestra una persistencia de tumor en mama. Por lo anterior s continuar fa quimicterapia pero se accw
Carboplating para aumentar su eficacia y poder anslizar su respuesta & manefo, HrndsemmmmmdsdmummwvwWG ¢
entienden y estand & acuerdo con el plan de action. B Dr juan Felipe Ariss tambien de acuerdo con esta medida.

La pacente viajs a Bogota por setgunda opinion con la Dra Sandra Franco. Tuve la epertunidad de hablar con la Ora Franco quien esta de acuerdo que
fa lesion no representa recurrencia sino que ya estaba presente desde |a primera rescnanda y esta de acuerdo con &l enfoque de la quimioterapia
neocacyante adcionandale el platino y operando al final como 1o teniamos planeado,

Se opera en Octubre 29 de 2019 con mastactomia con patologia finad leida en varios aboratonios pero inicalmente revisado por 1a Dra Karina Rulz y
posteriomente en Fundacian Santa Fe como Ca residual de 1 oms con margenes negatives y tejco ganglonar residual con micrometastasis de | mm
No. 2019019919 en Noviembre 15 de 2019 Triple negativo Dva Catalina Buritica, EF normal en Noviembre de 2019,

Se le comenta el estudio Create X estando & padente de acuerdo con la intervencion. Se hara su Radiscion, se retirara cateter de quimicterapia y una
vez imadada se iniclara 8-10 ddos de Capedtabina oral segun b convenida,

Desafortunadamente tiene recaida en aola ipsilateral lo cual denota una biologis tumoral agresiva y resistente & las diversas terapias redlizadas, Se
propone:

« PET scan

« RMN de ceredro

- Resacar |a lesion recurrente

- Una vez resecado plantear esquema de adyuvanca pero basadoes en estudio Foundation 1

- Pedira segunda opinion en Bogota Dra Srandra Franco.

Scopvamm)mmterm\amwmunwabuahmm&mum&wtdnqaummmadfwm1 Hasta la
fecha no se ha hecho la Radictarapia ni ha podido recior i Intervencon de Capecitabina (Create X) adyuvante,

Se repetira TAC de torax abdomen y peivis con contraste oral e TV y labs,

Se da orden de Capecitabing para inidar en Enero 20 de 2020, Segundo ciclo en Febrero 10 de 2020,

Se da crden de Radioterapla entendienco que aun la toxicidad de darfa concomitante con quimio es mayor la enferemdad ha sido localmente muy
BGresiva y o queramos dar pie a que tengamos una compiicacion de una nueva recaida con o cual la paciente esta de acuerdo s como su famila.

- Capecitabing 3500 mg VO da 14 dias & 7 dias no.

CON COPIA A

Pagina 112 / 139 Q +

En ese sentido, no solo son falsas e infundadas las afirmaciones de la defensa referentes a la
“inexistencia del tumor triple negativo desde el inicio del tratamiento y que se descubrid
después de la primera intervencion quirdrgica del 20/05/2019”, sino que ademas, se
encuentra plenamente acreditado que siempre estuvo presente desde el momento en que se
realizo la primera biopsia y el médico cirujano JUAN FELIPE ARIAS BLANCO no vio el tumor

(Triple Negativo).
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Es decir, de conformidad con las capturas de las historias clinicas arriba relacionadas el tumor (Triple
Negativo) fue biopsiado desde el inicio del tratamiento, y se omitié su extraccion por parte del médico
cirujano JUAN FELIPE ARIAS BLANCO.

Asi mismo, lo que pretende la defensa de la demandada EPS SURA es enmascarar, esconder y
justificar la conducta de negligencia e impericia del médico JUAN FELIPE ARIAS BLANCO, consistente
en “la omision de retirar el segundo tumor Triple Negativo del seno de la paciente Kelly Meza”,
argumentando que no existia al momento de la primera cirugia, lo cual es falso como se demostré
probatoriamente lineas arriba.

ii) En relacién con la “Aplicacion de la jurisprudencia del Consejo de Estado en relacién con el
error de diagndstico”, se precisa:

El apoderado judicial de la demandada EPS SURA cita jurisprudencia del Consejo de Estado no
aplicable, pues los precedentes que debe traer a colacion son los relacionados con la responsabilidad
extracontractual civil de la Corte Suprema de Justicia - Sala de Casacién Civil, y no los de la Seccién
Tercera del Consejo de Estado, los cuales por su naturaleza y principios guardan distancia de la visién
de la responsabilidad extracontractual de los particulares, pretendiendo con esto confundir al juez
del proceso.

iii) En relacion con la “inexistencia de una obligacién referente al suministro de la
quimioterapia TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB)”, se precisa:

El apoderado de la demandada sigue desconociendo aun en sede de responsabilidad, la obligacién
que impuso el Tribunal Administrativo del Atlantico y la orden médica del 10/02/2020 emitida por
el médico Oncdlogo Tratante Ivan Bustillo de suministrar la quimioterapia TECENTRIQ®
(ATEZOLIZUMAB) escudandose en el registro del INVIMA, evidenciando en sede de responsabilidad
un abierto fraude con argumentos de caracter administrativos que desconocieron las decisiones
judiciales del juez constitucional y su mismo médico tratante, habiéndose encuadrado su conducta
en un desconocimiento de las decisiones judiciales.

En el presente asunto la responsabilidad del medico Dr. JUAN FELIPE ARIAS BLANCO se
concretd en no haber sacado los 2 tumores del seno izquierdo que tenia la paciente Kelly

Yohana Meza Mercado, sino unicamente uno (el menos letal), habiéndole dejado el tumer
triple negativo, que fue biopsiado desde un momento inicial.

Y la responsabilidad del asegurador EPS SURA radica en la omision de la entrega del medicamento
TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB) a la paciente Kelly Meza, habiendo desconocido: i) Auto del once
(11) de marzo de dos mil veinte (2020) del Juzgado Quince Administrativo de Barranquilla, mediante
la cual se concede medida provisional en el sentido de otorgar la quimioterapia requerida; ii)
Sentencia del veinte (20) de marzo de dos mil veinte (2020) del Juzgado Quince Administrativo de
Barranquilla, mediante la cual se concede el amparo de los Derechos a la salud y vida de la tutelante,
disponiendo la entrega de la quimioterapia y en el término de 48 horas, y iii) Sentencia del treinta y
uno (31) de marzo de dos mil veinte (2020) proferida por el Tribunal Contencioso Administrativo
del Atlantico, Seccién “C”, Magistrado Ponente: Jorge Eliécer Fandifio Gallo, en la cual se confirma
la sentencia de primera instancia y se amplia la proteccion de los derechos de la paciente,
ordenando tratamiento integral y todo lo que necesitara, asi:
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- RAD. 000017-00-2020, Accionante: Kelly Yohana Meza Mercado
Demandado: E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA E INVIMA:

-. i) Auto del once (11) de marzo de dos mil veinte (2020) mediante la cual se concede medida
provisional en el sentido de otorgar la quimioterapia requerida. En cuya parte resolutiva se
senala:

“(...) CUARTO: Conceder la medida provisional solicitada, con fundamento en lo expuesto en la parte motiva.

En consecuencia se ordena a la EPS SURAMERICANA S.A - EPS SURA, que en el improrrogable término de
cuarentena y ocho (48) horas, siguientes a la notificacién de éste proveido, adelante las gestiones necesarias
para suministrar a la accionante KELLY YOHANA MEZA MERCADO, el medicamento “Atezolizumab de 840 MG
IV”, conforme a la prescripcion médica especializada, en aras que se le brinde atencién adecuada respecto del
cuadro patoldgico que presenta. (...)”"

-. ii) Sentencia del veinte (20) de marzo de dos mil veinte (2020) mediante la cual se concede el
amparo de los Derechos a la salud y vida de la tutelante, disponiendo la entrega de la
quimioterapia y en el término de 48 horas. En cuya parte resolutiva se sefiala:

“En mérito de lo expuesto, el Juzgado Quince Administrativo del Circuito de Barraquilla, administrando justicia,
en nombre de la Reptiblica, y por autoridad de la Ley,

FALLA

PRIMERO: Tutelar los Derechos Constitucionales Fundamentales a la Vida Digna y Salud de la accionante, sefiora
Kelly Yohana Meza Mercado, acorde a las razones expuestas en la parte considerativa de esta providencia.

En consecuencia, se ordena a EPS SURAMERICANA S.A - E.P.S SURA que, en el improrrogable término de cuarenta
y ocho (48) horas, siguientes a la notificacién de este proveido, autorice y lleve a cabo el suministro del
medicamento denominado “Tecentriq (Atezolizumab) de 840 MG 1V”, en las cantidades y tiempo determinados
por el médico tratante. Asi mismo, en virtud del principio de integralidad, deberd suministrar dentro del marco
normativo vigente, los medicamentos, tratamientos o procedimientos que requiera, en razén a la patologia
“Cdncer de mama E IIIA Triple Negativo”. (...)

TERCERO: Prevenir a EPS SURAMERICANA S.A - E.P.S SURA, para que en lo sucesivo, se abstenga de incurrir en
dilaciones en la autorizacién a los usuarios, de las ordenes relativas a medicamentos formulados por médicos
tratantes. (...)”

-. ii) Sentencia del treinta y uno (31) de marzo de dos mil veinte (2020) proferida por el Tribunal
Contencioso Administrativo del Atlantico, Seccién “C”, Magistrado Ponente: Jorge Eliécer Fandifio
Gallo, en la cual se confirma la sentencia de primera instancia y se amplia la proteccion de
los derechos de la paciente, ordenando tratamiento integral y todo lo que necesitara
imponiendo las siguientes obligaciones:

“Por lo expuesto, el Tribunal Contencioso Administrativo del Atldntico - Seccion “C” Escritural administrando
justicia en nombre de la Reptiblica de Colombia y por autoridad de la ley,

PRIMERO.- CONFIRMAR la sentencia impugnada, de fecha veinte (20) de marzo de dos mil veinte (2020),
proferida por el Juzgado Quince (15) Administrativo del Circuito Judicial de Barranquilla, mediante la cual se
concedié el amparo constitucional de los derechos fundamentales a la “vida digna y salud” de la sefiora Kelly
Yohana Meza Mercado, de conformidad con las razones expuestas en la parte considerativa de esta providencia.

SEGUNDO.- ADICIONAR la sentencia impugnada, de fecha veinte (20) de marzo de dos mil veinte (2020),
proferida por el Juzgado Quince (15) Administrativo del Circuito Judicial de Barranquilla, en los siguientes
términos:
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“SEPTIMO: ORDENAR a la E.P.S. SURAMERICANA - SURA E.P.S, que garantice la continuidad del
tratamiento oncolégico a la paciente Kelly Yohana Meza Mercado por parte del médico tratante
“Médico Tratante - Oncélogo Ivan José Bustillo Chams”, sin que medien dilaciones de caracter
admirativo; de conformidad con las consideraciones expuestas en la parte motiva de esta providencia.”

(.)

TERCERO: ORDENAR a la E.P.S. SURAMERICANA - SURA E.P.S, SUMINISTRAR EN FORMA INMEDIATA Y SIN
DILACIONES a la paciente Kelly Yohana Meza Mercado la quimioterapia “Tecentriq® (Atezolizumab)”y demds
tratamientos, medicamentos y procedimientos que se requieran en razén de la patologia “Cdncer de mama E 111A
Triple Negativo” solicitados por el médico tratante, en los términos y condiciones sefialados en el “numeral
primero de la sentencia del veinte (20) de marzo de dos mil veinte (2020), proferida por el Juzgado Quince (15)
Administrativo del Circuito Judicial de Barranquilla”, debiendo mantener permanentemente informada a la
pacientey al Juez a quo de las gestiones realizadas para el suministro del medicamento y/o tratamiento.

(.)"

-. Orden médica del Oncélogo tratante Ivan Bustillo del 10/02 /2020, asi:

A Clinica
'%* Portoazul

Ivan Bustillo Chams, MD
ONCOLOGIA CLINICA - MEDICINA INTERNA
RM 08 -934/2006
TEL 367-2600 Ext.7901

NOMBRE:__KELLY MEZA FECHA: _10/02/2020
CC:

SE SOLICITA:
1. ATEZOLIZUMAB AMPOLLA. APLICAR 840 MG IV CADA 21
DIAS

-4/2 o Or. [van B
o ON
FIRMA: =T

ustiffo Chams

IVAN BUSTILLO CHAMS, MD

En ese sentido, el argumento traido a colacién por la defensa de SURA Uinicamente era oponible en
sede de tutela, sin embargo, al existir cosa juzgada por el Juez Constitucional quien definié que existio
una transgresion del derecho a la salud de la sefiora Kelly Meza, el que hoy la EPS SURA justifique
que no entregd el medicamento porque no habia registro INVIMA en Colombia para la fecha
especificado para el tratamiento de cancer de mama triple negativo, solamente deja en evidencia
el dolo de la demandada de negarse a suministrar el medicamento en contravia de dos
ordenes judiciales de tutela de inmediato cumplimiento, y una medida cautelar decretada con
la admision de la tutela.

Tratamiento que fue ordenado por el mismo oncélogo tratante de la paciente Kelly Meza Mercado
Dr. Ivan Bustillo, es decir, por criterio médico y juridico (Juez Constitucional) se ordend el suministro
de la quimioterapia, y EPS SURA por criterios administrativos y de economia (que hoy ya no son de
recibo) contraviniendo la decisién del Tribunal Administrativo se opuso a su suministro y entrega.

En ese sentido, cualquier argumento relativo a protocolos médicos para el suministro del
medicamento TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB), se encuentra superado con la decisién del Tribunal
Administrativo que orden6 su entrega inmediata resolviendo el tema del registro del INVIMA,
apelando a un precedente de este 6rgano y del Consejo de Estado donde se dispuso la entrega y
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suministro del mismo indistintamente de que la existencia del registro INVIMA para la patologia
especifica.

Se pone de presente ademas que, no solo la EPS SURA se sustrajo de la obligaciéon de suministrar la
quimioterapia TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB), pese a la orden judicial existente, sino que ademas
nunca garantiz6 la continuidad del tratamiento con el médico oncélogo tratante Dr. [van Bustillo.
Disponiendo que el Oncélogo tratante de la paciente Kelly Meza fuera uno distinto al Dr. Ivan Bustillo,
como el Dr. Oscar Madiedo, lo cual fue un abierto desobedecimiento a la orden judicial, con la
finalidad de evadir su responsabilidad como asegurador de una paciente de alto costo.

Razon por la cual se solicita, se despache desfavorablemente la excepcion propuesta.

2.2. En relacién con la excepcién “2. IMPROCEDENCIA DE PERDIDA DE OPORTUNIDAD:
PRESTACION ADECUADA Y OPORTUNA DE SERVICIOS DE SALUD POR PARTE DE EPS SURA EN EL
TRATAMIENTO DE CANCER DE MAMA TRIPLE NEGATIVO.”, se precisa:

Es falsa la afirmacion del apoderado de la demandada referente a la imposibilidad de que la paciente
Kelly Meza se hubiese podido recuperar. Lo anterior, si se tiene en cuenta que de haber actuado
diligentemente el médico JUAN FELIPE ARIAS BLANCO, y no hubiese “omitido de retirar el segundo
tumor Triple Negativo del seno de la paciente Kelly Meza”, la paciente hubiese tenido una
oportunidad real de recuperacion, la cual fue truncada por el medico JUAN FELIPE ARIAS BLANCO
con su intervencion negligente al no retirar los 2 tumores, tal como se dejé demostrado lineas arriba.

