Etichetta SynlabNet
con codice a

neoDona’ e

Screening prenatale del DNA libero

INFORMAZIONI DELLA PAZIENTE INFORMAZIONI DEL MEDICO INVIANTE
* Campi obbligatori Codice cliente:
Nome* Nome medico richiedente*
Cognome* Cognomemedico richiedente*
Via Telefono (da contattarein caso di esito patologico)*
CAP Prov. Centro Medico/Medico Inviante:
Citta
Luogo di nascita

Data di nascita RIFERIMENTO A CUI INVIARE LA FATTURA

Codice Fiscale o Fat t urcenrd inviarte/medico:
o Fatturazieiteone a p

Campo OBBLIGATORIO per fatturazioni a privato
Telefono

E-mail

0 1501 neoBona 01502  neoBona Advanced
e Trisomie 2118, 13 e Trisomie 21, 18, 13
e Aneuploidia X, Y(solo in caso di gravidanzacon 1 solo feto)
o 8762 neoBona Karyo 0 8763 neoBonaGenomeWide
e Trisomie 21, 18, 13 e Trisomie 21,18, 13
e Aneuploidia X, Y(soloin caso di gravidanza con 1 solo feto) e Aneuploidia X, Y(solo in caso di gravidanza con 1 solo feto)
e Aneuploidiedi tutti i cromosomi e Aneuploidiedi tutti i cromosomi

e Delezioni e duplicazioni
o Voglio conoscere il sesso del feto

In caso di gravidanza gemellastdetermina lapresenza del cromosoma Y cbe rievato, onsente tdaccertare che almeno uno ddie feti € un maschitn caso di assenza del Cr. Y g
deduce che entrambi i feti siano femmina.

INFORMAZIONI CLINICHE

Eta gestazionale*: settimare giorni Peso kg Data del prdievo*: / /
Calcolata al giorno del prelievo — Prelievoripetuto*: oNo o Si
Gravidanza FIV*: oNo oSi Numerodifeti*: ol 02 o Gemelloevanescente
o Eta materna avanzata o Ansia materna
Indicazioni al test: o Screaingdi primo trimestreconrischio aumentato o Anammnesi clinica
o Altro: o Ecografia anomala

Firma della paziente' (o del Rappresentante Legale)

Data:
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Consenso Informato pemeoBona®(test prenatale non invasivo)

Il test prenatle neoBona® € un test di screenprgnatale non invasivo sviluppatolaboratorio che analizza il DNA fetale libero nel sangue della madre
tramite "sequenziamento massivo parallelo del DNA" per stimare il rischio di specifiche anomalie cromosonfiéthellIf@NA fetale libero e circolate

nel sangue materno proviene dgllacentahe nel 98% dei casi € identico al DNA del feto.

Si raccomanda un consulto genetico da parte di un medico o un consulente genetico specializzato per spiegaralilaese ierossibili implicazioni.

Il test prenatale neoBona® é effetto mediante il "sequenziamento massivo parallelo del DNA'h@bodica pairedende determina la frazione fetalié.
test determina il rischio drisomia 21, trisomia 18 e trisomiB nel feta Tali trisomiesono responsabili d&l0-70% di tutte le aneuploidie autosomiche
fetali. Con il termine "trisomia" si intende la presenza anomala di trie calpposto delle due copie preeistli uno specifico cromosoma
e TRISOMIA 21 E causaa dilla presenza di tre copie del cromosomae2porta alla Sindrome di DowrQuesa sindromeg diagnosticata
all'incirca in1 su750 neonati Anche se i caratteri clici sono variabili, queatsindrone puo causare da lievi a gravi disabilita intellettiee
problemi fisici tra cui difetti cardiaci, difetti in altri organi e una aspettativa di vita piu breve. La probabilita divaviste affetto da una di
quesacondzione aumenta in donne di eta avare.

e TRISOMIA 18. E causata dalla presenza di tre ieogel cromosoma 1@ portaalla Sindromedi Edwards Quesa sindromeg diagnosticata
all'incirca in1 su D00 neonati Nella gran parte dei casi, le gravidanze iessate terminano con un aborto sporb. La sindrome di Edwards e
caratterizzata da un @ ritardo mentale con un‘ampia serie di malformazioni e nella maggior parte dei casi i neonati colpiti muoiono entro il
primo anno di vita.

