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Informovany souhlas k provedeni testu SABSCAN
1. Uéel genetického laboratorniho vysetreni

Test SABSCAN je vySetfeni volné DNA (cfDNA) z krve matky, které se provadi po samovolném
ukoné&eni téhotenstvi (potratu) v ¢asném stadiu. Jeho hlavnim cilem je odhalit chromozomalni vady
produktu koncepce (POC), které jsou pfi¢inou potratd az v 70 % pFipadu.

SABSCAN predstavuje alternativu ke standardni pfimé cytogenetické a molekularné genetické analyze
tkdné konceptu ziskané chirurgickou intervenci. Je obzvladté vhodny v situacich, kdy nelze tkan
konceptu ziskat nebo je-li tkan konceptu kontaminovana matefskou tkani (coz se presnymi
molekularnimi metodami zjisti az u 25 % vzork(). Proto doporu€ujeme jako zalozni moznost odebrat
zasilat vzorek na vySetfeni testem SABSCAN i tehdy, pokud lékaf primarné odesila tkan POC k
diagnostickému vysetfeni.

Pro provedeni SABSCAN testu je nutno odebrat 7-10 ml krve z periferni zily Zeny do specialni
zkumavky Streck CELL-FREE DNA BCT (CE) za nasledujicich podminek:

e P¥i diagnéze zamlklého t&€hotenstvi.
e PrFed anestezii pro dilataci a kyretaz.
e Do 24 hodin po kompletnim potratu.

Uspé&snost testu SABSCAN zavisi na hodnoté& FF, ktera by méla byt alespor 2 %. Z tohoto ddvodu je
nejvyssi Sance na ziskani validniho vysledku testu pfi vy$etfeni potratu od 7. gestaéniho tydne. U vzork(
odebranych v dfivéjSim obdobi téhotenstvi je nutné poditat s vy$§Sim podilem test(, které nelze uzavfit.

2. Popis vysetfeni, jeho omezeni a zpusob reportovani vysledki
2.1. Popis pouzité metody

Screeningové vySetfeni SABSCAN vyuziva automatizovanou metodu VeriSeq NIPT v2 Solution od
amerického vyrobce lllumina. Tento test funguje na stejném principu jako nase ovéfena a akreditovana
technologie NIPT (neinvazivni prenatalni testovani) VeriSeq NIPT V2, béZné pouzivana ke screeningu
chromozomalnich vad u probihajicich téhotenstvi.

SABSCAN analyzuje volné cirkulujici fragmenty DNA (cfDNA) v krevni plazmé& matky, ktera je smési
DNA z placenty a matefskych bunék. Cast volné DNA, pochazejici z placenty (tzv. cffDNA), se obvykle
pohybuje v rozmezi 2-20 % a oznacuje se jako Fetalni Frakce (FF). Dostate¢nd hodnota FF je pro
hodnoceni testu klicova.

Test vyuziva rozdilnych délek fragmenti DNA plodu a matky a jejich pfislusnost k urcitému
chromozomu. Odchylky od oCekavané distribuce téchto DNA fragmentl signalizuji zvySené riziko zmeén
v poCtu chromozom (aneuploidii) nebo jejich ¢asti (strukturalnich aberaci).

Standardizovany protokol této metody probiha v nékolika fazich:

e |zolace plazmy a cfDNA: Vstupnim materialem je krev pacientky, jejiz odbér a doru€eni do
laboratofe probiha podle pfesné definovanych postupu.

e PFiprava knihovny: Izolovana cfDNA je automatizovanym protokolem pfevedena do tzv.
-knihovny“. B&hem tohoto procesu dochazi k oznaceni vzork( cfDNA indexovymi znackami a
adaptory, které jsou nezbytné pro naslednou sekvenaci.

e Sekvenace: Takto pfipravené knihovny se sekvenuji na pfistroji NextSeq 550Dx (lllumina).
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e Analyza dat: Ziskana sekvenacni data jsou nasledné analyzovana pomoci softwarovych
nastroji VeriSeq v2 (mimo validovany CE-IVD rezim), Wisecondor a BinDel.

Celé feSeni je navrzeno s maximalnim ohledem na prevenci zamény vzorku, minimalizaci rizika chyb
(automatizace), spolehlivost a bezpecénost dat pacientek. Vzorek i sekvenacni data jsou zpracovany
pfimo v nasSich genetickych laboratofich GNTlabs by GENNET.