En ese sentido, se evidencia con meridiana claridad que lo que pretende la defensa es confundir al
juez de conocimiento ocultado la negligente actuacién del médico JUAN FELIPE ARIAS BLANCO, para
evadir la responsabilidad que le asiste por la deficiente practica médica de este mastélogo que se
sustrajo de haber extirpado ambos tumores de la mama izquierda de la paciente Kelly Meza.

Pretendiendo ademas contradecir el criterio clinico de todos los médicos que se encuentran de
acuerdo con el criterio de la Onco6loga Sandra Franco, inicamente con la finalidad de encubrir las
actuaciones omisivas del mastélogo JUAN FELIPE ARIAS BLANCO, quien es el responsable directo de
todo el dafio sufrido por la paciente Kelly Meza.

Asi mismo, se repite que es irrelevante el hecho de que para la fecha la quimioterapia ordenada por
el médico tratante no hubiese tenido registro INVIMA, pues ya existia orden de tutela por parte del
Tribunal Administrativo del Atlantico hacia EPS SURA de que suministrara el medicamento, sin
embargo, en su momento se negd a cumplir con la orden judicial y hoy en sede de responsabilidad
justifica el desacato de la decisiéon que conllevd a la muerte de la paciente Kelly Meza por negarse a
cumplir la orden de tutela del tribunal que dispuso el suministro inmediato de la quimioterapia
TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB). En ese sentido, el apoderado de la demandada EPS SURA pretende
normalizar los 2 escenarios de responsabilidad, esto es, la omisién del médico JUAN FELIPE ARIAS
BLANCO en sacar el segundo tumor triple negativo del seno izquierdo de la paciente Kelly Meza; y la
omision de EPS SURA de cumplir con los fallos de tutela y la medida cautelar que ordenaron el
suministro inmediato de la quimioterapia TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB).

Cabe anotar que este argumento de la falta de registro INVIMA para la fecha, inicamente era de
importancia para EPS SURA si ésta era quien debia suministrar el medicamento, pues cuando lo
compraba la paciente Kelly Meza era perfectamente colocado en su organismo por la [PS Portoazul
con la aprobacidn de su asegurador EPS SURA, que s6lo utilizaba el argumento del INVIMA cuando le
tocaba comprar y suministrar la quimioterapia TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB), que debid
comprarse la misma paciente, pese a la orden médica y judicial.
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Razon por la cual se solicita, se despache desfavorablemente la excepcion propuesta.

2.3.Enrelacion con la excepcion “COBRO EXCESIVO DE PERJUICIOS EXTRAPATRIMONIALES”, se
precisa:

Se precisa que no es cierto la inexistencia de perjuicios materiales, pues en el archivo de pruebas No
9, se relacionan las siguientes pruebas que acreditan dafios materiales por la suma de $48.961.424,
asf:

-. Facturas de pago de examen genético One Fundation en la Clinica Fundacién Santa Fe
ordenado por el médico tratante Oncélogo Iban Bustillo y no cubierto por la EPS SURA,
cancelado de manera particular por parte de la Paciente Kelly Meza del 09/01/2020, por valor
de $18.513.000:

FECHA DE ENVIO: 2020/01/08 PRESUPUESTO No 5003
NOMBRES KELLY YOHANA

APELLIDOS: MEZA MERCADO

IDENTIFICACION: CC- 22563385

PROCEDIMIENTO: PERFIL GENOMICO COMPLETO EN TUMOR SOLIDO FOUNDATIONONE

SERVICIO: PATOLOGIA TIPO: 3

PAGADOR: PAGO DIRECTO CODIGO CONSIGNACION 2020015003

PRESUPUESTO APROXIMADO
[_cobieo | DESCRIPCION ] CANT. ]
| sssi12F  |PERFIL GENOMICO COMPLETO EN TUMOR SOLIDO FOUNDATIONONE | 1 |
[ VALOR APROXTMADO DEL SERVICIO PRESUPUESTADO [s 18.513.000 |

Para acceder a la prestacion del servicio cotizado es necesario que de manera previa cancele el den por ciento (100 %)
del valor cotizado.

El valor de lo presupuestado puede cambiar de acuerdo a condiciones médicas y/o evolucién del paciente, situacién que
serd informada por el 4rea de faturacién con el fin de cancelar excedente.

El pago se puede realizar en las cajas del hospital, en efectivo, tarjeta débito, tarjetas de crédito, o realizando
consignacién en la Cuenta Corriente de Bancolombia N°. 2010193516-1. "Si la opcion seleccionada es consignacion en
oficina (Cheque o Efectivo), favor colocar en el formato de depésito en referencias 1 y 2 el CODIGO DE CONSIGNACION ,
el cual aparece en el recuadro superior”. Después de realizar la consignacién es indispensable enviar copia legible al
correo: cajaprin02@fsfb.org.co y presentaria sin falta alguna el dia del ingreso.

Si consigna en cheque favor tener en cuenta que la autorizacion para acceder al servicio se dara una vez el cheque haga
canje y si realizan trasferencia internacional recuerde que el registro del pago se puede demorar ocho (8) dias. EI NIT de
la Fundacién Santa Fe de Bogota es 860.037.950-2.

Horarios de cajas: Caja principal (3 piso) de lunes a viemnes de 7:00 a.m. a 3:30 p.m.
‘Caia del servicio de uraencias (2° piso) 24 horas al dia.
La vigencia de este presupuesto es de 90 dias contados a partir de la fecha de elaboracion.
Este presupuesto no constituye obligacién por parte del hospital para la realizacién de lo cotizado.

Cordialmente,
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-. Facturas de compra particular por parte de la Paciente Kelly Meza de la quimioterapia
TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB), de fecha 15/02/2020, debido a que la EPS SURA se negé a
cumplir con las ordenes de tutela que le obligaban a suministrar el medicamento, por valor
de $28.720.000:
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Recibo de caja para aplicacion particular de la quimioterapia TECENTRIQ®
(ATEZOLIZUMAB), y medicamentos oncolégicos en la Clinica Porto Azul de fecha 13/03/2020

debido a que la EPS SURA se negé a cumplir con las ordenes de tutela que le obligaban a
suministrar el medicamento:
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-. Recibo de caja para aplicacion particular de la quimioterapia TECENTRIQ®
(ATEZOLIZUMAB), en la Clinica Porto Azul de fecha 27/03/2020, debido a que la EPS SURA se
neg6 a cumplir con las ordenes de tutela que le obligaban a suministrar el medicamento:
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-. Recibo de caja para aplicacion particular de la quimioterapia TECENTRIQ®
(ATEZOLIZUMAB), en la Clinica Porto Azul de fecha 27/03/2020, debido a que la EPS SURA se

neg6 a cumplir con las ordenes de tutela que le obligaban a suministrar el medicamento:
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-. Transferencia Electronica de Hernando Meza a Kelly Meza con la finalidad pagar gastos
médicos:
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En ese sentido, se desmienten las afirmaciones de la parte demandada tendientes a confundir a la
sefiora juez para evadir la responsabilidad que le asiste, y de la cual se ha sustraido inclusive en sede
de tutela, donde asumid la conducta de no suministrar el medicamento de una paciente de alto costo,
obligdndola a costearse su propio tratamiento.

Razon por la cual se solicita, se despache desfavorablemente la excepcion propuesta.

2.4.Enrelacién con la excepcion “4.- INEXISTENCIA DEL DANO MATERIAL Y DEL LUCRO CESANTE
RECLAMADO”, se precisa:

No es cierto las afirmaciones del demandado relativa a la indebida tasacion del lucro cesante,
como quiera que existe una presuncién jurisprudencial y legal en donde toda persona fallecida
devengaba al momento de su muerte un salario minimo legal (el cual debe ser indexado), presuncion
que pretende desconocer el apoderado de EPS SURA (asi como desconocié su obligaciéon de
suministrar la quimioterapia ATEZOLIZUMAB) con la finalidad de evadir su responsabilidad en el
proceso de responsabilidad médica.

Al respecto, la Corte Suprema de Justicia, Sala de Casacion Civil, Sentencia del 12 de noviembre de
2019, Radicacién: 73001-31-03-002-2009-00114-01, ha sefialado:

Asi lo dejé sentado esta Corporacion, al senalar:

Demostrado, entonces, que se causaron perjuicios no se puede
dictar fallo exonerando de la condena bajo el argumento de gque
no obra demostracion de la cuantia del mismo ni tampoco se
puede morigsrar o amainar su monto predicando de manera
simple y rutinaria gque no hay forma de acreditar una superior,
razdn por la cual tiene que acudirse a deducir como retribuciéon
por los servicios prestados la correspondiente al ‘salario minimo
legal’ (SC de 21 oct. 2013, rad. n.” 2009-00392-01).

La wutilizacion de la remuneraciom minima en la
jurisprudencia ¢s de wvieja data, soportada en pautas de
equidad ¥y sentido comun, con el fin de evitar gue la
indemnizacion s¢ pierda en divagaciones probatorias, al paso

que garantiza la proteccion de la victimal.

Obviar esta obligacién «desconoce la existencia de [estal
capacidad... en toda persona humana qgque como atributo
indestructible forma parte de su rmisma sustantividad
existencial. La plena capacidad cordial {incluyendo la mental,
pruesto gque concepidos al hombre como wun ser unico e indiviso)
iy por lo tanto, su habilidad, siempre entraria la posibilidad de
gue luchara y buscara la forma de obtener, asi sea, exclusiva

Yy egofstamente su propio sustento para sobrevivir sin

solidaridad con su familia» (SC16690, 17 nov. 2016, rad. n.°
2000-00196-01).

En ese orden de ideas, la demandada pretende desconocer las consecuencias econdmicas generadas
por su actuacion omisiva, negligente y de negacion al suministro de tecnologias,
medicamentos y procedimientos en el proceso del tratamiento oncoldgico de la paciente Kelly
Meza Mercado, pues es de su pleno conocimiento el precedente citado.

Cabe anotar que si bien existe una presuncion de la ayuda a la menor hija de Kelly Meza, la nina Maria
Zabaleta hasta la edad de establecimiento de 25 afios, también lo es que luego de esa edad la totalidad
de la ayuda seria para su pareja el sefior Jorge Lobelo, la cual seria hasta la fecha probable de muerte
de esté, teniendo ademas el derecho de acrecer.
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Al respecto, la Corte Suprema de Justicia, Sala de Casacion Civil, Magistrado Ponente: Luis
Armando Tolosa Villabona, SC4703-2021, Radicaciéon: 11001-31-03-037-2001-01048-01,
Sentencia del veintid6s (22) de octubre de dos mil veintiuno (2021), asi:

“15.5.2. Para la conyuge sobreviviente se tasard entre la fecha estimada de esta decision

y el 13 de mayo de 2037, data final de la vida probable del causante segtin la tabla de
mortalidad vigente para el momento del hecho lesivo, con el acrecimiento de la
proporcién de sus hijas, sobre la base del 100°/o del ingreso actualizado de la
victima.”

De conformidad con lo expuesto, no es cierto el argumento planteado por la parte demandada
relativo a la inexistencia de su obligacion de pagar lucro cesante por la muerte de la paciente
Kelly Meza que le es imputable al Médico JUAN FELIPE ARIAS BLANCO en sacar el segundo
tumor triple negativo del seno izquierdo de la paciente Kelly Meza; y 1a omision de EPS SURA
de cumplir con los fallos de tutela y la medida cautelar que ordenaron el suministro inmediato
de la quimioterapia TECENTRIQ® (ATEZOLIZUMAB).

Razon por la cual se solicita, se despache desfavorablemente la excepcion propuesta.
II1. PETICIONES

PRIMERO: Se nieguen las excepciones propuestas por la parte demandada, de conformidad con las
razones expuestas.

SEGUNDO: Se concedan las pretensiones de la demanda.

TERCERO: Se niegue o rechace de plano las pruebas aportadas por la parte demandada EPS SURA en
la contestaciéon de la demanda en el presente proceso, de conformidad con las razones expuestas.

Asi mismo, se solicita que se nieguen las solicitudes probatorias del demandado por ser
inconducentes, impertinentes e inttiles en relacion con la demostracion de los elementos de la
responsabilidad extracontractual, sino que las mismas se encuentran encaminadas a generar
innumerables actuaciones que generarian un desgaste en la administracidn de justicia y demoras
procesales, e inducir en confusion al juez de conocimiento.

CUARTO: Que se contintien las demas etapas procesales.
IV. SOLICITUD DE PRUEBAS

De conformidad con los argumentos antes esbozados y conforme a lo patentado en el articulo 370
del CGP, me permito efectuar la siguiente solicitud probatoria:

4.1. SOLICITUD DE OFICIOS:

4.1.1. OFICIESE A LA CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA, para efectos que aporte la siguiente
informacién:

TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS, IMAGENES DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS
GENERADAS Y DEMAS QUE REPOSEN ANTE ESA ENTIDAD PRESTADORA DE SALUD,
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correspondientes a la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba
con la CC. 22.563.385 quien fue atendida desde el afio 2018 por cancer de mama falleciendo en el
mes de octubre de 2021.

Para efectos de acreditar la carga procesal establecida en el articulo 173 del C.G.P., me permito
acompaiiar constancia y radicacién de derecho de peticién a la CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA,
radicado por mis apadrinados el dia 12 de septiembre de 2024.

4.1.2. OFICIESE A LA EPS SURA, para efectos que aporte la siguiente informacion:

TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS, IMAGENES DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS
GENERADAS Y DEMAS QUE REPOSEN ANTE ESA ENTIDAD PROMOTORA DE SALUD,
correspondientes a la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba
con la CC. 22.563.385 quien fue atendida desde el afio 2018 por cancer de mama falleciendo en el
mes de octubre de 2021.

Para efectos de acreditar la carga procesal establecida en el articulo 173 del C.G.P., me permito
acompafiar constancia y radicacion de derecho de peticiéon a la EPS SURA, radicado por mis
apadrinados el dia 12 de septiembre de 2024.

4.1.3. OFICIESE AL MEDICO TRATANTE JUAN FELIPE ARIAS BLANCO, para efectos que aporte
la siguiente informacion:

TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS, IMAGENES DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS
GENERADAS Y DEMAS QUE REPOSEN ANTE SU CONSULTORIO MEDICO, correspondientes a la
seflora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba con la CC. 22.563.385
quien fue atendida desde el afio 2018 por cancer de mama falleciendo en el mes de octubre de 2021.

Para efectos de acreditar la carga procesal establecida en el articulo 173 del C.G.P., me permito
acompafiar constancia y radicacién de derecho de peticidn al médico tratante, radicado por mis
apadrinados el dia 12 de septiembre de 2024.

4.2. DOCUMENTALES

4.2.1.Se aporta al presente certificado de traduccion de los exdmenes practicados a la fallecida sefiora
KELLY YOHANA MEZA MERCADO, por FOUNDATION ONE CDX y FOUNDATION ONE PD-L1.

