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ROPAD: ESTUDO ROSTOCK DE DOENGCA DE PARKINSON: ESTUDO OBSERVACIONAL
EPIDEMIOLOGICO MULTICENTRICO INTERNACIONAL.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
1. Informacdes gerais e finalidade do Estudo

Vocé esta sendo convidado para participar de um estudo sobre a genética da doenca de
Parkinson. Vocé esté recebendo este convite pelos seguintes motivos:

e Vocé tem doenca de Parkinson;

e Ou vocé nao tem os sintomas da doenca de Parkinson mas, tem risco aumentado de ter a
doenca de Parkinson (Ex: origem no Norte da Africa ou Judaica Askenazi);

e Ou é um membro da familia de um participante desta pesquisa diagnosticado com a
mutacao LRRK2 (seu familiar que ja participa deste estudo e apresentou a mutacdo acima).

O que é a Doenca de Parkinson (DP)?

A doenca de Parkinson (DP) é um dos distirbios neurol6gicos mais comuns, pois afeta
aproximadamente 1% dos individuos com mais de 60 anos. Ndo h& causa conhecida para esta
doenca, mas pesquisas sugerem que fatores genéticos podem contribuir para o desenvolvimento

da doenca.

Nas duas ultimas décadas, foram identificados genes diferentes que podem contribuir para a DP
familiar e esporadica (quando a doenc¢a ocorre em uma Unica pessoa da familia). Cerca de 15%
dos individuos afetados pela DP relatam um histérico familiar, enquanto 3 a 5% aparenta ser a
manifestacdo de mutacBes (alteracdo genética) em um Unico gene. As mutacdes mais conhecidas
e que frequentemente estéo relacionadas a DP ocorrem nos genes que codificam duas proteinas
qgue participam no funcionamento do cérebro LRRK2 (quinase rica leucina 2) e GBA

(glicocerebrosidase).

Este estudo oferece aos participantes que preenchem os critérios de inclusdo a possibilidade de

saber mais sobre a origem de sua doenca. Caso queira participar, informacdes sobre seu histoérico
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e de sua familia, assim como seus sintomas predominantes e exame neuroldgicos serao
realizados como em uma consulta neurolégica especializada além da testagem genética,
inicialmente para mutacdes nos genes LRRK2 e GBA e seguidas de testagem de outros 68 genes
associados a doenca de Parkinson (Painel Genético), caso os primeiros testes ndo sejam
positivos e o individuo apresentar um inicio precoce e/ou histérico familiar de DP. Ainda, diante de
um resultado negativo no Painel Genético, sera realizado o Sequenciamento Completo do
Genoma para que outras mutagbes mais raras possam ser identificadas. Trata-se de um dos
maiores e mais completos estudos genéticos ja realizados em pacientes com doenca de

Parkinson, por isso sua participacao é tao importante. Agora esta disponivel no Brasil.

Caso alguma alteracao for encontrada em vocé ou em seus familiares na analise do painel da
doenca de Parkinson ou no sequenciamento completo do genoma, e essa alteracdo estiver
relacionada a alguma doenca ou risco de o aconselhamento genético estard disponivel, assim
como informacdes sobre alteracbes genéticas, as suas associacfes com seu estado de saude.
Vocé ou seus familiares podem contatar a equipe do estudo no Brasil, assim como a

CENTOGENE, inicialmente pelo e-mail: genetic.counseling@centogene.com, e se for necessario

também por telefone com pessoal qualificado. Nao havera custos do aconselhamento genético,
pois sdo cobertos pela CENTOGENE.

2. Procedimentos e investigacao cientifica do estudo clinico

A equipe do estudo indicara aos participantes que atenderem aos critérios de elegibilidade, a
participacdo no Estudo. Durante a sua presenca no consultério para uma consulta médica
assistencial de rotina, Ihe sera apresentado a possibilidade de participacdo no estudo e nesse
mesmo dia sera realizado, dentro das avaliacbes ja realizadas de rotina de sua consulta
neurolégica especializada, serdo coletadas as informacdes pertinentes ao estudo. Seguem 0s
procedimentos necessarios a sua participacdo no estudo:

e Vocé devera ler e ap0s a adequada compreensédo, caso concorde, devera assinar e datar
este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE;

e Durante a consulta, informacdes sobre a doenca e seus sintomas motores ou de
comportamento (presenga de impulsividade e sintomas neuropsiquiatricos, como ansiedade,

depressao e psicose) assim como historia familiar serdo coletadas;
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e Ainda durante a consulta sera realizado exame neuroldgico incluindo a Parte Il do exame
MDS-UPDRS (Escala Unificada de Classificacdo de Doenca de Parkinson) utilizada
internacionalmente para avaliar os movimentos em pessoas com doenca de Parkinson. Este
exame é rotineiro em nossa pratica e ndo causa dor ou desconforto;

s Uma amostra de sangue de 1 ml (0 mesmo que uma colher de café) de sangue sera
coletado por nossa equipe e aplicado em seguida sobre placa de papel cartdo (CentoCard®)
e posto para secar em ambiente adequado (Figura 1). O CentoCard® seré lacrado e enviado
para ser analisado em laboratério especializado da CENTOGENE para a realizacdo dos
testes genéticos.
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Figura 1. CentoCard®.