e  TRISOMIA 13.E causatalalla presenza di tre copie del orasoma 13 e porta alla Sindrome di Patau. Questa sied¥diagnosticata all'incirca
in 1 su 15000 neonati. La sindrome di Patau & caratterizzata da un grave ritardo mentale e possono presentarsi graisnaHoieche
congenite ma anche altre pafgie. Raramente i neonati colpiti sopravvivono olkggrimo anno di eta.

e i neoBona®Karyo e GenomeWide (per gravidanze singole gemellari) analizzao le trisomie di tutti i restanticromosomiautosomici, oltre a
quelli sopra descritti, as®ciate a varie condiani la cui gravita dipende dal cromosoma coinvolto ma che sono molto piu rare delle sindromi
sopradescritte.

. i neoBona®Advanced Karyo e GenomeWide, nelle sole gravidanze singoleanalizzao anche le anomalienumeriche dei cromosomi sessuali

quai MX, XXX, XXY, e XYY associate a varie condizii come la sindrome di Ttnero la sindome di Klinefelte. Le corseguenze cliniche
sono generalmente meno gravi rispetto almiedescrittesopra e nella gan parte dei casiono compatibili con una normadspettativa di
vita.

e il neoBona®GenomeWide analizzale delezion e duplicazion intere o parzial di almeno b di tutti i cromosomi autosomgi.

Il test permette la deteminazione del sesso del fetge richiesto. In caso digravidanza gemellare si determina la presenza del cronzo3onhe, se
rilevato, consente di acdare che almeno uno dei due feti € un maschio. In caso di assenza del Cr. Y si deduce che faitrsianin femmina.

POSSIBILI RISULTATI DEL TEST :
Eimpotant ¢ c¢che Lei discuta | 'medico.t o del presente test con il suo

SEIL RISULTATO E “COMPATIBILE CON L’ AS STRISGMM/ANEUPLOIDIE” si indica una bssa probabilita che il feto abbia unaldel
anomalie cromosomiche ricercate

SE IL RISULTATOE “COMPATIBILE CON LA PRESENZA DITRISOMIA/ANEUPLOIDIE”: s i i n diinc aa lhalidita ghe fofétosia affetto
dalla anomalia cromosomica indicataa non conferma chié bambino abbia anomaliéNel caso in cui il test suggerisca la presenza di una anomalia
cromosomica,il risultato deve essereconfermad con approfondimati diagnosici sui campioni fedli acquisiti con tecniche invasive (villocentesi,
amniocentesi)ln questi cassi raccomandanaconsulenza genetica.

neoBona®e un test di screeninghe misura la probabilita che il feto presenti una anomedtenosomica, ma nonfornisceuna diagnosi carlusiva. Per

guesto motivo, € IMPORTANTE CHE NESSUNA DECISIONE RIGUBRNTE LA GRAVIDANZA SIA PRESA BASANDOSI SOLO SuUI
RISULTATI DI QUESTO TEST.

LIMITAZIONID EL TEST E RISCHI:
neoBona® € un test di screening e non & dastiné gprovato per la diagnoshé per il rilevamento delle trisomie a mosaico, le trisomie parkgal
traslocazionile mutazioni puntiformi i difetti di metilazione altri difetti non specitcatamente elencati e ricercati

Esiste la possibilita che i crorsmmi del feto na corrispondano iacromosomi del DNAcircolante analizzato dal teseoBona®dando adito a test
falsamente negativi o positivi. Le condizioni pit comuni che possono causare tali falsi risultati sono la presenza di un vanishing twin (gemello evanescente)
ovvero un feto o camera gestazionale addizionale che non s € sviluppata, o la presenza di mosaicisimi placentari (comuni nel 2% delle gravidanze). Il
mosaicisimo placentare € unacondizionein cui la placenta presengmomalie cromosomicheemtre il feto € mrmde o viceversa.

neoBona®pertanto € un test di screening soggetto a limitazioniPer questo i feti con un numero normale di cromosopaissono talvoltavere un risultato
falsamente positivo ed essere classificati come "compatibili ctanpresenza dirisomia” per questo I’esito deve sempre essereonfermabd mediante una
diagnosi prenatale invasiva l'analisi del cariotipo fetaleAnalogamente non tutte letrisomie saranno invece rilevate: in rare occasioni, un fefo
aneuploidia pud avere un risultato falsamente negativo ed essere classificato come "compatibile con I'assenza di aneuplp@igliesto un risultato normale
del test non escludd®l tutto la possillita che il feto possav@reanomalie cromosomich& puo garantire ufeto sano.