V. NOTIFICACIONES JUDICIALES
- Los demandados:
Nombres y Apellidos: E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA
Nit. 800088702-2

Telefono (s) Celular: PBX: 361 79 00y 361 79 69.
Correo Electrénico: notificacionesjudiciales@suramericana.com.co

Direccidn Notificacion: Calle 82 # 51B-64, Barranquilla, Atlantico
Su apoderado las recibe en: Calle 76 No. 54-11 EDIFICIO WORLD TRADE CENTER, oficina 306, de
Barranquilla, mail es cquinonesgomez@hotmail.com
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Nombres y Apellidos: CLINICA PORTOAZUL S.A. - CPA BARRANQUILLA

Nit: 900.248.882 - 1

Telefono (s) Celular: 3015205269

Correo Electronico: notificacionesjudicialesportoazul@auna.org y

christian.insignares@clinicaportoazul.com

Direccion Notificacion: CR 30 Corredor Universitario No.1 - 850 Municipio: Puerto Colombia -
Atlantico

Su apoderado las recibe en: Carrera 44 No. 37 - 21, oficina 13-07, edificio Suramericana, de esta
ciudad, correo electronico howard.perez@hotmail.com.

Nombres y Apellidos: JUAN FELIPE ARIAS BLANCO - MEDICO TRATANTE

C.C: 91.524.465

Telefono (s) Celular: PBX: 311 4289152

Correo Electrénico: juanf.ariasmastologo@gmail.com y juanf arias@hotmail.com

Direccion Notificacion: Cra 30 corredor universitario No. 1 - 850 Cons. 707 Torre Médica Clinica

Porto Azul, Barranquilla, Atlantico
Su apoderado las recibe en: absierraabogadoscorp@gmail.com y jharolsuarezabogado@gmail.com

Con todo respeto,

i

ADIEL CARRASCAL ROBLES
C.C. 72.286.590 de Barranquilla (Atl.)
T.P.219.146 del C. S. de la].
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De: Cesar Meza <cesarmezamercado@gmail.com>

Enviado el: jueves, 12 de septiembre de 2024 10:11 a. m.

Para: auxiliar.archivo2@clinicaportoazul.com

Asunto: SOLICITUD DE HISTORIA CLINICA COMPLETA DE KELLY YOHANA MEZA MERCADO
IDENTIFICADA CON CC 22.563.385 DESDE 2018 HASTA OCTUBRE DE 2021

Datos adjuntos: ARC-05-02-V5-Formato-solicitud-historias-clinicas - SOLICITUD HISTORIA CLINICA

KELLY MEZA MERCADO.pdf

Barranquilla D.E.I.P., septiembre 12 de 2024

Sefores

I.P.S. PORTOAZUL
auxiliar.archivo2@clinicaportoazul.com
Ciudad.

Asunto: Derecho Fundamental de Peticion (Articulo 23 Constitucién Nacional) Solicitud de Historia
Clinica Completa de la Paciente Fallecida KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se
identificaba con la CC. 22.563.385.

Respetados Sefores,

Mi nombre es CESAR HERNANDO MEZA MERCADO, identificado con cédula de ciudadania no.
1.140.826.081, hermano de la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se
identificaba con la CC. 22.563.385, por lo cual me permito presentar las siguientes solicitudes:

1. Se sirva hacerme entrega de TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS, IMAGENES
DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS GENERDAS Y DEMAS QUE REPOSEN ANTE ESA ENTIDAD
PROMOTORA DE SALUD, correspondientes a mi fallecida hermana KELLY YOHANA MEZA
MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba con la CC. 22.563.385 quien fue atendida desde
el ano 2018 por cancer de mama falleciendo en el mes de octubre de 2021.

Anexo: Copia de cédula de ciudadania de la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO y del Senor CESAR
MEZA MERCADO.

Las notificaciones con recibidas en el correo electrénico cesarmezamercado@gmail.com, celular
3008339317.

Cordialmente,

CESAR HERNANDO MEZA MERCADO
CC. 1.140.826.081 de Barranquilla
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Puerto Co|omb|a, Septiembre 12 de 2024

Sefores:
Clinica Portoazul.
Referencia: Solicitud de Historia Clinica

Por medio del presente solicito copia de Historia Clinica del paciente:

KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD)

Con documento de identidad Tipo CcC Numero 22.563.385

Motivo por el cual esta solicitando la copia de Historia Clinica
Para ser aportado dentro de proceso judicial.

Fecha de ingreso: 2018 Fecha de egreso: 2021

Solicitado enCD _S|  en copias

Atentamente,

CESAR HERNANDO MEZA MERCADO (HERMANGS}

Nombre completo del solicitante

N°. De identificacion: 1-140.826.081
Namero telefonico: 3008339317

Entregada por:

» ESPACIO PARA AREA DE ARCHIVO

Direccion: Calle 96 No. 52B — 31 Barranquilla Fecha de entrega de la historia clinica:

Ciudad: BARRANQUILLA

Email: c€sarmezamercado@gmail.com

Numero de folios:

Valor a cancelar:

Recibida por:

Nombre legible
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JUSTIFICACION Y REQUISITOS DE SOLICITUD HISTORIA CLINICA

RESOLUCION 1995 DE 1999

La Historia Clinica es un documento privado, obligatorio y sometido a reserva, en el cual se
registran cronoldgicamente las condiciones de salud del paciente, los actos médicos y los demas
procedimientos ejecutados por el equipo de salud que interviene en su atencion. Dicho documento
Gnicamente puede ser conocido por terceros previa autorizacion del paciente o en los casos
previstos por la ley.

ACCESO A LA HISTORIA CLINICA

Podran acceder a la informacién contenida en la historia clinica, en los términos previstos en la
Ley:

1) El usuario.

2) El Equipo de Salud. (Auditor Medico)

3) Las autoridades judiciales y de Salud en los casos previstos en la Ley.

4) Las demas personas determinadas en la ley.

El acceso a la historia clinica, se entiende en todos los casos, Unica y exclusivamente para los
fines que de acuerdo con la ley resulten procedentes, debiendo en todo caso, mantenerse la
reserva legal.

REQUISITOS PARA SOLICITAR HISTORIA CLINICA

PACIENTE: Presentar documento de Identidad y diligenciar formato de solicitud el cual se lo
entregaran en Archivo.

FAMILIAR AUTORIZADO: Debe diligenciar el formato de autorizacién a terceros el cual se lo
entregaran en Archivo, con la copia de documento de identidad y copia del documento de identidad
del Paciente.

La autorizacion debe estar firmada en original por el paciente y huella del paciente.

MENORES DE EDAD: La solicitud puede ser firmada por los dos padres o el tutor segun sea el
caso, anexando copia de documento de identidad de cada uno de ellos.

PACIENTE FALLECIDO: La esposa debe presentar registro de matrimonio en caso de union libre.
Acta de Conciliacion suscrita por los compafieros permanentes, en centro legalmente constituido.
Tiempo de entrega sera de 5 dias a partir de la recepcion de la solicitud. Las copias tienen un valor
de $200 pesos cada hoja.

Horario de Atencion:

Lunes a viernes:

8:00 am - 12:30 P.M

2: 00 pm - 6: 00 pm

LUGAR: Archivo ubicado en el segundo piso ala sur.



REPUBLICA DE COLOMBIA
lDENTIFlCAciON PERSONAL

FECHA DE NACIMIENTO 29'N°V'1989

BARRANQUILLA
(ATLANTICO)

" LUGAR DE NACIMIENTO:

1.85 O+ M
ESTATURA G.S. RH SEXO
05-DIC-2007 BARRANQUILLA

FECHA Y LUGAR DE EXPEDICION 45t fussd yre

REGISTRADOR NACIONAL
CARLOS ARIEL SANCHEZ TORRES

P-0300150-00093463-M-1140826081-20081011 0004246895A 1 24698216







adielcarrascal@hotmail.com

De: Cesar Meza <cesarmezamercado@gmail.com>

Enviado el: jueves, 12 de septiembre de 2024 9:32 a. m.

Para: juanf.ariasmastologo@gmail.com; juanf_arias@hotmail.com

Asunto: SOLICITUD DE HISTORIA CLINICA COMPLETA DE KELLY YOHANA MEZA MERCADO
IDENTIFICADA CON CC 22.563.385 DESDE 2018 HASTA OCTUBRE DE 2021

Datos adjuntos: DERECHO DE PETICION JUAN FELIPE ARIAS - HISTORIA CLINICA KELLY MEZA pdf

Barranquilla D.E.I.P., septiembre 12 de 2024

Senor

JUAN FELIPE ARIAS BLANCO - MEDICO TRATANTE
juanf.ariasmastologo@gmail.com
juanf_arias@hotmail.com

Ciudad.

Asunto: Derecho Fundamental de Peticién (Articulo 23 Constitucién Nacional) Solicitud de Historia
Clinica Completa de la Paciente Fallecida KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se
identificaba con la CC. 22.563.385.

Respetados Sefiores,

Mi nombre es CESAR HERNANDO MEZA MERCADO, identificado con cédula de ciudadania no.
1.140.826.081, hermano de la sefnora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se
identificaba con la CC. 22.563.385, por lo cual me permito presentar las siguientes solicitudes:

1. Se sirva hacerme entrega de TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS, IMAGENES
DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS GENERADAS Y DEMAS QUE REPOSEN ANTE SU
CONSULTORIO MEDICO, correspondientes a mi fallecida hermana KELLY YOHANA MEZA
MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba con la CC. 22.563.385 quien fue atendida desde
el ano 2018 por cancer de mama falleciendo en el mes de octubre de 2021.

Anexo: Copia de cédula de ciudadania de la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO y del Senor CESAR
MEZA MERCADO.

Las notificaciones con recibidas en el correo electréonico cesarmezamercado@gmail.com, celular
3008339317.

Cordialmente,



CESAR HERNANDO MEZA MERCADO
CC. 1.140.826.081 de Barranquilla



Barranquilla D.E.I.P., septiembre 12 de 2024

Sefior
JUAN FELIPE ARIAS BLANCO - MEDICO TRATANTE
juanf.ariasmastologo@gmail.com

juanf arias@hotmail.com
Ciudad.

Asunto: Derecho Fundamental de Peticion (Articulo 23 Constitucion Nacional) Solicitud de
Historia Clinica Completa de la Paciente Fallecida KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD)
quién en vida se identificaba con la CC. 22.563.385.

Respetados Sefiores,

Mi nombre es CESAR HERNANDO MEZA MERCADO, identificado con cédula de ciudadania
no. 1.140.826.081, hermano de la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién
en vida se identificaba con la CC. 22.563.385, por lo cual me permito presentar las siguientes
solicitudes:

1. Se sirva hacerme entrega de TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS,
IMAGENES DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS GENERADAS Y DEMAS QUE
REPOSEN ANTE SU CONSULTORIO MEDICO, correspondientes a mi fallecida hermana
KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba con la CC.
22.563.385 quien fue atendida desde el afio 2018 por cancer de mama falleciendo
en el mes de octubre de 2021.

Anexo: Copia de cédula de ciudadania de la sefora KELLY YOHANA MEZA MERCADO vy del
Sefor CESAR MEZA MERCADO.

Las notificaciones con recibidas en el correo electronico cesarmezamercado@gmail.com,
celular 3008339317.

Cordialmente,

Qzeoc o2k W‘Cﬂ%

CESAR HERNANDO MEZA MERCADO
CC. 1.140.826.081 de Barranquilla
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adielcarrascal@hotmail.com

De: Cesar Meza <cesarmezamercado@gmail.com>

Enviado el: jueves, 12 de septiembre de 2024 9:30 a. m.

Para: registrosclinicosIPS@sura.com.co; Cesar Meza

Asunto: SOLICITUD DE HISTORIA CLINICA COMPLETA DE KELLY YOHANA MEZA MERCADO
IDENTIFICADA CON CC 22.563.385 DESDE 2018 HASTA OCTUBRE DE 2021

Datos adjuntos: DERECHO DE PETICION SURA EPS - HISTORIA CLINICA KELLY MEZA pdf

Barranquilla D.E.I.P., septiembre 12 de 2024

Sefores

E.P.S. SURAMERICANA -E.P.S. SURA
registrosclinicos|IPS@sura.com.co
Ciudad.

Asunto: Derecho Fundamental de Peticion (Articulo 23 Constitucién Nacional) Solicitud de Historia
Clinica Completa de la Paciente Fallecida KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se
identificaba con la CC. 22.563.385.

Respetados Sefores,

Mi nombre es CESAR HERNANDO MEZA MERCADO, identificado con cédula de ciudadania no.
1.140.826.081, hermano de la sefnora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se
identificaba con la CC. 22.563.385, por lo cual me permito presentar las siguientes solicitudes:

1. Se sirva hacerme entrega de TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS, IMAGENES
DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS GENERDAS Y DEMAS QUE REPOSEN ANTE ESA ENTIDAD
PROMOTORA DE SALUD, correspondientes a mi fallecida hermana KELLY YOHANA MEZA
MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba con la CC. 22.563.385 quien fue atendida desde
elano 2018 por cancer de mama falleciendo en el mes de octubre de 2021.

Anexo: Copia de cédula de ciudadania de la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO y del Sefior CESAR
MEZA MERCADO.

Las notificaciones con recibidas en el correo electréonico cesarmezamercado@gmail.com, celular
3008339317.

Cordialmente,



CESAR HERNANDO MEZA MERCADO
CC. 1.140.826.081 de Barranquilla



Barranquilla D.E.I.P., septiembre 12 de 2024

Sefiores

E.P.S. SURAMERICANA - E.P.S. SURA
registrosclinicosIPS@sura.com.co
Ciudad.

Asunto: Derecho Fundamental de Peticion (Articulo 23 Constitucion Nacional) Solicitud de
Historia Clinica Completa de la Paciente Fallecida KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD)
quién en vida se identificaba con la CC. 22.563.385.

Respetados Sefiores,

Mi nombre es CESAR HERNANDO MEZA MERCADO, identificado con cédula de ciudadania
no. 1.140.826.081, hermano de la sefiora KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién
en vida se identificaba con la CC. 22.563.385, por lo cual me permito presentar las siguientes
solicitudes:

1. Se sirva hacerme entrega de TODAS Y CADA UNA DE LAS HISTORIAS CLINICAS,
IMAGENES DIAGNOSTICAS, ORDENES MEDICAS GENERDAS Y DEMAS QUE REPOSEN
ANTE ESA ENTIDAD PROMOTORA DE SALUD, correspondientes a mi fallecida
hermana KELLY YOHANA MEZA MERCADO (QEPD) quién en vida se identificaba con
la CC. 22.563.385 quien fue atendida desde el afo 2018 por cdncer de mama
falleciendo en el mes de octubre de 2021.

Anexo: Copia de cédula de ciudadania de la seifora KELLY YOHANA MEZA MERCADO vy del
Sefor CESAR MEZA MERCADO.

Las notificaciones con recibidas en el correo electronico cesarmezamercado@gmail.com,
celular 3008339317.

Cordialmente,

C_e@ac Hac \Qm«od?!