Caso seja necessario realizar uma visita ao centro do estudo com o objetivo exclusivo de realizar
os procedimentos do estudo, vocé e seu acompanhante terdo as despesas ressarcidas, como a

alimentacdo, transporte ou outras despesas relacionadas.

A duracéo total do estudo é estimada em aproximadamente dois anos para todos 0s participantes

de pesquisa incluidos e acompanhados pelo estudo.
3. Coleta, uso, manuseio e analise de amostras de sangue

Desde ja deixamos claro que nenhum de seus dados ou material biolégico serao utilizados

para utilizados para fins comerciais.
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A amostra de sangue coletada serda enviada para a CENTOGENE em formato
pseudoanonimizado (ou seja, contendo somente um numero de identificacdo especial sem seu
nome). Somente a equipe de estudo saberd como vincular as amostras ao seu nome. O estudo
prevé que seu material biolégico (sangue), com os dados pseudoanonimizados serdo mantidos

por dez anos.

Nos laboratorios especializados nas dependéncias da CENTOGENE, as amostras anonimizadas
de sangue poderdo também ser utilizadas para pesquisas para entender como 0S possiveis
fatores que contribuem para DP se correlacionam com o diagnéstico, e assim contribuir para o
diagnéstico precoce de DP. Para esse objetivo, as amostras de sangue anonimizadas poderéo

ser compartilhadas com grupos cientificos nacionais e internacionais.

4. Pesquisa genética

A amostra de sangue coletada para este Estudo serd usada somente para esta pesquisa que
envolve analises genéticas do sangue. O teste genético analisa o seu material genético (“DNA”),
qgue é encontrado nas células do seu corpo, como por exemplo, as células do sangue. O material
genético é herdado de seus pais e contém instru¢cdes para que o corpo cres¢a e se desenvolva.
Por exemplo, h4 um material genético que controla a cor do cabelo e a cor dos olhos. Testes
genéticos nos ajudam a entender o papel dos genes nas doencas no ser humano, como a doenca

de Parkinson.

Sua amostra de sangue sera utilizada para avaliar variantes genéticas conhecidas e potenciais
que possam estar relacionadas a doenca de Parkinson.

5. Riscos do estudo

Coleta de sangue: Como apenas 1 ml de sangue sera coletado, ndo ha risco de anemia. Durante
a coleta da amostra de sangue, pode haver um pequeno sangramento secundario transitorio e dor
no local da coleta e, raramente, podem ocorrer reacdes alérgicas locais ou infeccao e inflamacéo,
No entanto, esses efeitos costumam desaparecer rapidamente. Em casos extremamente raros, a

agulha também pode atingir um nervo que costuma cicatrizar sem efeitos permanentes.

N&o h& outros riscos previstos associados a sua participacédo no Estudo.
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6. Beneficios potenciais

Através de sua disposicdo para participar do estudo, é possivel contribuir para a evolugcdo das

pesquisa sobre a Doenca de Parkinson.
7. Participagdo voluntaria e direito de se retirar do estudo

Sua participacdo neste estudo é completamente voluntaria. Cabe a vocé decidir se deseja ou ndo
ser informado dos resultados do teste genético da DP. Seu atendimento médico em andamento
ndo sera afetado por sua decisdo de participar ou ndo do Estudo. E possivel retirar seu
consentimento a qualquer momento sem apresentar quaisquer motivos, o que nao resultard em
desvantagem de seus cuidados médicos.

Caso mude de idéia e opte por retirar seu consentimento do estudo vc devera fazer uma
comunicacdo ao seu médico ou a equipe do estudo. A retirada do consentimento da guarda das
amostras biologicas e dos dados genéticos realizados neste estudo, assim como sua
confirmacéo, devera ser realizada por ESCRITO e ASSINADA em documento proprio. A equipe
do estudo enviara um e-mail para dataprivacy@centogene.com em seu nome, solicitando a
destruicdo da amostra e a exclusdo de informacgfes clinicas do banco de dados de
armazenamento. Assim, a amostra sera aquecida (200°C por 30 minutos para desnaturar
proteinas, DNA, e RNA) e queimada. Uma carta oficial sera enviada pelo diretor do departamento

de qualidade médica para o médico do estudo.