Test je zaméfen na:

¢ Aneuploidie (poruchy poctu jednotlivych chromozomu), které test analyzuje u vSech
chromozomu, véetné chromozomu pohlavnich, jmenovité s karyotypy X0, XXY, XYY, XXX.

e  Strukturalnich zmény vSech chromozom( - delece (ztraty) nebo duplikace (zdvojeni) Casti
chromozomu o velikosti vice nez 7 milion bazi DNA (7 Mb). U specifickych regiont spojenych
se zavaznym klinickym obrazem, jako je napfiklad 2211 (Di George Syndrom), SABSCAN
detekuje i zmény mensiho rozsahu.

Urcité regiony genomu jsou z analyzy SABSCAN vylouceny. Jejich detailni seznam je k dispozici na
webovych strankach vyrobce: https://emea.support.illumina.com/downloads/veriseq-nipt-solution-v2-
excluded-regions.html.

e SABSCAN nedetekuje polyploidie (fj. zmnozeni celych sad chromozom) plodu, které tvofi
pFiblizné 10 % abortl v asném stadiu téhotenstvi.

V pfipadé analyzy vzorku u dvojcetného téhotenstvi je analyza pohlavnich chromozomd omezena na
stanoveni pfitomnosti chromozomu Y. U dvoj€at neni mozné provést analyzu aneuploidii pohlavnich
chromozomu (napf. TurnerGv syndrom s karyotypem XO0).

2.2. Moznosti a zpUsob reportovani vysledk

SABSCAN test analyzuje vSechny chromozomy (pohlavni i nepohlavni). Jsou reportovana vSechna
podezieni na aneuploidie pohlavnich i nepohlavnich chromozom(, véetné strukturalnich zmén o
velikosti 7 Mb a ve vybranych regionech i velikosti menS$i. Pohlavi konceptu neni reportovano pokud
neni predpokladanou pfi¢inou potratu odchylka pohlavnich chromozomd. V tomto pfipadé je mozno
pohlavi konceptu odvodit ze zjisténé a reportované odchylky chromozomu X a Y (dle nastaveni pfedani
vysledk, viz oddil 2.3 Vysledky).

2.3. Vysledky

Vysledky vySetfeni budou zaslany indikujicimu lékafi, pfipadné dle pfedchozi domluvy také pfimo
pacientce, a to obvykle do 14 pracovnich dnd. V pfipadé opakovaného vySetfeni (viz nize) vSak mlze
dojit k mirnému zpozdéni vydani vysledk.

Mozné vysledky testu SABSCAN jsou nasleduijici:

e NIZKE RIZIKO: Znamena, Ze existuje velmi nizka pravdépodobnost, Ze potrat byl zpisoben
chromozomalni odchylkou.

e VYSOKE RIZIKO: Znamena, Ze test detekoval u potratu zvy$enou pravdépodobnost
vyskytu chromozomalni odchylky.

e OPAKOVANE VYSETRENI: Znamena, Ze nebylo mozné analyzovat DNA konceptu v prvni
iteraci dostate¢né podrobné, aby mohl byt poskytnut vysledek. V takovych pfipadech
posoudi pracovnik laboratofe potencialni pfinos opakovaného vySetieni z dodaného vzorku
krve na zakladé naméfenych vysledkld z prvni iterace testu SABSCAN a rozhodne o
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provedeni opakovaného vySetfeni. V pfipadé opakovaného vySetfeni muze dojit ke
zpozdéni dodani vysledku (laboratof o nutnosti opakovat vySetfeni Zadatele informuje).

e ZADNY VYSLEDEK: Znamend, Ze se nepodafilo uzavfit vysledek SABSCAN. P¥iginou
neuspéchu neinvazivniho prenatalniho vySetfeni je nejCastéji nedostatek volné DNA
konceptu (nizkd FF) nebo jeji odliSné vlastnosti pfi laboratornim zpracovani. Laboratof
v takovém pFipadé uplatriuje narok na snizenou Uhradu vykonu.

Pfi uspésSném i neuspésném vysetieni se pacientce doporucuje geneticka konzultace ke zhodnoceni a
navrhu dalSiho postupu.

Ve zcela ojedinélych, neocekavanych situacich (napf. zemétfeseni, zaplavy, zavazna porucha stroje
atd.) nebude moci byt analyza provedena. V téchto pfipadech bude indikujici Iékaf (pfipadné dle
prfedchozi domluvy také pacientka) informovan a platba za test SABSCAN nebude uétovana.

3. Rizika a omezeni vykonu
3.1. Rizika pfi odbéru vzorku

Pfi odbéru krve ze Zily mize dojit k jejimu poranéni s naslednym vytvofenim krevni podlitiny v misté
odbéru. Mlze se objevit téz lokalni reakce na dezinfekci, nebo zcela vyjimecné mlze dojit k infekci.