CESAR HERNANDO MEZA MERCADO
CC. 1.140.826.081 de Barranquilla
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L] FOUNDATIONONE®CDXx

ABOUT THE TEST FoundationOne®CDx is a next-generation sequencing (NGS) based
assay that identifies genomic findings within hundreds of cancer-related genes.

PATIENT
Meza Mercado, Kelly Yohana

TUMOR TYPE

Breast invasive ductal carcinoma
(IDC)

COUNTRY CODE ORDERED TEST #
co ORD-0732446-01

REPORT DATE
20 Jan 2020

PATIENT

DISEASE Breast invasive ductal carcinoma (IDC)
NAME Meza Mercado, Kelly Yohana

DATE OF BIRTH 21 January 1981

SEX Female

MEDICAL RECORD # Not given

PHYSICIAN

ORDERING PHYSICIAN HENAO MEJIA, CLAUDIA MARIA
MEDICAL FACILITY FUNDACION SANTA FE DE BOGOTA
ADDITIONAL RECIPIENT None

MEDICAL FACILITY ID 315879

PATHOLOGIST Provided, Not

SPECIMEN

SPECIMEN SITE Soft Tissue

SPECIMEN ID MP-186-D-19 (190L 19919)
SPECIMEN TYPE Block

DATE OF COLLECTION 30 October 2019
SPECIMEN RECEIVED 13 January 2020

Sensitivity for the detection of copy number alterations is reduced due to sample quality.

Biomarker Findings
Microsatellite status - MS-Stable
Tumor Mutational Burden -1 Muts/Mb

Genomic Findings

For a complete list of the genes assayed, please refer to the Appendix.
FGF3 amplification

FGF4 amplification

TP53 C275F

3 Disease relevant genes with no reportable alterations: ERBB2, BRCAT,
BRCA2

0 Therapies with Clinical Benefit 0 Clinical Trials

0 Therapies with Lack of Response

BIOMARKER FINDINGS ACTIONABILITY

Microsatellite status - Ms-Stable

No therapies or clinical trials. see Biomarker Findings section

Tumor Mutational Burden - 1 Muts/Mb

No therapies or clinical trials. see Biomarker Findings section

No therapies or clinical trials are associated
with the Genomic Findings for this sample.

If you have questions or comments about this result, please contact your
Foundation Medicine customer support representative.

Phone: 1-888-988-3639
Online: foundationmedicine.com
Email: client.services@foundationmedicine.com

GENOMIC FINDINGS WITH NO REPORTABLE THERAPEUTIC OR CLINICAL TRIALS OPTIONS

For more information regarding biological and clinical significance, including prognostic, diagnostic, germline, and potential chemosensitivity

implications, see the Genomic Findings section.

FGF3 - amplification
FGF4 - amplification

p.3 TP53-C275F p. 4
p.3

NOTE Genomic alterations detected may be associated with activity of certain approved therapies; however, the agents listed in this report may have varied clinical evidence in the patient's tumor type. Therapies and
the clinical trials listed in this report may not be complete and exhaustive. Neither the therapeutic agents nor the trials identified are ranked in order of potential or predicted efficacy for this patient, nor are they
ranked in order of level of evidence for this patient's tumor type. This report should be regarded and used as a supplementary source of information and not as the single basis for the making of a therapy decision. All
treatment decisions remain the full and final responsibility of the treating physician and physicians should refer to approved prescribing information for all therapies.

Therapies contained in this report may have been approved by the US FDA.

Electronically signed by Richard Huang, M.D. | Julia Elvin, M.D., Ph.D., Laboratory Director | 20 January

2020 | Foundation Medicine, Inc. | 1.888.988.3639

Sample Preparation: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141 CLIA: 22D2027531
Sample Analysis: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141- CLIA: 22D2027531
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FOUNDATIONONE®CDXx

Q

orDERED TEST # ORD-0732446-01

PATIENT TUMOR TYPE REPORT DATE
Meza Mercado, Kelly Yohana  Breast invasive ductal carcinoma 20 Jan 2020
(IDC)

BIOMARKER FINDINGS

BIOMARKER
Microsatellite status

RESULT
MS-Stable

POTENTIAL TREATMENT STRATEGIES

On the basis of clinical evidence, MSS tumors are
significantly less likely than MSI-H tumors to
respond to anti-PD-1 immune checkpoint
inhibitors'3, including approved therapies
nivolumab and pembrolizumab?. In a retrospective
analysis of 361 patients with solid tumors treated

with pembrolizumab, 3% were MSI-H and
experienced a significantly higher ORR compared
with non-MSI-H cases (70% vs. 12%, p=0.001)°.

FREQUENCY & PROGNOSIS

No MSI was observed in two large scale analyses
of breast cancer samples®”’. However, in Lynch
syndrome-related breast cancer, MSI has been
reported in 51-85% of cases8™3. A prospective
study observed increased MSI following
chemotherapy treatment, and MSI is associated
with incidence of secondary tumors'.

FINDING SUMMARY
Microsatellite instability (MSI) is a condition of

genetic hypermutability that generates excessive
amounts of short insertion/deletion mutations in
the genome; it generally occurs at microsatellite
DNA sequences and is caused by a deficiency in
DNA mismatch repair (MMR) in the tumor'®.
Defective MMR and consequent MSI occur as a
result of genetic or epigenetic inactivation of one
of the MMR pathway proteins, primarily MLHz,
MSH2, MSH6, or PMS2'>7. This sample is
microsatellite-stable (MSS), equivalent to the
clinical definition of an MSS tumor: one with
mutations in none of the tested microsatellite
markers'3-20. MSS status indicates MMR
proficiency and typically correlates with intact
expression of all MMR family proteins'>1719-20,

BIOMARKER

Tumor Mutational
Burden

RESULT
1 Muts/Mb

POTENTIAL TREATMENT STRATEGIES

On the basis of clinical evidence in solid tumors,
increased TMB may be associated with greater
sensitivity to immunotherapeutic agents,
including anti-PD-L12"23 and anti-PD-1
therapies?'-24. Higher TMB has corresponded with
increased ORR and OS from treatment with
immune checkpoint inhibitors in pan-tumor
studies?-24. Analyses across several solid tumor
types have identified that patients with higher
TMBs (=16-20 Muts/Mb) achieved greater clinical
benefit using PD-1/PD-L1 monotherapy,
compared with patients treated with
chemotherapy? or those with lower TMBs22.
Additionally, higher TMB is significantly
associated with improved OS with immune
checkpoint inhibitor treatment for patients with
advanced cancer across 9 solid tumor types?.

However, the KEYNOTE 158 trial found
significant improvement in ORR in a large cohort
of patients with a TMB of 210 Muts/Mb
compared with those with TMBs <10 across
multiple solid tumor types, with similar findings
observed in the KEYNOTE 028 and o012 trials?.
Together, these studies suggest that patients with
TMB =10 Muts/Mb may derive clinical benefit
from PD-1/PD-L1 inhibitors.

FREQUENCY & PROGNOSIS

Invasive breast ductal carcinoma harbors a median
TMB of 3.6 mutations per megabase (muts/Mb),
and 1.4% of cases have high TMB (>20 muts/
Mb)2. The Breast Invasive Carcinoma TCGA
analysis reported an average (non-silent) mutation
load of 0.84 muts/Mb for luminal A tumors, 1.38
muts/Mb for luminal B tumors, 2.05 muts/Mb for
HER2-enriched tumors, and 1.68 muts/Mb for
basal-like tumors?’. In breast cancer, TMB is
significantly higher in recurrent versus primary
tumors and CDH1-mutated versus CDH1-wildtype
tumors?8. Higher frequencies of TMB high
(>20Mut/mb) have also been reported in
metastatic invasive lobular carcinomas (8.9%)
compared to metastatic invasive ductal carcinomas
(1.6%)28. In estrogen receptor-positive breast
cancer, increased mutation load (> mean of 1.25

muts/Mb) associated with shorter OS (HR of 2.02)
in an analysis of the TCGA data?. In another
study, the number of mutated genes associated
with higher tumor grade30. Although the number
of mutated genes did not correlate with OS by
multivariate analysis, cases with 22 or more
mutated genes had significantly worse OS than
cases with fewer than 22 mutated genes (HR of
4.6)%0.

FINDING SUMMARY

Tumor mutational burden (TMB, also known as
mutation load) is a measure of the number of
somatic protein-coding base substitution and
insertion/deletion mutations occurring in a tumor
specimen. TMB is affected by a variety of causes,
including exposure to mutagens such as
ultraviolet light in melanoma3'-32 and cigarette
smoke in lung cancer3-34, mutations in the
proofreading domains of DNA polymerases
encoded by the POLE and POLD1 genes3>-3%, and
microsatellite instability (MSI)3538-39, This sample
harbors a TMB level associated with lower rates of
clinical benefit from treatment with PD-1- or PD-
La-targeting immune checkpoint inhibitors
compared with patients with tumors harboring
higher TMB levels, based on several studies in
multiple solid tumor types?2-23.

Electronically signed by Richard Huang, M.D. | Julia Elvin, M.D., Ph.D., Laboratory Director | 20 January

2020 | Foundation Medicine, Inc. | 1.888.988.3639

Sample Preparation: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141- CLIA: 22D2027531

Sample Analysis: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141- CLIA: 22D2027531
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FOUNDATIONONE®CDXx

Q

orDERED TEST # ORD-0732446-01

PATIENT
Meza Mercado, Kelly Yohana
(IDC)

TUMOR TYPE
Breast invasive ductal carcinoma

REPORT DATE
20 Jan 2020

GENOMIC FINDINGS

FGF3

ALTERATION
amplification

POTENTIAL TREATMENT STRATEGIES
There are no targeted therapies that directly
address genomic alterations in FGF3. Inhibitors of
FGF receptors, however, are undergoing clinical

trials in a number of different cancers. Limited
data suggest that pan-FGFR inhibitors show
activity in FGF amplified cancers; following
treatment with a selective pan-FGFR inhibitor, a
patient with head and neck squamous cell
carcinoma (HNSCC) and amplification of 11q13
(FGF3, FGF4, FGF19) and 12p13 (FGF6 and FGF23)
experienced a radiologic CR40.

FREQUENCY & PROGNOSIS
FGF3 lies in a region of chromosome 11q13 that
also contains FGF19, FGF4, and CCNDz, the latter

gene encoding cyclin D1, a key regulator of cell
cycle progression. This chromosomal region is
frequently amplified in a diverse range of
malignancies*.

FINDING SUMMARY

FGF3 encodes fibroblast growth factor 3, a growth
factor that plays a central role in development of
the inner ear. Germline mutations in FGF3 give
rise to an autosomal recessive syndrome
characterized by microdontia, deafness, and
complete lack of inner ear structures*2.

FGF4

ALTERATION
amplification

POTENTIAL TREATMENT STRATEGIES
FGF 4 amplification and overexpression was
associated with cell sensitivity to the multikinase
inhibitor sorafenib in preclinical studies#344 and
amplification of FGF4/FGF3 in HCC significantly
correlated with patient response to sorafenib
(p=0.006)%. Limited data suggest that pan-FGFR
inhibitors show activity in FGF amplified cancers;
following treatment with a selective pan-FGFR
inhibitor, a patient with head and neck squamous

cell carcinoma (HNSCC) and amplification of 11q13
(FGF3, FGF4, FGF19) and 12p13 (FGF6 and FGF23)
experienced a radiologic CR0.

FREQUENCY & PROGNOSIS

FGF4 lies in a region of chromosome 11q13 that
also contains FGF19, FGF3, and CCNDz, the latter
gene encoding cyclin D1, a key regulator of cell
cycle progression. This chromosomal region is
frequently amplified in a diverse range of
malignancies* including esophageal carcinoma
(35%), head and neck squamous cell carcinoma
(HNSCC; 23%), breast invasive carcinoma (14%),
lung squamous cell carcinoma (13%), bladder
urothelial carcinoma (10%), ovarian serous
cystadenocarcinoma (5%), stomach
adenocarcinoma (7%), skin melanoma (4%), and
hepatocellular carcinoma (HCC; 5%), however

FGF 4 amplification is rare in hematopoietic and
lymphoid malignancies, reported in less than 1%
of samples analyzed (cBioPortal, 2020).

FINDING SUMMARY

FGF 4 encodes fibroblast growth factor 4, which
plays a central role in development of the teeth*s
and acts synergistically with other FGFs and SHH
(sonic hedgehog) to regulate limb outgrowth in
vertebrate development*6. FGF4 lies in a region of
chromosome 11qa3 that also contains FGF19,
FGF3, and CCND1, the latter gene encoding cyclin
D1, a key regulator of cell cycle progression.
Amplification of FGF4, along with that of FGF3,
FGF19, and CCND1, has been reported in a variety
of cancers*4347-50 and may confer sensitivity to
the multi-kinase inhibitor sorafenib3.

Electronically signed by Richard Huang, M.D. | Julia Elvin, M.D., Ph.D., Laboratory Director | 20 January

2020 | Foundation Medicine, Inc. | 1.888.988.3639

Sample Preparation: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141 CLIA: 22D2027531

Sample Analysis: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141- CLIA: 22D2027531
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L] FOUNDATIONONE®CDXx

orDERED TEST # ORD-0732446-01

PATIENT TUMOR TYPE REPORT DATE
Meza Mercado, Kelly Yohana  Breast invasive ductal carcinoma 20 Jan 2020
(IDC)

GENOMIC FINDINGS

TP53

ALTERATION
C275F

TRANSCRIPT NUMBER
NM_000546

CODING SEQUENCE EFFECT
824G>T

POTENTIAL TREATMENT STRATEGIES
There are no approved therapies to address TP53
mutation or loss. However, tumors with TP53 loss
of function alterations may be sensitive to the
WEE1 inhibitor adavosertib®'>4, or p53 gene
therapy and immunotherapeutics such as
SGT-53%5%° and ALT-801%0. Missense mutations
leading to TP53 inactivation may also be sensitive
to therapies that reactivate mutant p53 such as
APR-246563. In a Phase 1 study, adavosertib in
combination with gemcitabine, cisplatin, or
carboplatin elicited PRs in 10% (17/176) and SDs
in 53% (94,/176) of patients with solid tumors; the
response rate was 21% (4,/19) in patients with
TP53 mutations versus 12% (4,/33) in patients who
were TP53 wild-type®4. A Phase 2 trial of
adavosertib in combination with chemotherapy
(gemcitabine, carboplatin, paclitaxel, or
doxorubicin) reported a 32% (30/94, 3 CR) ORR

and a 73% (69/94) DCR in patients with platinum
refractory TP53-mutated ovarian, Fallopian tube,
or peritoneal cancerS®. A smaller Phase 2 trial of
adavosertib in combination with carboplatin
achieved a 43% (9/21, 1 CR) ORR and a 76% (16/
21) DCR in patients with platinum-refractory
TP53-mutated ovarian cancert®. The combination
of adavosertib with paclitaxel and carboplatin in
patients with TP53-mutated ovarian cancer also
significantly increased PFS compared with
paclitaxel and carboplatin alone®”. A Phase 1 trial
of neoadjuvant adavosertib in combination with
cisplatin and docetaxel for head and neck
squamous cell carcinoma (HNSCC) elicited a 71%
(5/7) response rate in patients with TP53
alterations®8. In a Phase 1b clinical trial of SGT-53
in combination with docetaxel in patients with
solid tumors, 75% (9/12) of evaluable patients
experienced clinical benefit, including 2 confirmed
and 1 unconfirmed PRs and 2 instances of SD with
significant tumor shrinkage>®. Additionally, the
combination of a CHK1 inhibitor and irinotecan
reportedly reduced tumor growth and prolonged
survival in a TP53-mutant, but not TP53-wild-
type, breast cancer xenotransplant mouse model%°.