Apoés dez anos, a equipe do estudo destruird o codigo especial e, portanto, suas informacdes
clinicas e amostras de sangue serdo anonimizadas na Centogene. “Anonimizado” significa que
sua amostra e informacdes clinicas ndo serdo vinculadas aos seus identificadores pessoais,
portanto, ndo sera possivel retirar sua amostra apds o anonimato. Em etapa futura sera solicitado
a CONEP permissdo para armazenamento de sua amostra de sangue por mais dez anos (de
acordo com as normas brasileiras). Caso concedida a permissdo a CENTOGENE podera
continuar a utilizar os resultados dos testes em amostras bioldgicas an6nimas. Desta maneira nao
mais sera possivel associar a sua amostra de sangue aos seus dados, assim vocé pode optar em
concordar com esta dissociacdo irreversivel dos seus dados ou ndo. Caso ndo concorde o

procedimento de anonimizagdo néo sera realizado.
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Por favor selecione abaixo a sua opcédo com relagéo a isso:

[] concordo com a dissociacao irreversivel de meus dados

[] N&o concordo com a dissociacgéao irreversivel dos seus dados

8. Resultados

A CENTOGENE enviara os resultados de seus testes genéticos da DP para a equipe do estudo.
Os resultados podem ser inseridos em seus registros médicos regulares. Os resultados
retornados do teste genético da DP podem gerar importantes implica¢cfes para vocé e sua familia

bioldgica, ou para seu tratamento fora do estudo.

A informacdo genética, em combinacdo com sua raca, etnia e sexo, pode ajudar os
pesquisadores a entender se as causas dos problemas de salde relacionados a doenca podem
ser as mesmas para diferentes grupos de pessoas.

Seus resultados médicos e dados pessoais (nome, sobrenome, data de nascimento, sexo,
namero de cédigo do participante (no modelo CGXXXXXXXX), endereco, e-mail) coletados pelos
médicos do estudo serdo tratados confidencialmente em conformidade com as leis vigentes e
serdo utilizados e divulgados somente conforme descrito neste Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido - TCLE.

9. Autorizacdo para que o médico do estudo e a equipe do estudo utilizem suas

informacdes individualmente identificaveis para a analise genética

A fim de coletar sua amostra de sangue para analise genética, manter registros precisos e enviar
a amostra para a CENTOGENE, a equipe do estudo precisara fazer uso de informacdes pessoais
(por exemplo, nome, sobrenome, data de nascimento, endereco) que o identifiquem. No entanto,
a equipe do estudo nado divulgara suas informacdes pessoais a CENTOGENE; em vez disso,

revelara a CENTOGENE sua idade, sexo e um codigo de participante.

Os resultados deste estudo associados a analise genética podem ser publicados em artigos ou

apresentacdes, no entanto, vocé ndo sera identificado pessoalmente.
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O médico do estudo e/ou servigo de aconselhamento genético prestado pela CENTOGENE estéo

disponiveis para responder a quaisquer questdes adicionais relacionadas a analise genética.
10. Suas responsabilidades
Como participante do estudo, serd necessério:

Ler e entender este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE;

Assinar este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido;

Seguir as instru¢des do médico do estudo e sua equipe, durante sua participacao;

Notificar o médico do estudo sobre qualquer medicamento que esteja tomando. Isto também se
aplica a qualquer medicacéo nao prescrita;

Informar o médico do estudo se optar por interromper a sua participacdo no estudo a qualquer

momento.

11. Consideracdes sobre privacidade de dados e confidencialidade relacionadas a
CENTOGENE

CENTOGENE (com endereco em: Am Strande 7, 18055 Rostock, Alemanha) é responsavel, pelo
processamento de seus dados (idade, sexo e numero de cédigo do participante). Vocé pode
entrar em contato com o responsavel pela protecdo de dados da CENTOGENE através do e-mail

dataprivacy@centogene.com.

A CENTOGENE coleta e processa os seguintes dados sobre vocé: idade, sexo, nimero de codigo
do participante (CGXXXXXXXX), a amostra de sangue e os resultados do teste genético.

A CENTOGENE utilizara os dados apenas para:
* a analise genética

« fins cientificos visando melhorar os métodos de diagnostico para doenca de Parkinson. Isso
nao envolve testes genéticos adicionais. A CENTOGENE pode ser necessario analizar e
compartilhar esses dados com outras instituicbes nacionais e internacionais para fins de

pesquisa cientifica sobre a doenca de Parkinson e doencas correlatas. Nenhum de seus
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dados sera utilizados para fins comerciais.
Em relacdo aos seus dados pessoais, vocé tem 0s seguintes direitos, sujeitos a limitacbes nas

leis e regulamentos locais vigentes:

¢ Direito de receber informacdes sobre e ter acesso aos seus dados pessoais armazenados;

¢ Direito de solicitar que seus dados pessoais armazenados sejam retificados ou apagados;

¢ Direito de obter restricdo de anélise de seus dados pessoais;

e Direito de objecéo;

e Direito a portabilidade de dados (ou seja, receber dados pessoais que vocé nos forneceu em
um formato estruturado, comumente utilizado em formato digital;

e Direito de receber assisténcia integral e gratuita devido a danos diretos e imediatos decorridos
do estudo pelo tempo em que for necessario.