3.2. Rizika provadéni laboratorniho genetického vysetreni

Test SABSCAN je screeningovy geneticky test, ktery ma sva omezeni. Jeho citlivost zavisi na hodnoté
fetalni frakce (FF) a genetickém pozadi matky. Nizka fetalni frakce byva v €asnych stadiich t€hotenstvi
a v plazmé matek s vy$$i hmotnosti (BMI nad 35). Nizka FF je dlivodem neuspéchu u pfiblizné 5%
SABSCAN testll provedenych pred 7. gestaénim tydnem. Vysledek SABSCAN testu muaze byt zkreslen
loziskovymi zmé&nami v chromozomalni vybavé placenty (placentarni mozaika) nebo chromozomalni
odchylkou matky (napf. mozaika pohlavnich chromozomU nebo chromozomaini translokace). Z tohoto
dlvodu se toto vySetfeni nedoporucuje pacientkam s jiz prokdzanou chromozomaini translokaci nebo
klinicky vyznamnou mozaikou pohlavnich chromozomd.

Podobné jako jiné testy zaloZené na analyze cfDNA muze byt vySetfeni ovlivnéno fadou dalSich faktort
ze strany matky, jako jsou napf.: transfuze krve, transplantace organd, imunoterapie nebo terapie
kmenovymi burfikami, chronické zanétlivé nebo autoimunitni onemocnéni a nadorové onemocnéni.
SABSCAN je kontraindikovan pfi transplantaci kostni dfené nebo terapii kmenovymi bufikam . V pfipadé
bunécné imunoterapie, pfi niz je zavedena exogenni DNA nebo terapie lidskym sérovym albuminem,
musi pfed odbérem vzorku krve uplynout nejméné 4 tydny od posledniho podani |écby. Od podani
transfuse by mél uplynout nejméné jeden rok.

Testy zalozené na analyze cfDNA mohou byt obecné dale zkresleny napf. uzivanim Iékd na snizeni
srazlivosti krve (napf. Fraxiparine, Clexane). Tyto latky mohou obecné zvysit riziko neinformativniho
vysledku testu.

Prikaz odchylek zastoupeni volné DNA je pravdépodobné méné pfesny u vySetfeni mnohocetnych
koncept(.

Indikujici lékaF i pacientka svym podpisem stvrzuji, Ze berou toto riziko na védomi, a Ze odbér krve byl
proveden dle téchto doporuceni.
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Test nebyl validovan pro:

e Pouziti u troj- a vice€etnych koncepta.

e Pro detekci polyploidie (zmnoZeni kompletnich sad chromozomd, nejen jednoho chromozomu).

e Detekci balancovanych chromozomalnich pfestaveb.

e Detekci jinych nez vySe uvedenych aneuploidii pohlavnich chromozom(.

e Detekci uniparentalni dizomie (plod zdédil oba chromozomy od jednoho rodice).

e Onemocnéni plodu monogenni/polygenni chorobou.
Testy NIPT maji obecné urcitou miru faleSné pozitivity, tj. Ze se vysledek prokazujici zvySené riziko
aneuploidie anebo strukturni aberace plodu nepotvrdi nasledujicim vySetfenim pomoci diagnostické
invazivni metody (CVS, amniocentéza). Tento postup samoziejmé neni typicky mozny v pfipadé

vySetfeni pomoci testu SABSCAN. Lékar i pacientka berou toto na védomi a jsou s touto limitaci testu
srozumeni.

Detailni pfehled limitaci nebo specifika testd (mira senzitivity a specificity) pro neinvazivni prenatalni
vySetfeni téhotnych pacientek je dostupna on-line na strankach vyrobce VeriSeq NIPT Solution v2
Package Insert zde: https://emea.support.illumina.com/.

V pfipadé, kdy je opakovano vySetfeni (divody viz bod 2.3) budou indikujici Iékaf (pfipadné dle
predchozi domluvy také pacientka) informovani o zpozdéni terminu vydani vysledku.

Zavéry genetického vysSetfeni by mély byt konzultovany s klinickym genetikem. Vysledek testu
SABSCAN je nutno vzdy interpretovat individualné s ohledem na vysledky pfedchazejicich Ci
doprovodnych vySetfeni.

Spole¢nost GENNET, s.r.o. nepfijima zadnou pravni odpovédnost za testovani, které bylo poskytnuto
v rozporu s mistnimi zakony upravujicimi poskytovani prenatalniho testovani a/nebo prenatalni
zdravotni péci.