FREQUENCY & PROGNOSIS

TPs53 is one of the most commonly mutated genes
in breast cancer; mutations in this gene have been
identified in 27-37% of breast carcinoma
samples?’70-74, TP53 mutations that are located

within the region encoding the DNA binding
domain are associated with poor prognosis in
patients with breast cancer’27576, TP53 mutation
is also implicated in breast cancer susceptibility, as
TP53 mutation carriers have an 18-60 fold
increased risk for early onset breast cancer’’-7°.

FINDING SUMMARY

Functional loss of the tumor suppressor p53,
which is encoded by the TP53 gene, is common in
aggressive advanced cancers80. Any alteration that
results in the disruption or partial or complete
loss of the region encoding the TP53 DNA-binding
domain (DBD, aa 100-292) or the tetramerization
domain (aa 325-356), such as observed here, is
thought to dysregulate the transactivation of
p53-dependent genes and is predicted to promote
tumorigenesis883. Germline mutations in TP53
are associated with the very rare autosomal
dominant disorder Li-Fraumeni syndrome and the
early onset of many cancers84-8, including
sarcomas®-88. Estimates for the prevalence of
germline TP53 mutations in the general
population range from 1:5,0008° to 1:20,00088. For
pathogenic TP53 mutations identified during
tumor sequencing, the rate of germline mutations
was 1% in the overall population and 6% in
tumors arising before age 30%. In the appropriate
clinical context, germline testing of TP53 is
recommended.

Electronically signed by Richard Huang, M.D. | Julia Elvin, M.D., Ph.D., Laboratory Director | 20 January

2020 | Foundation Medicine, Inc. | 1.888.988.3639

Sample Preparation: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141 CLIA: 22D2027531

Sample Analysis: 150 Second St., 1st Floor, Cambridge, MA 02141- CLIA: 22D2027531

PAGE 4 Of 9



PATIENT TUMOR TYPE REPORT DATE
u FOUNDATIONONE®“CDXx Meza Mercado, Kelly Yohana  Breast invasive ductal carcinoma 20 Jan 2020

(IDC)

VL3 [p]);@ Variants of Unknown Significance
orDERED TEST # ORD-0732446-01

NoTeE One or more variants of unknown significance (VUS) were detected in this patient's tumor. These variants may not have been adequately characterized in
the scientific literature at the time this report was issued, and/or the genomic context of these alterations makes their significance unclear. We choose to
include them here in the event that they become clinically meaningful in the future.

ARAF BRCA1 BTK SPEN
L599fs*40 G462R R236Q S2306del
TEK TSC1

amplification K587R

The content provided as a professional service by Foundation Medicine, Inc., has not been reviewed or approved by the FDA.
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I\ AN[p]) @8 Genes Assayed in FoundationOne®CDx

REPORT DATE

‘ PATIENT
u FOUNDATIONONE®“CDXx Meza Mercado, Kelly Yohana 20 Jan 2020

orDERED TEST # ORD-0732446-01

FoundationOne CDx is designed to include genes known to be somatically altered in human solid tumors that are validated targets for therapy, either
approved or in clinical trials, and /or that are unambiguous drivers of oncogenesis based on current knowledge. The current assay interrogates 324 genes as
well as introns of 36 genes involved in rearrangements. The assay will be updated periodically to reflect new knowledge about cancer biology.

DNA GENE LIST: ENTIRE CODING SEQUENCE FOR THE DETECTION OF BASE SUBSTITUTIONS, INSERTION/DELETIONS,

AND COPY NUMBER ALTERATIONS

ABL1 ACVRIB AKT1 AKT2 AKT3 ALK ALOX12B AMERT (FAM123B) APC

AR ARAF ARFRP1 ARID1A ASXL1 ATM ATR ATRX AURKA
AURKB AXINT AXL BAP1 BARD1 BCL2 BCL2L1 BCL2L2 BCL6
BCOR BCORL1 BRAF BRCA1 BRCA2 BRD4 BRIP1 BTG1 BTG2
BTK CTlorf30 (EMSY)  Ci170rf39 (GID4)  CALR CARDT1 CASP8 CBFB CBL CCND1
CCND2 CCND3 CCNET CD22 CD274 (PD-L1) CcD70 CD79A CD798B CDC73
CDH1 CDK12 CDK4 CDK6 CDK8 CDKN1A CDKN1B CDKN2A CDKN2B
CDKN2C CEBPA CHEK1 CHEK2 cic CREBBP CRKL CSFIR CSF3R
CTCF CTNNA1 CTNNBT CuL3 CUL4A CXCR4 CYP17A1 DAXX DDR1
DDR2 DIS3 DNMT3A DOTIL EED EGFR EP300 EPHA3 EPHB1
EPHB4 ERBB2 ERBB3 ERBB4 ERCC4 ERG ERRFI1 ESR1 EZH2
FAM46C FANCA FANCC FANCG FANCL FAS FBXW7 FGF10 FGF12
FGF14 FGF19 FGF23 FGF3 FGF4 FGF6 FGFR1 FGFR2 FGFR3
FGFR4 FH FLCN FLT1 FLT3 FOXL2 FUBP1 GABRA6 GATA3
GATA4 GATA6 GNAT1 GNA13 GNAQ GNAS GRM3 GSK3B H3F3A
HDAC1 HGF HNF1A HRAS HSD3B1 D3 IDH1 IDH2 IGFIR
IKBKE IKZF1 INPP4B IRF2 IRF4 IRS2 JAK1 JAK2 JAK3
JUN KDMS5A KDMS5C KDM6A KDR KEAP1 KEL KIT KLHL6
KMT2A (MLL) KMT2D (MLL2) ~ KRAS LTK LYN MAF MAP2K1 (MEKT) ~ MAP2K2 (MEK2) ~ MAP2K4
MAP3K1 MAP3K13 MAPK1 MCL1 MDM2 MDM4 MED12 MEF2B MEN1
MERTK MET MITF MKNK1 MLH1 MPL MRETIA MSH2 MSH3
MSHé6 MSTIR MTAP MTOR MUTYH Mmyc MYCL (MYCL1) MYCN MYD88
NBN NF1 NF2 NFE2L2 NFKBIA NKX2-1 NOTCH1 NOTCH2 NOTCH3
NPM1 NRAS NSD3 (WHSCILT)  NT5C2 NTRK1 NTRK2 NTRK3 P2RY8 PALB2
PARK2 PARP1 PARP2 PARP3 PAXS PBRM1 PDCD1 (PD-1) PDCDILG2 (PD-L2) PDGFRA
PDGFRB PDK1 PIK3C2B PIK3C2G PIK3CA PIK3CB PIK3R1 PIM1 PMS2
POLD1 POLE PPARG PPP2R1A PPP2R2A PRDM1 PRKARTA PRKCI PTCH1
PTEN PTPN11 PTPRO QKI RACT RAD21 RADS1 RADS51B RADSIC
RADSID RAD52 RAD54L RAF1 RARA RB1 RBM10 REL RET
RICTOR RNF43 ROS1 RPTOR SDHA SDHB SDHC SDHD SETD2
SF3B1 SGK1 SMAD2 SMAD4 SMARCA4 SMARCB1 SMO SNCAIP S0CS1
SOX2 S0X9 SPEN Spopr SRC STAG2 STAT3 STKM SUFU
SYK TBX3 TEK TET2 TGFBR2 TIPARP TNFAIP3 TNFRSF14 TP53
TSC1 TSC2 TYRO3 U2AF1 VEGFA VHL WHSC1 WT1 XPO1
XRCC2 ZNF217 ZNF703

DNA GENE LIST: FOR THE DETECTION OF SELECT REARRANGEMENTS

ALK BCL2 BCR BRAF BRCA1 BRCA2 CD74 EGFR ETV4
ETVS ETV6 EWSR1 EZR FGFR1 FGFR2 FGFR3 KIT KMT2A (MLL)
MSH2 MYB Mmyc NOTCH2 NTRK1 NTRK2 NUTM1 PDGFRA RAF1
RARA RET ROS1 RSPO2 SDC4 SLC34A2 TERC* TERT** TMPRSS2

*TERC is an NCRNA

**Promoter region of TERT is interrogated

ADDITIONAL ASSAYS: FOR THE DETECTION OF SELECT CANCER BIOMARKERS
Loss of Heterozygosity (LOH) score
Microsatellite (MS) status

Tumor Mutational Burden (TMB)
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VA4 3N[p])@N About FoundationOne®CDx

FoundationOne CDx fulfills the requirements of
the European Directive 98 /79 EC for in vitro
diagnostic medical devices and is registered as a
CE-IVD product by Foundation Medicine's EU
Authorized Representative, Qarad b.v.b.a,
Cipalstraat 3, 2440 Geel, Belgium. c €

ABOUT FOUNDATIONONE CDX
FoundationOne CDx was developed and its
performance characteristics determined by
Foundation Medicine, Inc. (Foundation Medicine).
FoundationOne CDx may be used for clinical
purposes and should not be regarded as purely
investigational or for research only. Foundation
Medicine’s clinical reference laboratories are
qualified to perform high-complexity clinical
testing.

Please refer to technical information for
performance specification details:
www.rochefoundationmedicine.com/ficdxtech.

INTENDED USE

FoundationOne®CDx (F1CDx) is a next generation
sequencing based in vitro diagnostic device for
detection of substitutions, insertion and deletion
alterations (indels), and copy number alterations
(CNAs) in 324 genes and select gene
rearrangements, as well as genomic signatures
including microsatellite instability (MSI), tumor
mutational burden (TMB), and for selected forms of
ovarian cancer, loss of heterozygosity (LOH) score,
using DNA isolated from formalin-fixed, paraffin-
embedded (FFPE) tumor tissue specimens. The test
is intended as a companion diagnostic to identify
patients who may benefit from treatment with
therapies in accordance with approved therapeutic
product labeling. Additionally, F1CDx is intended
to provide tumor mutation profiling to be used by
qualified health care professionals in accordance
with professional guidelines in oncology for
patients with solid malignant neoplasms.

TEST PRINCIPLES

FoundationOne CDx will be performed exclusively
as a laboratory service using DNA extracted from
formalin-fixed, paraffin-embedded (FFPE) tumor
samples. The proposed assay will employ a single
DNA extraction method from routine FFPE biopsy
or surgical resection specimens, 50-1000 ng of
which will undergo whole-genome shotgun library
construction and hybridization-based capture of all
coding exons from 309 cancer-related genes, one
promoter region, one non-coding (ncRNA), and
select intronic regions from 34 commonly
rearranged genes, 21 of which also include the
coding exons. The assay therefore includes
detection of alterations in a total of 324 genes.
Using an Illumina® HiSeq platform, hybrid
capture-selected libraries will be sequenced to high
uniform depth (targeting >500X median coverage

with >99% of exons at coverage >100X). Sequence
data will be processed using a customized analysis
pipeline designed to accurately detect all classes of
genomic alterations, including base substitutions,
indels, focal copy number amplifications,
homozygous gene deletions, and selected genomic
rearrangements (e.g..,gene fusions). Additionally,
genomic signatures including loss of heterozygosity
(LOH), microsatellite instability (MSI) and tumor
mutational burden (TMB) will be reported.

THE REPORT

Incorporates analyses of peer-reviewed studies and
other publicly available information identified by
Foundation Medicine; these analyses and
information may include associations between a
molecular alteration (or lack of alteration) and one
or more drugs with potential clinical benefit (or
potential lack of clinical benefit), including drug
candidates that are being studied in clinical
research. The F1CDx report may be used as an aid
to inform molecular eligibility for clinical trials.
Note: A finding of biomarker alteration does not
necessarily indicate pharmacologic effectiveness (or
lack thereof) of any drug or treatment regimen; a
finding of no biomarker alteration does not
necessarily indicate lack of pharmacologic
effectiveness (or effectiveness) of any drug or
treatment regimen.

Diagnostic Significance

FoundationOne CDx identifies alterations to select
cancer-associated genes or portions of genes
(biomarkers). In some cases, the Report also
highlights selected negative test results regarding
biomarkers of clinical significance.

Qualified Alteration Calls (Equivocal and
Subclonal)

An alteration denoted as “amplification - equivocal”
implies that the FoundationOne CDx assay data
provide some, but not unambiguous, evidence that
the copy number of a gene exceeds the threshold
for identifying copy number amplification. The
threshold used in FoundationOne CDx for
identifying a copy number amplification is four (4)
for ERBB2 and six (6) for all other genes.
Conversely, an alteration denoted as “loss -
equivocal” implies that the FoundationOne CDx
assay data provide some, but not unambiguous,
evidence for homozygous deletion of the gene in
question. An alteration denoted as “subclonal” is
one that the FoundationOne CDx analytical
methodology has identified as being present in
<10% of the assayed tumor DNA.

Ranking of Alterations and Therapies
Biomarker and Genomic Findings

Therapies are ranked based on the following
criteria: Therapies with clinical benefit in patient's
tumor type (ranked alphabetically within each

NCCN category) followed by therapies with clinical
benefit in other tumor type (ranked alphabetically
within each NCCN category).

Clinical Trials
Pediatric trial qualification > Geographical
proximity - Later trial phase.

NCCN Categorization

Biomarker and genomic findings detected may be
associated with certain National Comprehensive
Cancer Network (NCCN) Compendium drugs or
biologics (www.ncen.org). The NCCN categories
indicated reflect the highest possible category for a
given therapy in association with each biomarker
or genomic finding. Please note, however, that the
accuracy and applicability of these NCCN
categories within a report may be impacted by the
patient’s clinical history, additional biomarker
information, age, and/or co-occurring alterations.
For additional information on the NCCN categories
please refer to the NCCN Compendium.

Limitations

1. The MSI-H/MSS designation by FMI F1CDx
test is based on genome wide analysis of 95
microsatellite loci and not based on the 5 or 7
MST loci described in current clinical practice
guidelines. The threshold for MSI-H/MSS was
determined by analytical concordance to
comparator assays (IHC and PCR) using uterine,
cecum and colorectal cancer FFPE tissue. The
clinical validity of the qualitative MSI
designation has not been established. For
Microsatellite Instability (MSI) results,
confirmatory testing using a validated
orthogonal method should be considered.

2. TMB by F1CDx is defined based on counting
the total number of all synonymous and
nonsynonymous variants present at 5% allele
frequency or greater (after filtering) and
reported as mutations per megabase (mut/Mb)
unit rounded to the nearest integer. The clinical
validity of TMB defined by this panel has not
been established.

