FHDIASNASTYKA
l ab oratoria m e d vy c z n e
«Wiecej niz wynik

Informac)e
1a temat

' badan

- prenatalnych

B




PODSTAWOWE
INFORMACJE
/ /AKRESU
BIOLOGII

Nasz organizm zbudowany jest
z miliardow komorek.

W kazdej z nich zawarty jest materiat
genetyczny, czyli DNA
(ang. deoxyribonucleic acid).

DNA jest programem, zgodnie z ktGrym
nasz organizm rozwija sig i funkcjonuje.
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PODSTAWOWE
INFORMACJE

DNA znajduje sie w strukturach
zwanych chromosomami.

Chromosomy dziedziczymy
po naszych rodzicach.

Cztowiek posiada 46 chromosomow,
ktore wystepuja w 23 parach.
Kobiety majq dwa chromosomy X,
a mezczyzni jeden chromosom X
Ijeden Y.
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PODSTAWOWE
INFORMACJE
/ /AKRESU
BIOLOGII
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Na skutek nieprawidtowego podziatu
chromosomow w plemniku lub

w komorce jajowe] moze brakowac
kopii chromosomu, lub moze pojawic
sie dodatkowa kopia chromosomu.

Liczbowa mutacja chromosomow
wniesiona do zygoty przez
nieprawidtowy plemnik lub komarke
jajowa powtarza sig w komaorkach
rozwijajacego sie ptodu.

Liczbowe mutacje chromosomowe
przewaznie nie podlegaja
dziedziczeniu.

Przykfad obecnosci Przykfad
dodatkowego brakujacego
chromosomu chromosomu
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CHOROBY
WYWOLANE
PRZEZ LICZBOWE
MUTACJE
CHROMOSOMOWE

TRISOMIA 21 - zespot Downa

Trisomia 21 polega na obecnosci
dodatkowej kopii chromosomu 21.

Zesp0t Downa objawia sig fizycznym
I umystowym upos$ledzeniem cztowieka.'

1. http://www.nature.com/scitable/topicpage/trisomy-21-causes-down-syndrome-318
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CHOROBY
WYWOLANE
PRZEZ LICZBOWE
MUTACJE
CHROMOSOMOWE

Trisomia 13 - zespot Pataua
lub trisomia 18 - zespdt Edwardsa.

Trisomia 131 18 to rzadkie mutacje
chromosomowe, spowodowane
obecnoscig dodatkowej kopii
chromosomu.

Trisomie te powodujg silniejsze
upos$ledzenie ptodu niz zespot Downa,
w skutek czego s3 najczescie]
przyczyng utraty cigzy.”

2. https//medlineplus.gov/ency/article/001660.htm
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Plemnik

Komorka jajowa

CHOROBY
WYWOLANE
PRZEZ LICZBOWE
MUTACJE
CHROMOSOMOWE
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Chromosomy okreslajace pfe¢ oznacza
sie literg ,X" lub ,Y" I nazywa rowniez
,chromosomami pfci”.

U niektorych ludzi obserwuje sig
wady chromosomowe w postaci
braku jednego chromosomu pici lub
obecnosci dodatkowego chromosom
plci.

Konsekwencje liczbowych mutacji
chromosomowych pici s3 mnigj
powazne niz w przypadku
wspomnianych trisomii. Moga
objawiac sie opoznieniem rozwoju,
lekkim uposledzeniem umystowym,
a w niektorych typach mutacji
bezptodnoscig.®

3. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1634840/
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RYZYKQ CHOROB
WYWOLANYCH
PRZEZ LICZBOWE
MUTACJE
CHROMOSOMOWE

Ryzyko urodzenia dziecka z wada
chromosomowg w postaci liczbowe
mutacji chromosomowe] wzrasta

wraz z wiekiem matki. W przypadku
pewnych mutacji ryzyko zalezne jest

od genetycznego obcigzenia rodzinnego.