12. Custos de participacao

Vocé nao sera cobrado pelo teste genético nem pela coleta de sangue. Bem como, também nao

recebera nenhum tipo de pagamento por sua participacao no estudo.
13. Contatos

Em qualquer etapa deste estudo vocé podera ter acesso a equipe para esclarecer eventuais
davidas ou para prestar esclarecimentos que vocé julgue necessario. O médico pesquisador do
estudo é o Prof. Vitor Tumas, do Setor de Disturbios do Movimento e Neurologia Comportamental
da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da USP, Ambulatério de Neurologia (balcdo 3).
Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto, Campus Universitario Monte Alegre, Ribeirdo Preto — SP,
CEP 14040-900, telefone fixo (16) 36022436 e telefone celular (16) 991357188

Se vocé ou seu(s) representante(s) tiver alguma davida quanto a aspectos éticos e seus direitos
como participante do estudo, vocé deve entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto-USP, cuja coordenadora € a
Dra. Marcia Guimaraes Villanova, e esta localizado no subsolo do Hospital das Clinicas de
Ribeirdo Preto e funciona de segunda a sexta-feira, das 8:00 as 17:00hs, telefone de contato
(016) 3602-2228
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E também podera entrar em contato com a Comissdo Nacional em Etica e Pesquisa - CONEP -
SRTV 701, Via W 5 Norte, lote D - Edificio PO 700, 3° andar — Asa Norte CEP: 70719-040 -

Brasilia-DF no telefone (61) 3315-5878 ou pelo e-mail conep@saude.gov.br, cujo coordenador € o

Sr Jorge Venancio.

Ao participar do Estudo e assinar este TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E

ESCLARECIDO, consinto e concordo com 0s seguintes termos:

Fui adequadamente informado pelo médico do estudo, Dr Vitor Tumas e sua equipe, verbalmente
e por escrito por este documento, sobre os objetivos, metodologia, riscos e beneficios do estudo
conforme descrito acima;

Fui também informado sobre a possibilidade de desistir a qualqguer momento de minha
participagdo sem nenhum tipo de prejuizo ao meu tratamento e ao meu relacionamento com 0s
médicos;

Fui informado sobre 0 meu anonimato no estudo, bem como sobre a anonimizacdo dos meus
dados pessoais e dados de contato para este estudo;

Fui informado sobre o encaminhamento da minha amostra de sangue a CENTOGENE, bem como
a responsabilidade da CENTOGENE em armazenar a amostra de sangue, que fica localizada nos
Estados Unidos, na cidade de Cambridge, MA,

Fui informado sobre o armazenamento das minhas amostras de sangue por 10 anos, enquanto
tiver um namero de registro e pela possibilidade futura de armazenamento por mais 10 anos, no
qual ndo sera mais possivel que eu solicite a retirada de meus dados, uma vez que ndo serao
mais identificaveis por nimero;

Fui informado de que o aconselhamento genético por telefone é fornecido gratuitamente pela
CENTOGENE mediante solicitacdo. Meus resultados podem levar a exames ou consultas
médicas adicionais que serdo discutidas com meu médico previamente a realizacao;

Fui informado de que ndo havera nenhum custo, bem como néo receberei nenhum tipo de bénus
devido a minha participagao neste estudo;

Fui informado que este documento deve ser rubricado em todas as suas 10 paginas pelo
pesquisador e por mim, bem como assinado, datado em 2 vias, por mim e pelo pesquisador.

Sendo uma das vias para mim (participante de pesquisa) e outra para o pesquisador.
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Declaro que tive todas as minhas duvidas esclarecidas antes de assinar este TCLE- Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido e concordo com o conteldo deste documento. Tive
oportunidades suficientes para fazer perguntas, e que elas foram respondidas de uma maneira
compreensivel e para meu pleno entendimento e satisfacéo.

Assinaturas

Nome completo do participante ou responsavel legal - RG

Data / /

Assinatura do participante da pesquisa

Nome completo do responsavel pelo consentimento - RG/Registro de classe

Data / /

Assinatura do responsavel em obter o TCLE

Para casos de pacientes analfabetos, semi-analfabetos ou portadores de deficiéncia

auditiva ou visual.

Assinatura da Testemunha
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