3. The LOH score is determined by analyzing
SNPs spaced at 1Mb intervals across the
genome on the FoundationOne CDx test and
extrapolating an LOH profile, excluding arm-
and chromosome-wide LOH segments.
Detection of LOH has been verified only for
ovarian cancer patients, and the LOH score
result may be reported for epithelial ovarian,
peritoneal, or Fallopian tube carcinomas. The
LOH score will be reported as “Cannot Be
Determined” if the sample is not of sufficient
quality to confidently determine LOH.
Performance of the LOH classification has not
been established for samples below 35% tumor
content. There may be potential interference of
ethanol with LOH detection. The interfering
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effects of xylene, hemoglobin, and triglycerides
on the LOH score have not been demonstrated.

LEVEL OF EVIDENCE NOT PROVIDED
Drugs with potential clinical benefit (or potential
lack of clinical benefit) are not evaluated for source
or level of published evidence.

and as such germline events may not be reported.

SELECT ABBREVIATIONS

ABBREVIATION DEFINITION

Complete response

Disease control rate

DNA methyltransferase

Hazard ratio

Internal tandem duplication

Mismatch repair

Mutations per megabase

Not otherwise specified

Objective response rate

Overall survival

Progressive disease

Progression-free survival

Partial response

Stable disease

NO GUARANTEE OF CLINICAL BENEFIT CR
This Report makes no promises or guarantees that a
particular drug will be effective in the treatment of | DCR
disease in any patient. This Report also makes no

promises or guarantees that a drug with potential DNMT
lack of clinical benefit will in fact provide no R
clinical benefit.

NO GUARANTEE OF REIMBURSEMENT v
Foundation Medicine makes no promises or MMR
guarantees that a healthcare provider, insurer or

other third party payor, whether private or muts/Mb
governmental, will reimburse a patient for the cost

of FoundationOne CDx. NOS
TREATMENT DECISIONS ARE ORR
RESPONSIBILITY OF PHYSICIAN o5
Drugs referenced in this Report may not be suitable

for a particular patient. The selection of any, all or PD
none of the drugs associated with potential clinical

benefit (or potential lack of clinical benefit) resides PFS
entirely within the discretion of the treating

physician. Indeed, the information in this Report PR
must be considered in conjunction with all other

relevant information regarding a particular patient, sb
before the patient’s treating physician recommends )l
a course of treatment. Decisions on patient care and

Tyrosine kinase inhibitor

treatment must be based on the independent
medical judgment of the treating physician, taking
into consideration all applicable information
concerning the patient’s condition, such as patient
and family history, physical examinations,
information from other diagnostic tests, and patient
preferences, in accordance with the standard of
care in a given community. A treating physician's
decisions should not be based on a single test, such
as this Test, or the information contained in this
Report. Certain sample or variant characteristics
may result in reduced sensitivity. FoundationOne
CDx is performed using DNA derived from tumor,
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TRADUCCION EXAMEN FOUNDATIONONE CDX:

PACIENTE: Meza mercado kelly yohana

TIPO DE TUMOR: Carcinoma ductal invasivo de seno (IDC)
FECHA DEL INFORME: 20 ene 2020

CODIGO DE PAIS: CO

PRUEBA PEDIDA #: ORD-0732446-01

PACIENTE

NOMBRE Meza Mercado, Kelly Yohana

ENFERMEDAD Carcinoma ductal invasivo de seno (IDC)

FECHA DE NACIMIENTO 21 de enero de 1981

Sexo femenino

REGISTRO MEDICO # No proporcionado

MEDICO: PEDIDO DEL MEDICO HENAO MEJIA, CLAUDIA MARIA
FONDO DE INSTALACIONES MEDICAS: SANTA FE DE BOGOTA
RECEPTOR ADICIONAL Ninguno

ID DE INSTALACION MEDICA 315879

PATOLOGO Provisto, no

MUESTRA

SITIO DE MUESTRAS Tejido blando

ID DE MUESTRA MP-186-D-19 (190L 19919)
TIPO DE MUESTRA Bloque

FECHA DE RECOGIDA 30 de octubre de 2019
MUESTRAS RECIBIDAS 13 de enero de 2020

La sensibilidad para la deteccion de alteraciones en el nimero de copias se reduce debido a la calidad de la
muestra.

Hallazgos de biomarcadores

Estado de microsatélite - MS-Estable

Carga mutacional tumoral - 1 Muts / Mb

Hallazgos genémicos

Para obtener una lista completa de los genes analizados, consulte el Apéndice.
Amplificacion FGF3

Amplificacion FGF4

TP53 C275F

3 Genes relevantes para la enfermedad sin alteraciones reportables: ERBB2, BRCA1,
BRCA2

HALLAZGOS DE BIOMARKER

Estado de microsatélites: estable en MS Sin terapias ni ensayos clinicos. ver la seccion de resultados de
biomarcadores Carga mutacional tumoral - 1 Muts / Mb Sin terapias ni ensayos clinicos. ver seccion de hallazgos
de biomarcadores

No hay terapias o ensayos clinicos asociados. con los hallazgos genémicos para esta muestra. Si tiene preguntas
o comentarios sobre este resultado, comuniquese con su Representante de atencién al cliente de Foundation
Medicine. Teléfono: 1-888-988-3639

En linea: foundationmedicine.com Correo electrénico: client.services@foundationmedicine.com

HALLAZGOS GENOMICOS SIN OPCIONES DE ENSAYOS TERAPEUTICOS O CLINICOS REPORTABLES

Para obtener mas informacién sobre la importancia bioldgica y clinica, incluyendo pronoéstico, diagndstico, linea
germinal y quimiosensibilidad potencial implicaciones, vea la seccién de Resultados Gendmicos.

BIOMARCADOR

Estado de microsatélite RESULTADO MS-estable ESTRATEGIAS DE TRATAMIENTO POTENCIALES Sobre la
base de la evidencia clinica, los tumores MSS son significativamente menos probable que los tumores MSI-H
responder al punto de control inmunitario anti-PD-1 inhibidores 1-3 , incluidas las terapias aprobadas nivolumab y
pembrolizumab4. En una retrospectiva Andlisis de 361 pacientes con tumores sdlidos tratados con
pembrolizumab, el 3% eran MSI-H y experimentado un ORR significativamente mayor en comparacién con casos
no MSI-H (70% vs. 12%, p = 0.001) 5

FRECUENCIA Y PROGNOSIS No se observd MSI en dos analisis a gran escala de muestras de cancer de
mama6-7 . Sin embargo, en Lynch cancer de mama relacionado con el sindrome, MSI ha sido reportado en 51-



85% de los casos8-13. Una prospectiva estudio observé aumento de MSI después tratamiento de quimioterapia y
MSI esta asociado con incidencia de tumores secundarios14.

RESUMEN ENCONTRANDO La inestabilidad de microsatélites (MSI) es una condicién de

hipermutabilidad genética que genera un exceso cantidades de mutaciones cortas de insercion / delecion en el
genoma generalmente ocurre en microsatélites Secuencias de ADN y es causada por una deficiencia en
Reparacion de desajuste de ADN (MMR) en el tumor 15.

La MMR defectuosa y la consecuente MSI ocurren como un resultado de la inactivacion genética o epigenética de
uno de las proteinas de la via MMR, principalmente MLH1, MSH2, MSH6 o PMS215-17. Esta muestra es estable
de microsatélites (MSS), equivalente a definicion clinica de un tumor MSS: uno con mutaciones en ninguno de los
microsatélites probados marcadores 18-20. El estado del MSS indica MMR competencia y normalmente se
correlaciona con intacto expresion de todas las proteinas de la familia MMR 15,17,19-20.

BIOMARCADOR Tumor mutacional Carga RESULTADO 1 Muts / Mb ESTRATEGIAS DE TRATAMIENTO
POTENCIALES Sobre la base de la evidencia clinica en tumores sdlidos,

TMB aumentado puede estar asociado con mayor sensibilidad a los agentes inmunoterapéuticos, incluyendo anti-
PD-L121-23 y anti-PD-1 terapias21-24. Superior TMB ha correspondido con aumento de ORR y OS del tratamiento
con inhibidores del punto de control inmunitario en tumor tumoral estudios21-24. Andlisis a través de varios
tumores solidos. tipos han identificado que los pacientes con mayor TMBs (216-20 Muts / Mb) lograron mayor
clinica beneficio con la monoterapia PD-1 / PD-L1, en comparacién con pacientes tratados con quimioterapia 25 o
aquellos con TMBs mas bajos22. Ademas, un TMB mas alto es significativamente asociado con un sistema
operativo mejorado con inmunidad tratamiento inhibidor del punto de control para pacientes con cancer avanzado
en 9 tipos de tumor sélido21. Sin embargo, el ensayo KEYNOTE 158 encontré mejora significativa en ORR en una
gran cohorte de pacientes con un TMB de 210 Muts / Mb en comparacién con aquellos con TMBs <10 a través
multiples tipos de tumores sdélidos, con hallazgos similares observado en KEYNOTE 028 y 012 ensayos24. Juntos,
estos estudios sugieren que los pacientes con TMB 210 Muts / Mb puede obtener un beneficio clinico de los
inhibidores PD-1 / PD-L1

FRECUENCIA Y PROGNOSIS. El carcinoma ductal mamario invasivo alberga una mediana TMB de 3.6
mutaciones por megabase (muts / Mb), y 1.4% de los casos tienen TMB alto (> 20 muts / Megabyte) 26. El
carcinoma invasivo de mama TCGA el analisis informd una mutacion promedio (no silenciosa) carga de 0,84 muts /
Mb para tumores luminales A, 1,38 muts / Mb para tumores luminales B, 2.05 muts / Mb para Tumores
enriquecidos con HER2 y 1,68 muts / Mb para tumores basales27. En el cancer de mama, TMB es
significativamente mayor en recurrente versus primario tumores y CDH1-mutados versus CDH1-wildtype tumores
28. Mayores frecuencias de TMB alto (> 20Mut / mb) también se han reportado en carcinomas lobulares invasivos
metastasicos (8.9%) en comparacion con los carcinomas ductales invasivos metastasicos (1,6%) 28. En mama con
receptor de estrégeno positivo cancer, aumento de la carga de mutaciéon (> media de 1,25 muts / Mb) asociado con
un sistema operativo mas corto (HR de 2.02) en un analisis de los datos TCGA29. En otro estudio, el nimero de
genes mutados asociados con mayor grado tumoral 30. Aunque el nimero de genes mutados no se correlaciond
con OS por analisis multivariante, casos con 22 o mas Los genes mutados tenian un SO significativamente peor
que casos con menos de 22 genes mutados (HR de 4.6) 30.

RESUMEN ENCONTRANDO Carga mutacional tumoral (TMB, también conocida como carga de mutacion) es una
medida del niumero de sustitucion de bases codificadoras de proteinas somaticas y mutaciones de insercion /
delecion que ocurren en un tumor muestra. TMB se ve afectado por una variedad de causas, incluida la exposicion
a mutagenos como luz ultravioleta en melanoma31-32 y cigarrillo fumar en el cancer de pulmén 33-34, mutaciones
en el correccién de dominios de ADN polimerasas codificado por los genes POLE y POLD135-39, y inestabilidad
de microsatélites (MSI) 35,38-39. Esta muestra alberga un nivel TMB asociado con tasas mas bajas de beneficio
clinico del tratamiento con inhibidores del punto de control inmunitario dirigidos a PD-1- o PDL1 en comparacion
con pacientes con tumores que albergan niveles mas altos de TMB, basados en varios estudios en multiples tipos
de tumores sélidos22-23.

FGF3
MODIFICACION
Amplificacion

ESTRATEGIAS DE TRATAMIENTO POTENCIALES No hay terapias dirigidas que directamente abordar las
alteraciones gendmicas en FGF3. Inhibidores de Los receptores de FGF, sin embargo, estan siendo sometidos
clinicamente ensayos en varios tipos de cancer diferentes. Limitado los datos sugieren que los inhibidores de pan-
FGFR muestran actividad en canceres amplificados con FGF; siguiendo tratamiento con un inhibidor selectivo de
pan-FGFR, un paciente con células escamosas de cabeza y cuello carcinoma (HNSCC) y amplificacién de 11q13
(FGF3, FGF4, FGF19) y 12p13 (FGF6 y FGF23) experimentado un CR40 radiolégico. FRECUENCIA Y
PROGNOSIS FGF3 se encuentra en una region del cromosoma 11913 que también contiene FGF19, FGF4 y
CCND1, este ultimo gen que codifica la ciclina D1, un regulador clave de la célula progresion del ciclo Esta region
cromosomica es con frecuencia amplificado en una amplia gama de tumores malignos41

RESUMEN ENCONTRANDO FGF3 codifica el factor de crecimiento de fibroblastos 3, un crecimiento factor que
juega un papel central en el desarrollo de El oido interno. Las mutaciones de la linea germinal en FGF3 dan



elevarse a un sindrome autosémico recesivo caracterizado por microdoncia, sordera y falta completa de
estructuras del oido interno42

GENE

FGF4

MODIFICACION

amplificacion

ESTRATEGIAS DE TRATAMIENTO POTENCIALES FGF4 amplificacion y sobreexpresion fue asociado con la
sensibilidad celular a la multicinasa inhibidor de sorafenib en estudios preclinicos43-44 y amplificacion de FGF4 /
FGF3 en HCC significativamente correlacionado con la respuesta del paciente a sorafenib (p = 0,006) 43. Datos
limitados sugieren que pan-FGFR los inhibidores muestran actividad en canceres amplificados con FGF; después
del tratamiento con un pan-FGFR selectivo inhibidor, un paciente con cabeza y cuello escamoso carcinoma de
células (HNSCC) y amplificacion de 11913 (FGF3, FGF4, FGF19) y 12p13 (FGF6 y FGF23) experimentado un
CR40 radiolégico.

FRECUENCIA Y PROGNOSIS FGF4 se encuentra en una region del cromosoma 11q13 que también contiene
FGF19, FGF3 y CCND1, este ultimo gen que codifica la ciclina D1, un regulador clave de la célula progresion del
ciclo Esta regién cromosémica es con frecuencia amplificado en una amplia gama de tumores malignos41
incluyendo carcinoma esofagico (35%), carcinoma de células escamosas de cabeza y cuello (HNSCC; 23%),
carcinoma de mama invasivo (14%), carcinoma de células escamosas de pulmén (13%), vejiga carcinoma urotelial
(10%), seroso ovarico cistadenocarcinoma (5%), estomago adenocarcinoma (7%), melanoma de la piel (4%) y sin
embargo, carcinoma hepatocelular (CHC; 5%) La amplificacion de FGF4 es rara en hematopoyéticos y neoplasias
linfoides, reportadas en menos del 1% de muestras analizadas (cBioPortal, 2020).