 Kazda cigza obcigzona jest pewnym

prawdopodobienstwem wystgpienia
wady chromosomowej u dziecka.
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STANDARDOWE
BADANIA

Standardowe badania przesiewowe
opieraja sie na szacunku ryzyka
obcigzenia pfodu chromosomowa
mutacja liczbowa na podstawie
stezenia we krwi matki wskaznikow
biochemicznych PAPP-A (cigzowe biatko
osoczowe - A) i pewnych hormonow
piciowych.

Badanie z krwi nie niesie ze sobg
zadnego ryzyka dla ciezarne.

Badanie z krwi wykonywane jest
facznie z badaniem ultrasonograficznym
(USG) ptodu, dostarczajacym tzw.
parametrow ultrasonograficznych.
Oparcie wyliczen ryzyka na
parametrach USG zwigksza precyzje
obliczen ryzyka obecnosci wady.

Tego rodzaju badania wykonuje sig
zwykle w okreslonych etapach cigzy.’

4. ACOG Practice Bulletin Nr 77, styczen 2007. Obstet Gynecol; 109(1):217-27.
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BADANIE PIERWSZEGO TRYMESTRU

u1na 20

kobiet obserwuje sie fatszywie
dodatni wynik badania

BADANIE
PIERWSZEGO
TRYMESTRU

Czutos¢ testu wskazuje na
prawdopodobienstwo poprawnego
wykrycia chromosomowe] mutacji
liczbowej u pfodu w oparciu o dang
metode. W zaleznosci od procedury,
wskazniki wykrywalno$ci zespotu
Downa (trisomii 21) dla badan
biochemicznych potaczonych z USG
wahaja sie pomigdzy 60-69%.°

/darza sig, ze w przypadku

ptodu o prawidfowym zestawie
chromosomow wynik badania
wskazuje na wysokie ryzyko obcigzenia
ptodu mutacjg chromosomowsa.

Taki wynik okreslany jest mianem
wyniku fatszywie dodatniego.

W przypadku standardowych badan
biochemicznych wynik fatszywie
dodatni stwierdzany jest

u 1 na okoto 20 kobiet.®

5. Ball et al. Obstet Gynecol. 2007 Jul;110(1):10-7
6. ACOG Practice Bulletin Nr 77, styczef 2007. Obstet Gynecol; 109(1):217-27.
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PRENATALNE
NIEINWAZYJINE
GENETYCZNE
BADANIE HARMONY

Przesiewowe badanie krwi, jakim jest badanie
Harmony, wykonuje sie w celu wykrycia:
trisomii 21 (zespotu Downal, trisomii 18
(zespofu Edwardsa) oraz trisomii 13 (zespotu
Pataua). Wiek cigzy w chwili przeprowadzenia
testu musi wynosic co najmniej 10 tygodni.”

W krwi cigzarnej znajduja sig pozakomorkowe
(wolne) fragmenty DNA pochodzace od
rozwijajacego sie ptodu. Harmony jest
genetycznym badaniem przesiewowym
nowego typu, ktore na podstawie analizy DNA
plodu we krwi matki okresla ryzyko obcigzenia
plodu trisomig 21 (zespot Downa) oraz trisomig
18i13.78

Badanie Harmony wykazuje znacznie wigksza
doktadnos¢ niz tradycyjne, biochemiczne testy
przesiewowe.’

ANOINHYH
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XOX@X DNA MATKI

Opcjonalnie, badanie Harmony okresla ryzyko
istnienia zespotow powodowanych obecno$cig
dodatkowej kopi chromosomu X [ub Y lub
brakiem chromosomu X lub Y.

7. Norton et al. N Engl J Med. 2015 Apr 23;372(17):1589-97
8. Nicolaides et al. Am J Obstet Gynecol. 2012 Nov;207(5):374.¢1-6.