I ri sultati del test neoBona® devono sempre essere interpretati alla lucealtre evidenze cliniche aliscussi assieme giroprio medico.

PERFORMANCE DELLE TRISOMIE 21,18, 13:
Il teste stato validato clinicamente*. Di seguito vengono ript le perbrmancesu gravidanze singolgitenute da studio retrospettivo

Anomalia ‘ Sensibilita Specificita
T21 >99,9% (130/130) 99,9% (1982/1984)
T18 >09,9% (41/41) 99,9% (1995/1997)
T13 >09,9% (26/26) 99,9%(2000/2002)

*: Synlab LABCO: dati di rendimento del 2016
&: Illumina: dati di rendimento di marzo 2020. Data la scarsitadi aneuploidie confermate nella coorte di validazione il numero di casi studiati
€ a momento limitato
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PERFORMANCE AGGIUNTIVE DEL TEST KARYO E GENOMEWIDE

Anomalia ‘ Senshilita Specificita
Anomalie cromosomi autosomici 95,5% (318/333) 99,34% (1954/1967)
Aneuploidie autosomiche rare (RAA) 96,4% (27/28) 99,8% (2001/2005)
Delezioni e duplicazioni > 7Mb 74,1% (20/27) 99,8% (2000/2004)

CONCORDANZA PER LA CLASSIFICAZIONE SESSUALE

Risultati citogenetici Percentuale concordante

XX >99,9%

XY >99,9%

X0 90,5%
XXX >99,9%
XXY >99,9%
XYY 91,7%

PERFORMANCE DEL TEST PER LE GRAVIDANZE GEMELLARI: A causa della bassa prevalenza della trisomia 21, 18 e 13 nelle gravidanze
gemelari, sono stati utilizzati modelli in silico basati sulle osservazioni otterautamhpioni clinici per simulare le popolazioni di gravidanze gemellari.

Anomalia ‘ Sensibilita Specificita
T21 96,4% 99,9%
T18 95,7% >09,9%
T13 93,6% >09,9%

Presenzadi Y >99,9% >99,9%

A CHI E RIVOLTO IL TEST : Perpoter accedere al testoBon® le pazienti devono trarsiameno alla deéma settimana di gestazione (10 settimane
+ 0 giorni)e la gravidanz deve essere con feto singolo o gemellare (1 o 2 feti)ugt@el) cncepimento naturale o fertiliaziore in vitro (FIV), incluse le
gravidanze dopo ovodonazienNon possono accederegazienti con piu di due feti. Il test & utilizzabih caso di gividanza con gemello evanescente o
riduzione fetale, sebbere tali circostanze e possibile che sssin rischio aumentato di un risultato falso positivo sdahegativoL. > e s p erelativan z a
alla diagnosi prenatale non invasiva ngjlavidanze genilari & significativamente piu limitata rispetto a quellapdisibile per le gravidanze singole. Il
tasso drilevazione delle aneuploidie, cioe di anomalie di eoondei cromosomi, € sifeia quello ottenuto nelle gravidanze singole, mati dinici del
test, in termini di sensibilita e specificita, sulle gravizka dizigti sono ancora limita& non dsporibili.

Il testneoBona® Advanceguo essere richiesto ipke pazienti almeno alldecima settimana di gestazione (10 settimane + iyie la gravilanza deve
essere con feto singolo a seguito di concepimeatioraleo fertilizzazione in vitro (FIV) induse le gravidanze dopo ovodonazione.

Con i test neoBona®Karyo e neoBona®GenomeWide in gravidanze copiu di un feto non € potsle determinare la possibile presenza di aneupadgi
cromosomisessuali.