RESUMEN ENCONTRANDO FGF4 codifica el factor de crecimiento de fibroblastos 4, que

juega un papel central en el desarrollo de los dientes45 y actia sinérgicamente con otros FGF y SHH (Sonic
Hedgehog) para regular el crecimiento de las extremidades en desarrollo de vertebrados 46. FGF4 se encuentra
en una region de cromosoma 11q13 que también contiene FGF19, FGF3 y CCND1, el ultimo gen que codifica la
ciclina D1, un regulador clave de la progresion del ciclo celular. Amplificacion de FGF4, junto con la de FGF3,
FGF19 y CCND1, han sido reportados en una variedad de canceres41,43,47-50 y pueden conferir sensibilidad a el
inhibidor de multiples quinasas sorafenib43

GENE

TP53

MODIFICACION

C275F

NUMERO DE TRANSCRIPCION

NM_000546

EFECTO DE SECUENCIA DE CODIFICACION

824G>T

ESTRATEGIAS DE TRATAMIENTO POTENCIALES No hay terapias aprobadas para abordar TP53 mutaciéon o
pérdida. Sin embargo, los tumores con pérdida de TP53 de alteraciones de la funciéon pueden ser sensibles a la
Inhibidor WEE1 adavosertib51-54 o gen p53 terapia e inmunoterapéutica como SGT-5355-59 y ALT-801 60.
Mutaciones sin sentido que conduce a la inactivacién de TP53 también puede ser sensible a terapias que reactivan
el p53 mutante, como APR-246 61-63 . En un estudio de Fase 1, adavosertib en

combinacion con gemcitabina, cisplatino o el carboplatino provocé RP en el 10% (17/176) y DE en el 53% (94/176)
de pacientes con tumores sélidos; el la tasa de respuesta fue del 21% (4/19) en pacientes con Mutaciones de
TP53 versus 12% (4/33) en pacientes que

eran TP53 de tipo salvaje 64. Un ensayo de fase 2 de adavosertib en combinacién con quimioterapia (gemcitabina,
carboplatino, paclitaxel o doxorrubicina) informé una ORR del 32% (30/94, 3 CR) y un 73% (69/94) DCR en
pacientes con platino trompa de Falopio ovarica mutada refractaria TP53, o cancer peritoneal 65. Un ensayo de
Fase 2 mas pequefio de adavosertib en combinacién con carboplatino logré un 43% (9/21, 1 CR) ORR y un 76%
(16 / 21) DCR en pacientes con platino refractario Cancer de ovario mutado por TP53 66. La combinacién de
adavosertib con paclitaxel y carboplatino en

pacientes con cancer de ovario mutado TP53 también PFS significativamente mayor en comparacion con
paclitaxel y carboplatino solos 67 . Una prueba de Fase 1 de adavosertib neoadyuvante en combinacién con
cisplatino y docetaxel para cabeza y cuello

carcinoma de células escamosas (HNSCC) provocd un 71% (5/7) tasa de respuesta en pacientes con TP53
alteraciones 68. En un ensayo clinico de fase 1b de SGT-53 en combinacion con docetaxel en pacientes con
tumores sodlidos, 75% (9/12) de pacientes evaluables beneficio clinico experimentado, incluidos 2 confirmados y 1
RP no confirmados y 2 instancias de SD con contraccion tumoral significativa 59. Ademas, el combinacion de un
inhibidor de CHK1 e irinotecan Segun se informa, redujo el crecimiento tumoral y prolongé supervivencia en un
modelo de ratdn xenotrasplante de cancer de mama mutante TP53, pero no de tipo salvaje TP53 69

FRECUENCIA Y PROGNOSIS TP53 es uno de los genes mutados mas comunmente en cancer de mama; las
mutaciones en este gen han sido identificado en 27-37% de carcinoma de mama muestras27,70-74. Mutaciones
TP53 que se encuentran dentro de la regiéon que codifica la unién al ADN dominio estan asociados con mal
prondstico en pacientes con cancer de seno 72,75-76. Mutacion TP53 También estd implicado en la
susceptibilidad al cancer de mama, ya que Los portadores de mutacion TP53 tienen un 18-60 veces mayor riesgo
de cancer de seno de inicio temprano 77-79.



RESUMEN ENCONTRANDO

Pérdida funcional del supresor tumoral p53, que esta codificado por el gen TP53, es comun en canceres agresivos
avanzados 80. Cualquier alteracion que resulta en la interrupcion o parcial o completa pérdida de la region que
codifica la union al ADN de TP53 dominio (DBD, aa 100-292) o la tetramerizacion dominio (aa 325-356), como se
observa aqui, es pensado para desregular la transactivacion de genes dependientes de p53 y se prevé que
promueva tumorigénesis81-83. Mutaciones de la linea germinal en TP53 estan asociados con el muy raro
autosoma trastorno dominante sindrome de Li-Fraumeni y la inicio temprano de muchos tipos de cancer84-86,
incluidos sarcomas87-88. Estimaciones para la prevalencia de mutaciones de la linea germinal TP53 en general
rango de poblacién de 1: 5,00089 a 1: 20,00088. Por mutaciones patogénicas de TP53 identificadas durante
secuenciacion tumoral, la tasa de mutaciones de la linea germinal fue del 1% en la poblacién general y del 6% en
tumores que surgen antes de los 3090 afios de edad. contexto clinico, la prueba de linea germinal de TP53 es
recomendado.

NOTA Se detectaron una o mas variantes de significado desconocido (VUS) en el tumor de este paciente. Es
posible que estas variantes no se hayan caracterizado adecuadamente en la literatura cientifica en el momento en
que se publicé este informe, y / o el contexto genédmico de estas alteraciones hace que su significado no esté claro.
Nosotros elegimos incliyalos aqui en caso de que tengan importancia clinica en el futuro.
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FoundationOne CDx esta disefiado para incluir genes que se sabe que estan alterados somaticamente en tumores
sélidos humanos que son objetivos validados para la terapia, ya sea aprobado o en ensayos clinicos, y / 0 que son
impulsores inequivocos de oncogénesis basados en el conocimiento actual. El ensayo actual interroga a 324
genes como asi como intrones de 36 genes involucrados en reordenamientos. El ensayo se actualizara
periddicamente para reflejar nuevos conocimientos sobre la biologia del cancer.

LISTA DE GENES DE ADN: SECUENCIA DE CODIFICACION COMPLETA PARA LA DETECCION DE
SUSTITUCIONES BASICAS, INSERCIONES / ELIMINACIONES, Y ALTERACIONES DE NUMERO DE COPIA



DMA GEME LIST: ENTIRE CODING SEQUENCE FOR THE DETECTION OF BASE SUBSTITUTIONS, INSERTION/DELETIONS,
AND COPY NUMBER ALTERATIONS

ABLT ACVRIB AKT1 AKTZ AKT3 ALK ALOXTZB AMERT (FAMIZ3B) APC

AR ARAF ARFRPT ARIDTA ASXLT ATM ATR ATRX AURKA
AURKE AXINT AXL BaFT BARDT BCL2 BCLA BCL2(2 BCLG
BCOR BCORLT BRAF BRCAT BRCAZ BRDG BRIPT BTGI BTGZ
BTK Cllorf30 (EMSY)  CT7orf39 (GID4)  CALR CARDTT CASPE CEFB caL CCNDT
CCNDZ CCND3 CONET cozz CD274 (PD-LT) co7n CD79A o798 CDC73
COHT CDKi2 Coka CDK& CoKg COENTA CDKNIB COKNZA CDKNZE
CDKNZC CEBPA CHEKT CHEKZ cic CREBBP CRKL CSFIR CS5F3R
CTCF CTNNAT CTHNET s cuL4a CXCR4 CYPI7AT DAXY DORI
DDRZ D53 DNMT3A pani EED EGFR EF300 EPHA3 EPHET
EPHB4 ERBBZ ERBE3 ERBE4 ERCCA ERG ERRFI1 Esm1 EZHZ
FAMAEC FANCA FANCC FANCG FANCL FAS FEXW? FGFID FGF12
FGFl4 FGF19 FGFZ3 FGF3 FGFd FGF6 FGFR1 FGFR2 FGFR3
FGFRA FH FICN i FLT3 FOXL2 FUBPT GABRAS GATAZ
GATA4 GATAS GNATY GNALZ GNAQ GNAS GRM3 G5K38 H3F3A
HDACT HGF HNFIA HRAS H5D381 i3 1oH1 DH2 1GFIR
IKBKE IKZFT INPP4B IRFZ IRF4 RS2 JAKT JaKz JAK3
N KDM5A KOMSC KDMBA KDR KEAPT KEL KT KLHLE
KMTZA (MLL) KMT2D (MLLZ}  KRAS LT L¥YN MAF MAPZKT (MEKT)  MAPZKZ (MEKZ) MAPZK4
MAPIK] MAP3KI3 MAPKT mcer MDM2 MOM4 MEDIZ MEF28 MENT
MERTK MET MITF MENKT MLHT MPL MRETTA MSH2 MS5H3
M3HE MSTIR MTAP MTOR MUTYH MY MYCL (MYCLT) MYCN MYDEg
NEN NFT NF2 NFEZL2 NFKBIA MEX2-7 NOTCH? NOTCHZ NOTCHZ
NPMT NRAS NSD3 (WHSCILT)  NTSC2 NTRE] NTRKZ NTRK3 PZRYS PALEZ
PARKZ PARF1 PARFZ PARF3 PAXS PERM] PDCOT (PD-1) PDCDILGZ (PD-L2) PDGFRA
PDGFRE PDKT PIK3C2E FIK3C26 PIK3CA PIK3CE PIK3RT PIMT PMS52
POLDT POLE PPARG PPPZRIA PPPZRZA PROM] PREARIA PRECT PTCHI
PTEN FTPNTI PTPRO oKl RACT RADZ1 RADS] RADSIB RADSIC
RADSID RADSZ RADS4L RAFT RARA i) REMTO REL RET
RICTOR RNF43 ROST RPTOR SDHA SDHB SDHC S5DHD SETDZ2
5F381 5GKT SMADZ SMADS SMARCA4 SMARCBT SMO SNCAIP 0¢85
0Kz 50X5 SPEN SPOP SRC 5TAG2 STAT3 STETY SUFY
5YK TBX3 TEK TETZ TGFBRZ TIPARP TNFAIPS TNFR3FI4 TPS3
o TSCZ TYRO3Z UZAFT VEGFA VHL WHSCT WTT POl
XRCC2 INF217 ZNF7O3

DNA GEME LIST: FOR THE DETECTION OF SELECT REARRANGEMENTS

ALK BCLZ BCR BRAF BRCAT BRCAZ o7 EGFR ETV4
ETVS ETVE EWSRI EIR FGFRI FGFRZ FGFR3 KiT KMT2A (MLL)
M5H2 MYB MYC NOTCHZ NTRKI NTRKZ NUTMT PDGFRA RAFT
RARA RET ROST RSPO2 s5DCa SLC34A2 TERC® TERT™" TMPRS52

“TERC iz an NCRNA

**Promoter region of TERT is interrogated

ADDITIONAL ASSAYS: FOR THE DETECTION OF SELECT CANCER BIOMARKERS
Loss of Heterazygosity (LOH) score

Microsatellite (MS) status

Tumer Mutational Burden (TMB)

FoundationOne CDx cumple los requisitos de La Directiva Europea 98/79 CE para in vitro

dispositivos médicos de diagndstico y estd registrado como Producto CE-IVD de Foundation Medicine's EU
ACERCA DE FOUNDATIONONE CDX FoundationOne CDx fue desarrollado y su caracteristicas de rendimiento
determinadas por Fundacién Medicina, Inc. (Fundacion Medicina). FoundationOne CDx puede usarse para fines
clinicos propositos y no deben considerarse puramente de investigaciéon o solo para investigacion. Fundacion Los
laboratorios de referencia clinica de la medicina son calificado para realizar clinicas de alta complejidad pruebas.
Consulte la informacion técnica para detalles de especificaciones de rendimiento:
www.rochefoundationmedicine.com/f1cdxtech. USO PREVISTO FoundationOne®CDx (F1CDx) es una proxima
generacion dispositivo de diagnoéstico in vitro basado en secuenciacion para deteccion de sustituciones, insercion
y eliminacién alteraciones (indels) y alteraciones del nimero de copias (CNA) en 324 genes y gen seleccionado
reordenamientos, asi como firmas gendémicas incluyendo inestabilidad de microsatélites (MSI), tumor carga
mutacional (TMB), y para formas seleccionadas de cancer de ovario, puntaje de pérdida de heterocigosidad (LOH),
utilizando ADN aislado de muestras de tejido tumoral fijadas en formalina, embebidas en parafina (FFPE). La
prueba pretende ser un diagnéstico complementario para identificar pacientes que pueden beneficiarse del
tratamiento con terapias de acuerdo con terapias aprobadas etiquetado de productos. Ademas, F1CDx esta
destinado para proporcionar perfiles de mutacién tumoral para ser utilizados por profesionales de la salud
calificados de acuerdo con pautas profesionales en oncologia para pacientes con neoplasias malignas sélidas.

PRINCIPIOS DE PRUEBA

FoundationOne CDx se realizara exclusivamente como servicio de laboratorio utilizando ADN extraido de tumor
fijado en formalina, incluido en parafina (FFPE) muestras El ensayo propuesto empleara un solo Método de
extraccion de ADN de la biopsia de FFPE de rutina o muestras de reseccién quirargica, 50-1000 ng de que se
sometera a una biblioteca de escopeta de genoma completo construccién y captura basada en hibridacién de
todos codificando exones de 309 genes relacionados con el cancer, uno regiéon promotora, una no codificante
(ncRNA) y seleccione regiones intrénicas de 34 comiUnmente genes reorganizados, 21 de los cuales también
incluyen el codificando exones. El ensayo por lo tanto incluye deteccion de alteraciones en un total de 324 genes.

Usando una plataforma lllumina® HiSeq, hibrida las bibliotecas capturadas seleccionadas se secuenciaran a alto
profundidad uniforme (focalizacién> cobertura mediana 500X con> 99% de exones en cobertura> 100X).
Secuencia los datos se procesaran mediante un analisis personalizado tuberia disefiada para detectar con
precision todas las clases de alteraciones gendémicas, incluidas las sustituciones de bases, indels, amplificaciones
de numero de copia focal, deleciones de genes homocigoéticos y gendmica seleccionada reordenamientos (p. ej.,



fusiones de genes). Adicionalmente, firmas gendmicas, incluida la pérdida de heterocigosidad (LOH), inestabilidad
de microsatélites (MSI) y tumor se informara la carga mutacional (TMB)

EL INFORME

Incorpora analisis de estudios revisados por pares y otra informacion disponible publicamente identificada por
Medicina de la fundacion; estos andlisis y la informacion puede incluir asociaciones entre un alteracion molecular
(o falta de alteracion) y uno o mas medicamentos con potencial beneficio clinico (o posible falta de beneficio
clinico), incluido el farmaco candidatos que estan siendo estudiados en clinica investigacion. El informe F1CDx
puede usarse como ayuda para informar la elegibilidad molecular para ensayos clinicos.

Nota: Un hallazgo de alteraciéon de biomarcadores no necesariamente indica efectividad farmacolégica (o falta del
mismo) de cualquier droga o régimen de tratamiento; un el hallazgo de ninguna alteraciéon de biomarcador no
necesariamente indica falta de farmacologico efectividad (o efectividad) de cualquier droga o régimen de
tratamiento Significado diagndstico FoundationOne CDx identifica alteraciones para seleccionar genes asociados
al cancer o porciones de genes (biomarcadores). En algunos casos, el Informe también destaca resultados de
pruebas negativas seleccionadas con respecto biomarcadores de importancia clinica.