TRADYCYJNE BADANIE PIERWSZEGO TRYMESTRU:

U1na20 s
h0 na 1000 kobiet

uzyskiwany jest fatszywie dodatni
wynik badania

BADANIE PRENATALNE HARMONY:

U T na 1000
kobiet

stwierdza sie fatszywie dodatni
wynik badania
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Test prenatalny Harmony to badanie przesiewowe, ktore w przypadku
trisomii 21 (zespotu Downa) charakteryzuje sie wigkszym stopniem
doktadnosci niz tradycyjne badanie pierwszego trymestru.®

Wykonanie testu Harmony zmniejsza prawdopodobienstwo zlecenia przez lekarza badan inwazyjnych,
takich jak amniopunkcja.®

Badanie prenatalne Harmony zostalo opracowane, a charakterystyka jego dziatania okreslona przez laboratorium diagnostyki klinicznej Ariosa w San Jose w stanie Kalifornia (USA), placéwki, ktérej na mocy Ustawy o Poprawie Wynikéw Laboratoriow
Klinicznych z 1988 (z ang. Clinical Laboratory Improvement Act, CLIA) przyznano uprawnienia do prowadzenia badaf Klinicznych o wysokim stopniu zlozonosci. Badanie to nie zostato dopuszczone ani zatwierdzone przez Amerykariska Agencig Zywnosci i Lekow.
Badanie Harmony to nieinwazyjny test prenatalny (z ang. Non-Invasive Prenatal Test, NIPT) oparty na analizie DNA pozakomdrkowego i uznawany za prenatalny test przesiewowy, a nie test diagnostyczny. Badanie Harmony ma na celu wykrycie jedynie
tych p Inych chordb chr ych lub genetycznych, o ktérych mowa w niniejszym dokumencie. Przed podjeciem jaki iek decyzji zwigzanych ze sposobem leczenia, nalezy przedyskutowaé kwestig otrzymanych wynikéw z odpowiednim
pracownikiem stuzby zdrowia, ktéry moze zleci¢ diagnostyczne badania potwierdzajace w przypadkach, ktére tego wymagaja.

BADANIE
PRENATALNE
HARMONY

Obszerne badania kliniczne dowiodlty,
ze Harmony wykrywa ponad 99%
przypadkow trisomii 21 (zespotu
Downa).

Fafszywie dodatni wynik testu
Harmony obserwuije sie u mniej niz
1 na 1000 kobiet. To co najmnigj
50 razy mniej niz w przypadku
standardowych badan pierwszego
trymestru.’

Nieinwazyjne badanie prenatalne
oparte na analizie wolnokrazacego DNA
zalicza sie do testow przesiewowych.

U matego odsetka kobiet wynik
nieinwazyjnego testu prenatalnego

nie zostanie okreslony. Dzigje sie tak
zwykle z powodu niewystarczajcej
ilosci DNA plodu w krwiobiegu matki.®

9. Norton et al. N Engl J Med. 2015 Apr 23;372(17):1589-97
10. Wax et al. J Clin Ultrasound 2015 Jan; 43(1):1-6.
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UWAGI NA TEMAT
BADAN

Nie istnieje uniwersalny test
przesiewowy dla wszystkich

zespotow powodowanych przez wady
chromosomowe. Testy przesiewowe
identyfikujg przypadki, w ktorych
ryzyko wystapienia okreslonych chorob
chromosomowych jest podwyzszone.
Testy przesiewowe $3 zawsze
obcigzone ryzkiem wyniku falszywie
dodatniego lub fatszywie ujemnego.

Ciezarne, u ktorych przesiewowy test
prenatalny wskazuje na podwyzszone
ryzyko istnienia chromosomowej
wady pfodu powinny skonsultowac
sie z lekarzem, ktory moze zlecic
dodatkowe inwazyjne badania
potwierdzajace lub wykluczajace
istnienie zaburzenia.
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NWAZYJINE
PRENATALNE
SADANIA
POTWIERDZAJACE

Inwazyjne badania potwierdzajace
(diagnostyczne) obejmuja procedure
pobrania od cigzarne] odpowiedniego
materiafu w postaci komarek.'"