FALLIMENT O DEL TEST: Nel 1% dei casi ilcampbne nonha un sifficiente quantitativo di materiale fetatmnalizzabile(BASSA FRAZIONE

FETALE) e pertantosi rendenecessario umuovo preliewo di sanguelLe cause di una bas$azione fetale possonessere un prelievsvolto al una

settimana gestazioreatroppo precag un peso materno elevato oppure la presenza di anarr@i®somiche nel fettACOG COMMITTEE 2015. Nei

casi in cui questo saedalei puo ripeteregratuitamentel prelievo oppure indrmarci che non didera pil eseguire il test e chiedeil rimborso
dell’”importla a«opri s paineltBl% deechspetmettedinttenere una suféote frazione fetale pgrocel e r ¢  al 1l > e s a me, ma
possibilita di non averenaora sufficienteDNA fetale e pertanto di procedereme sopra desitio alla ripetizione del prelievo oppure al rimborso.

Raramente inoltre alcune pazienti haano una conformaziondel DNA nonchiaramate interpretabilemediantequesto testin questo casviene riportato che
non s consiglia un nuovo prelievo di sangu@ueste pazienti possono essere a rischio di avere urffiato da anomalie cromosomicpertantoin questi
casi viene raccomandato di valutare con il proprio medico sistemi diagnostiad di screening aérnativi.

ALTERNATIVE DIAGNOSTICHE : € importante cheei sappia che esistono alternative diagnostiche peiagnosi penatale che possonosese prese
in consderazione con ipropio medico.Le linee guidadl 2 0 1 1 d e lidre dl Sanita ithano pera Surapdella gravidamzfisiologica prevedono
come pecorso per la diagnosi prenatale della Simdeadi Down (trisomia 21) il testoenbinato (PAPFA, BetaHCG, transluaea rucale), da seguirsi ad
u reta gestannale tra 11 e 3+6 settimane.

Sesi vogliono ottenere informazioni conclusive sui cromosdetali € necessario effettuare test diagnosticians i vi ¢ o me 1 aniosentésil o cent e
L’ e s citagenetico inasivopermette dfornire una aalisi cromosomica completid feto.

Il campone sardnviato dal medico a SynlalQ u e s t ’siocaupena dellgvolgimento del testiella relativa réertazionee si fara carico dirasmettere
I’ e sal centro/medico wiante oalla pazienten base alla modalita di accesso

lo sottoscritta dihiaro diavercompresajuanto sopra piortato, in particolare che:

- neoBona®non fornisce una diagnosi, nmaisura la probabilita che il fe sia affetto da trisomidi alcuni ®lezionati cromosomi e su richiesta di altre

anomalie cromsaomiche

- & possible che | cariotipo delfeto NON corrs p onda al risultato fornito déldeto pudoeessere effdttiadm a | i s i (
utilizzando una tecnica invasiyaill ocentesi o0 amniocentesi);

- il mio medico inviera imio campione di sgue ed imiei dati aSynlabche, in qualita di responsabile del trattamento di Syesglguirdl testneoBaa®,

- il campione acquisito pdf test non saratiizzato per neasa dira indagine senza il mio consenso, sara cwasedaS y n 1 a b , emigsioneodel a 1 | °
refertoe poi distrutto

- i miei risultati saranngonservati da Synlab per un periodo @it dallarefertazione e poi vemao distrutti.
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Firma della paziente che ha richiesto il test:
La mia firma sul presente mold indica che ho letto, oche mieéstata t t a e mi ¢ stata spiegata, |’ ’infDbrmati va
conseguenza

O ACCONSENTO

O NONACCONSENTO

a | lecuziome deles. Ho avuto anche la possibilita di porre tutte le domande faliritenuto necessarie e il medico mi ha illustratostmpo, le
implicazioni e i possibili rischi del test.

LA PAZIENTE IL MEDICO SPECIALISTA chehapro v e d ut ormativa b radcab il aonsenso
NOME € €0 EMN O ME wuvrnieneenaenaenaeneineinenaaaeneeeneenenn.d NOME € COYD MU eeeiniiiite ittt ettt
FIT RMA e F I R M A e

NOmME € €0 ZMN O ME  oeereenaeniinainaineinainareaanaanaaenns RECAPITO. ...

DATADEL COLLOQUIO @ o
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