Llamadas de alteracién calificadas (equivalentes y Subclonal) Una alteracion denotada como "amplificacién -
equivoca" implica que los datos del ensayo FoundationOne CDx proporcionar alguna evidencia, pero no
inequivoca, de que el niumero de copias de un gen excede el umbral para identificar la amplificacion del niumero de
copia. Los umbral utilizado en FoundationOne CDx para identificar una amplificacién de niumero de copia es cuatro
(4) para ERBB2 y seis (6) para todos los demas genes. Por el contrario, una alteracién denotada como "pérdida -
equivoco "implica que FoundationOne CDx los datos del ensayo proporcionan algunos, pero no sin ambigiedades,
evidencia de delecion homocigota del gen en pregunta. Una alteracién denotada como "subclonal" es uno que el
FoundationOne CDx analitico la metodologia se ha identificado como presente en <10% del ADN tumoral
analizado

Ranking de alteraciones y terapias Biomarcador y hallazgos gendmicos Las terapias se clasifican segun lo
siguiente criterios: terapias con beneficio clinico en pacientes tipo de tumor (clasificado alfabéticamente dentro de
cada Categoria NCCN) seguido de terapias con clinica beneficio en otro tipo de tumor (clasificado alfabéticamente
dentro de cada categoria NCCN).

Ensayos clinicos Calificacion del ensayo pediatrico — Geografico proximidad — Fase de prueba posterior.
Categorizacion de NCCN Los marcadores biomarcadores y gendémicos detectados pueden ser asociado con
ciertos nacionales integrales Medicamentos del Compendio de la Red del Cancer (NCCN) o biologicos
(www.nccn.org). Las categorias de NCCN indicado refleja la categoria mas alta posible para un terapia
administrada en asociacion con cada biomarcador o hallazgo genémico. Tenga en cuenta, sin embargo, que el
precision y aplicabilidad de estos NCCN las categorias dentro de un informe pueden verse afectadas por historia
clinica del paciente, biomarcador adicional informacion, edad y / o alteraciones concurrentes.

Para obtener informacién adicional sobre las categorias de NCCN consulte el Compendio de NCCN. Limitaciones
Representante autorizado, Qarad b.v.b.a, Cipalstraat 3, 2440 Geel, Bélgica. La designaciéon MSI-H / MSS por FMI
F1CDx prueba se basa en el andlisis de genoma de 95 microsatélite loci y no se basa en el 5 o 7 MSI loci descritos
en la practica clinica actual pautas El umbral para MSI-H / MSS fue determinado por concordancia analitica con
ensayos comparativos (IHC y PCR) con utero, Cecum y cancer colorrectal FFPE tejido. Los validez clinica del MSI
cualitativo La designacién no ha sido establecida. Por Resultados de inestabilidad de microsatélites (MSI), pruebas
confirmatorias utilizando un validado Se debe considerar el método ortogonal. 1) TMB por F1CDx se define en
base al conteo el numero total de todos los sinénimos y variantes no andnimas presentes en el 5% de alelo
frecuencia o mayor (después del filtrado) y reportado como mutaciones por megabase (mut / Mb) unidad
redondeada al entero mas cercano. La clinica la validez de TMB definida por este panel no tiene sido establecido
2)

El puntaje LOH se determina analizando SNPs espaciados a intervalos de 1Mb a través del genoma en la prueba
FoundationOne CDx y extrapolando un perfil de LOH, excluyendo segmentos LOH de todo el cromosoma.

La deteccion de LOH se ha verificado solo para pacientes con cancer de ovario y la puntuacion LOH el resultado
puede informarse para el ovario epitelial, carcinomas peritoneales o de trompa de Falopio. Los El puntaje LOH se
informara como "No se puede

Determinado "si la muestra no es suficiente cualidad para determinar con confianza LOH.

El rendimiento de la clasificacion LOH no ha establecido para muestras con menos del 35% de tumor contenido.
Puede haber una posible interferencia de etanol con deteccion de LOH. La interferencia efectos de xileno,

hemoglobina y triglicéridos en la puntuacion LOH no se han demostrado.

NIVEL DE EVIDENCIA NO PROPORCIONADO Medicamentos con beneficio clinico potencial (o potencial falta de
beneficio clinico) no se evaltan para la fuente o nivel de evidencia publicada.

SIN GARANTIA DE BENEFICIOS CLINICOS Este informe no promete ni garantiza que un



medicamento particular sera eficaz en el tratamiento de enfermedad en cualquier paciente. Este informe tampoco
hace ningun promete o garantiza que un medicamento con potencial la falta de beneficio clinico de hecho no
proporcionara beneficio clinico

SIN GARANTIA DE REEMBOLSO Foundation Medicine no hace promesas ni garantiza que un proveedor de
atencion médica, asegurador o otro tercero pagador, ya sea privado o gubernamental, reembolsara a un paciente
el costo de FoundationOne CDx.

LAS DECISIONES DE TRATAMIENTO SON RESPONSABILIDAD DEL MEDICO Los medicamentos a los que se
hace referencia en este informe pueden no ser adecuados para un paciente en particular La seleccion de
cualquiera, todos o ninguno de los medicamentos asociados con potencial clinico El beneficio (o la posible falta de
beneficio clinico) reside enteramente a discrecion del tratamiento médico. De hecho, la informacion en este
Informe debe considerarse junto con todos los demas informacion relevante sobre un paciente en particular, antes
de que el médico tratante del paciente recomiende Un curso de tratamiento. Decisiones sobre atencién al paciente
y el tratamiento debe basarse en el independiente juicio médico del médico tratante, tomando en consideracion
toda la informacién aplicable referente a la condicion del paciente, como paciente y antecedentes familiares,
examenes fisicos, informacion de otras pruebas de diagndstico y pacientes preferencias, de acuerdo con el
estandar de cuidado en una comunidad dada. Un médico tratante las decisiones no deben basarse en una sola
prueba, como como esta Prueba, o la informacién contenida en esta Reporte. Ciertas caracteristicas de muestra o
variante puede resultar en una sensibilidad reducida. FoundationOne CDx se realiza utilizando ADN derivado de
un tumor, y como tal, los eventos de la linea germinal pueden no ser reportados.

SELECT ABBREVIATIONS

ABBREVIATION DEFINITION

CR Complete response

DCR Disease control rate
DNMT DNA methyltransferase
HR - Hazard ratio

ITD Internal tandem duplication
MMR - Mismatch repair
muts/Mb - Mutations per megabase
NOS Not otherwise specified
ORR - Objective response rate
os Overall survival

PD Progressive disease

PFS i Progression-free survival
PR Partial response

sD - Stable disease

TKI - Tyrosine kinase inhibitor
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PD-L1 IMMUNOHISTOCHEMISTRY (IHC) ANALYSIS — VENTANA PD-L1 (SP142) Assay

Tumor-Infiltrating Immune Cell (IC) Score (%) 5
Tumor Cell (TC) Score (%) ¢

8 TC Score is not part of a companion diagnostic approved by the FDA but may be relevant for certain tumor types.

Electronically Signed by: Eric Severson, MD, PhD, MMSc Date: 16 January 2020 08:57:39

RESULTS CRITERA

Non-Small Cell Lung Cancer PD-L1 expression in 2 50% TC or 2 10% IC determined by VENTANA PD-L1 (SP142)
(NSCLC) ung Assay in NSCLC tissue may be associated with enhanced overall survival from
TECENTRIQ® (atezolizumab).

PD-L1 expression in 21% IC determined by VENTANA PD-L1 (SP142) Assay in locally
Triple-Negative Breast Carcinoma advanced or metastatic TNBC tissue is associated with increased progression-free and
(TNBC) overall survival in a randomized study of TECENTRIQ® (atezolizumab) in combination
with ABRAXANE® (nab-paclitaxel).

PD-L1 expression in = 5% IC determined by VENTANA PD-L1 (SP142) Assay in
Urothelial Carcinoma urothelial carcinoma tissue is associated with increased objective response rate in a
non-randomized study of TECENTRIQ® (atezolizumab).

Shakti Ramkissoon, MD, PhD, MMSc, Medical Director | CLIA Number: 34D2044309 |
Foundation Medicine, Inc., 7010 Kit Creek Road, Morrisville NC 27560 | Client Services 888-988-3639 10f2
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Patient Name  Meza Mercado, Kelly Yohana Medical Facility FUNDACION SANTA FE DE BOGOTA

PD-L1 Test Description

VENTANA PD-L1 (SP142) Assay is a qualitative immunohistochemical assay using rabbit monoclonal anti-PD-L1 clone SP142
intended for use in the assessment of the PD-L1 protein in formalin-fixed, paraffin embedded (FFPE) urothelial carcinoma, triple-
negative breast carcinoma (TNBC), and non-small cell lung carcinoma (NSCLC) tissue stained with OptiView DAB IHC Detection Kit
and OptiView Amplification Kit on a VENTANA BenchMark ULTRA instrument. Determination of PD-L1 status is indication-specific,
and evaluation is based on either the proportion of tumor area occupied by PD-L1 expressing tumor-infiltrating immune cells (% IC)
of any intensity or the percentage of PD-L1 expressing tumor cells (% TC) of any intensity.

This product is intended for in vitro diagnostic (IVD) use. For additional information, including information on other approved
indications, refer to the VENTANA PD-L1 (SP142) Assay package insert.

Clinical Significance of PD-L1 Protein Expression

Programmed death-ligand 1 (PD-L1), expressed on tumor cells and tumor-infiltrating immunocytes, mediates an immune checkpoint
by binding to its receptors, programmed death 1 (PD-1) and B7-1, on activated T cells'. This checkpoint represses T-cell

function and can therefore lead to evasion of anti-tumor immunity. On the basis of extensive clinical evidence in various tumor
types, PD-L1-positive tumors are more likely to respond to PD-1/PD-L1 checkpoint inhibitors; however, patients with PD-L1-
negative tumors may also derive benefit from these agents*'2. Checkpoint inhibitors such as the PD-1 antibodies nivolumab and
pembrolizumab and the PD-L1 antibodies atezolizumab, avelumab, and durvalumab are FDA approved to treat various tumor types.

Note

Foundation Medicine, Inc. established performance characteristics for this assay per the requirements of the Clinical
Laboratory Improvement Amendments (CLIA '88) and in accordance with College of American Pathologists (CAP) checklist
requirements and guidance's.

General Limitations

« Immunohistochemical analysis is dependent on the handling and processing of tissue prior to staining; false negative or
inconsistent results may be a consequence of pre-analytic variations.

» As with any immunohistochemistry test, a negative result means that the antigen was not detected, not that the antigen was
absent in the cells or tissue assayed.

» For additional information, including information on other approved indications, refer to the VENTANA PD-L1 (SP142) Assay
package insert.
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ANALISIS DE INMUNOHISTOQUIMICA PD-L1 (IHC) - Ensayo VENTANA PD-L1 (SP142)
Puntuacion de células inmunitarias (IC) infiltrantes de tumor (%) 5

Puntuacion de células tumorales (TC) (%)?

@ Puntaje TC no es parte de un diagnostico complementario aprobado por la FDA, pero puede ser relevante
para ciertos tipos de tumores
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CRITERIOS DE RESULTADOS
Cancer de pulmoén de células no pequerias Expresién de PD-L1 en 2 50% TC o 2 10% IC
(NSCLC) determinado por VENTANA PD-L1 (SP142)
El ensayo en tejido NSCLC puede estar asociado
con una mejor supervivencia general de
TECENTRIQ® (atezolizumab).

Carcinoma de mama triple negativo Expresion de PD-L1 en 21% IC determinada
(TNBC) por el ensayo VENTANA PD-L1 (SP142)
localmente

El tejido TNBC avanzado o metastasico se
asocia con un aumento libre de progresiéon y
supervivencia __general _en _un___estudio
aleatorizado de TECENTRIQ® (atezolizumab)
en__combinacion _con ABRAXANE® (nab-
paclitaxel).

Carcinoma Urotelial Expresion de PD-L1 en = 5% IC determinada por
el ensayo VENTANA PD-L1 (SP142) en el tejido
de carcinoma urotelial se asocia con una tasa de
respuesta objetiva aumentada en un estudio no
aleatorio de TECENTRIQ® (atezolizumab).

Descripcion de la prueba PD-L1

El ensayo VENTANA PD-L1 (SP142) es un ensayo inmunohistoquimico cualitativo que utiliza el clon
monoclonal anti-PD-L1 SP142 de conejo destinado para su uso en la evaluacion de la proteina PD-L1 en
carcinoma urotelial fijado en formalina, embebido en parafina (FFPE), carcinoma de mama triplenegativo
(TNBC) y tejido de carcinoma de pulmén de células no pequefias (NSCLC) tefiido con kit de deteccion IHC
OptiView DAB y el kit de amplificacion OptiView en un instrumento VENTANA BenchMark ULTRA. La
especificacion del estado de PD-L1 es especifica de la indicacion, y la evaluacién se basa en la proporcion
del area tumoral ocupada por PD-L1 que expresa células inmunes infiltrantes de tumor (% IC) de cualquier
intensidad o el porcentaje de células tumorales que expresan PD-L1 (% TC) de cualquier intensidad.

Este producto esta destinado al uso de diagnéstico in vitro (IVD). Para obtener informacion adicional,
incluida informacion sobre otros aprobados Indicaciones, consulte el inserto del paquete de analisis
VENTANA PD-L1 (SP142).

Importancia clinica de la expresién de proteinas PD-L1 El ligando de muerte programado 1 (PD-L1),
expresado en células tumorales e inmunocitos infiltrantes de tumores, medios un punto de control
inmunitario al unirse a sus receptores, muerte programada 1 (PD-1) y B7-1, en células T activadas 1-4. Este
punto de control reprime la célula T funcién y, por lo tanto, puede conducir a la evasioén de la inmunidad



antitumoral. Sobre la base de una amplia evidencia clinica en varios tumores tipos, los tumores PD-L1-
positivos tienen mas probabilidades de responder a los inhibidores del punto de control PD-1 / PD-L1; sin
embargo, pacientes con PD-L1-

Los tumores negativos también pueden obtener beneficios de estos agentes4-12. Inhibidores de
punto de control como los anticuerpos PD-1 _nivolumab y pembrolizumab y los anticuerpos PD-L1

atezolizumab, avelumab y durvalumab estdn aprobados por la FDA para tratar varios tipos de
tumores.

No un Foundation Medicine, Inc. caracteristicas especificas de rendimiento para este ensayo segun los
requisitos de la Clinica

Enmiendas de mejora de laboratorio (CLIA '88) y de acuerdo con la lista de verificacion del Colegio de
Patoélogos Americanos (CAP) requisitos y orientacion 13.

Limitaciones generales

« El anélisis inmunohistoquimico depende del manejo y procesamiento del tejido antes de la tincién; falso
negativo o Los resultados inconsistentes pueden ser consecuencias de variaciones preanaliticas.

« Como con cualquier prueba de inmunohistoquimica, un resultado negativo significativo que no se detecté
el antigeno, no que el antigeno fue detectado ausente en las células o tejidos ensayados.

* Para obtener informacion adicional, incluida informacién sobre otras indicaciones aprobadas, consulte el
ensayo VENTANA PD-L1 (SP142) Insertar paquete. (...)” (Subraya y negrilla fuera del texto)
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