Wyniki badan potwierdzajacych

sg jednoznaczne dla wigkszosci
wykrywanych w okresie cigzy wad
chromosomowych.

Badania potwierdzajace wykonywane
sg u ciezarnych, u ktorych stwierdzono
podwyzszone ryzyko wystapienia wady
chromasomowej pfodu.

Do procedur inwazyjnych stosowanych
w badaniach prenatalnych zaliczana jest
biopsja kosmowki i amniopunkcia.

11. Strona internetowa ACOG: http://www.acog.org/Patients/FAQs/Diagnostic-Tests-for-Birth-Defects
(082516)
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SONDA ULTRA-
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KOSMOWKI
CVS)"

Badanie CVS moze zosta¢ wykonane
pomigdzy 10-13 tygodniem cigzy.

Procedura polega na pobraniu
mate] probki komarek z tozyska za
pomoca igly (wkiucie przez powtoki
brzuszne) lub cienkiego cewnika
(wprowadzanego przez pochwe).

Chromosomy zawarte w pobranych
komorkach poddane sg analizie pod
katem obecnosci dodatkowego
chromosomu lub braku ktorego$

z nich.

Dla CVS wskaznik wykrywalnosci
wad chromosomowych wynosi
ponad 99%.

CVS powaoduje okreslone ryzyko
poronienia pozabiegowego.

12. Biopsja kosmowki. Informacje pochodza ze strony: http://www.mayaclinic.com/health/
chorionic-villus-sampling/MY00154/DSECTION = chances
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AMNIOPUNKCJA®

Amniopunkcje przeprowadza sie
po 15. tygodniu cigzy.

Ptyn owodniowy zawiera komorki
rozwijajacego sie ptodu. Mata objgtost
plynu pobierana jest za pomoca

igly wprowadzanej przez powtoki
brzuszne.

Chromosomy zawarte w pobranych
komarkach poddane s3 analizie pod
katem obecnosci dodatkowego
chromosomu lub braku ktorego$

z nich.

Dla amniopunkcji wskaznik
wykrywalnosci chorob
chromosomowych w przypadku
amniopunkeji wynosi 99,8%.

Amniopunkcja powoduje okreslone
ryzyko poronienia pozabiegowego.

13. Amniopunkeja. Informacje pochodza ze strony: http://www.mayoclinic.com/health/
amniocentesis/MY00155/DSECTION = chances
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JWAGI DOTYCZACE
NWAZYJINYCH
PRENATALNYCH
BADAN POTWIER-
ZAJACYCH

Zqodnie z opinig Amerykanskiego
Kolegium Potoznikéw i Ginekologow
(zang. American College of
Obstetrics and Gynecologists,
ACOG), inwazyjne badania
potwierdzajgce przeprowadza sie

w przypadku stwierdzenia u cigzarne]
podwyzszonego ryzyka urodzenia
dziecka z chorobg chromosomowsa,
ktorego przyczyng jest wiek kobiety,
wynik testu przesiewowego, wywiad
rodzinny lub rezultaty badania
ultrasonograficznego."

14. Strona internetowa ACOG: http://www.acog.org/Patients/FAQs/Diagnostic-Tests-for-Birth-
Defects (082516]
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WYBOR BADANIA
PRENATALNEGO

Wybor rodzaju badania prenatalnego
zalezy od Ciebie. By wybor byt
Swiadomy I przemyslany zapoznaj sie
z rodzajami przesiewowych badan
nieinwazyjnych i inwazyjnych badan
diagnostycznych.

Koniecznie przedyskutuj wybor
z lekarzem prowadzacym Twoja
ciaze lub wskazanym przez niego
konsultantem genetykiem.

IFZAJ30
JINVMOINrIa0d



MM-00505-11-

WYBOR NALEZY
DO CIEBIE

Podczas konsultacji z lekarzem
prowadzacym, przedstawiony moze
zostac nastepujacy wybor testow
przesiewowych lub inwazyjnych
badan potwierdzajacych:

] Badanie prenatalne Harmony®
(badanie pozakomadrkowego DNA
- nieinwagzyjny test prenatalny)

Badanie standardowe
Badanie CVS
Amniopunkcja

Brak badania / testu

Badanie prenatalne Harmony zostalo opracowane, a charakterystyka jego dziafania okreslona
przez Ariosa Diagnostics, laboratorium Kliniczne w San Jose w stanie Kalifornia (USA), posiadajace
licencig CLIA i akredytacjg Kolegium Patologéw Amerykanskich (z ang. College of American
Pathologists, CAP). Badanie to nie zostato dopuszczone ani zatwierdzone przez Amerykanska
Agencig Zywnosci i Lekéw. Badanie Harmony to nieinwazyjny test prenatalny (z ang. Non-Invasive
Prenatal Test, NIPT) oparty na analizie DNA pozakomérkowego i uznawany za prenatalny test
przesiewowy, a nie test diagnostyczny. Badanie Harmony ma na celu wykrycie jedynie tych
potencjalnych choréb chromosomowych lub genetycznych, o ktérych mowa w niniejszym
dokumencie. Przed podjeciem jakichkolwiek decyzji zwigzanych ze sposobem leczenia, nalezy
przedyskutowac kwestig otrzymanych wynikow z odpowiednim pracownikiem stuzby zdrowia,
ktory moze zlecic diagnostyczne badania potwierdzajace w przypadkach, ktére tego wymagaja.

Nazwa HARMONY oraz BADANIE PRENATALNE HARMONY jak i wzor sg znakami towarowymi
Ariosa Diagnostics, Inc. zarejestrowanymi w USA. HARMONY to znak towarowy firmy Roche
zarejestrowany w innych panstwach. Wszystkie pozostate znaki towarowe sg wiasnoscia
odpowiednich wiascicieli.
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Roche Diagnostics Polska Sp. z 0.0.

Roche Molecular Solution
ul. Wybrzeze Gdynskie 6B
01-531 Warszawa

Tel.: +48 22 481 54 54
Faks: +48 22 481 55 99
www.roche.pl

Adresy placowek, w ktorych mozesz zlecic Harmony
oraz wigcej informacji nt. testu znajdziesz na www.diagnostyka.pl

Badanie prenatalne Harmony zostalo opracowane, a charakterystyka jego dziatania okreslona przez laboratorium diagnostyki klinicznej Ariosa w San Jose w stanie Kalifornia (USA), placowki, ktorej na mocy Ustawy o Poprawie
Wynikéw Laboratoriéw Klinicznych z 1988 (z ang. Clinical Laboratory Improvement Act, CLIA) przyznano uprawnienia do prowadzenia badan klinicznych o wysokim stopniu ziozonosci. Badanie to nie zostalo dopuszczone ani
zatwierdzone przez Amerykaniska Agencje Zywnosci i Lekow. Badanie Harmony to nieinwazyjny test prenatalny (z ang. Non-Invasive Prenatal Test, NIPT) oparty na analizie DNA pozakomdrkowego i uznawany za prenatalny test
przesiewowy, a nie test diagnostyczny. Badanie Harmony ma na celu wykrycie jedynie tych potencjalnych choréb chromosomowych lub genetycznych, o ktérych mowa w niniejszym dokumencie. Przed podjgciem jakichkolwiek
decyzji zwigzanych ze sposobem leczenia, nalezy przedyskutowaé kwestig otrzymanych wynikow z odpowiednim pracownikiem stuzby zdrowia, ktory moze zlecic diagnostyczne badania potwierdzajace w przypadkach, ktére tego
wymagaja.
Nazwa HARMONY oraz BADANIE PRENATALNE HARMONY jak i wzor sg znakami towarowymi Ariosa Diagnostics, Inc. zarejestrowanymi w USA. HARMONY to znak towarowy firmy Roche zarejestrowany w innych paristwach.
Wszystkie pozostate znaki towarowe s3 wiasnoscia odpowiednich wiascicieli.
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