4. Omezeni v obvyklém zplisobu zivota a pracovni schopnosti, a o léGebném rezimu
Nejsou znamy.
5. Alternativy navrhovaného genetického vysetieni (jejich vhodnost, pfinos a rizika)

Alternativou je vySetieni tkané abortovaného plodu vhodnymi diagnostickymi metodami (QF-PCR, Array
atd.), pfipadné v kombinaci s vysledky biochemickych a ultrazvukovych vysetfeni v I. a Il. trimestru
téhotenstvi (kombinovany test v |. trimestru, integrovany test nebo triple test ve Il. trimestru a
ultrazvukovy screening ve 20. - 22. tydnu t&€hotenstvi).

6. Pouceni o pravu vySetfované osoby svobodné se rozhodnout o postupu pii poskytovani
zdravotnich sluzeb

V souladu s § 28 odst. 1 zakona ¢. 372/2011 Sb., o zdravotnich sluzbach ma pacientka pravo se
svobodné rozhodnout o postupu pfi poskytovani zdravotnich sluzeb, pokud jiné pravni predpisy toto
pravo nevyludu;ji.

V souladu s § 31 az 33 zakona o zdravotnich sluzbach ma pacientka pravo vzdat se podani informace
o vysledku genetického vysSetfeni a ma pravo urcit osoby, které maji byt informovany (misto nebo spolu
s ni) a ma pravo vyslovit zakaz podavani informaci o zdravotnim stavu komukoliv. Pravo vybrat osoby,
které maji byt nebo naopak nesmi informovany, uplatfiuje pacientka uvedenim téchto osob v
samostatném dokumentu.
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7. ProhlaSeni a souhlas vySetifované osoby

Pfed zahajenim odbé&ru mého vzorku krve a pfed jeho genetickym vySetfenim jsem byla nize uvedeného
dne poucena zdravotnickym pracovnikem o jeho ucelu, povaze, pfedpokladaném pfinosu, komplikacich
a limitacich v€etné dopadu na zdravi, v€etné zdravi budoucich generaci a o rizicich neoCekavanych
nalezU pro mne a geneticky pfibuzné osoby.

ProhlaSuji, ze nize uvedeny zdravotnicky pracovnik mi poskytl toto pouceni, osobné mné vSe jasné a
srozumitelné vysvétlil, véetné rizik spojenych s provedenim vySetfeni. Mé&la jsem moznost se zeptat na
vSe, Eemu jsem nerozuméla, a vSechny doplriujici otazky mné byly jasné a srozumitelné zodpovézeny.
Byla jsem také pouena o mém pravu vzdat se podani informace o zdravotnim stavu a téZ o mém pravu
ur€it osoby opravnéné k informovani se o mém zdravotnim stavu a k nahlizeni do zdravotnické
dokumentace (obsazeno v samostatném informovaném souhlasu).

VSem bodim vysSe uvedeného pouceni i odpovédim na doplfujici otazky jsem uplné porozuméla.
Soucasné prohlasuji, Zze jsem lékafi sdélila vSechny skute¢nosti vyznamné pro posouzeni mého
zdravotniho stavu. Akceptuji upozornéni, Ze v pfipadé nepravdivosti tohoto prohlaseni nejsou
spole¢nost GENNET, s.r.o. ani o$etfujici Iékaf odpovédni za tim zpUsobené nasledky. Zavazuji se, ze
dojde-li k jakékoliv zméné, budu spole¢nost GENNET, s.r.0. neprodlené pisemné informovat.

Dale prohladuji, Ze v pfipadé neocekavanych komplikaci vyzadujicich provedeni neodkladnych dalSich
vykonl potfebnych k ochrané mého zdravi, souhlasim s provedenim téchto dalSich potfebnych a
neodkladnych vykon(.

7.1. Souhlas s vysSetfenim a vyuzitim vzorku

Za Ucelem uvedenym v bodu 1 tohoto dokumentu souhlasim s odbérem mého vzorku periferni zilni
krve a s provedenim tohoto vySetfeni:

LISABSCAN

Souhlasim, aby spoleénost GENNET, s.r.o. moje vzorky vyuzila ke kontrole kvality DNA diagnostiky
(vzorek je pouzit jako kontrola pro vySetfeni jiného pacienta).

LJANO LINE
Souhlasim s vyuzitim vysledkl genetického laboratorniho vySetfeni a relevantnich informaci o mém
zdravotnim stavu, k védeckym a vyukovym ucelim za podminky, ze tyto Udaje budou prezentovany a

publikovany pouze v anonymni formé.

LJANO LINE
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Na zakladé tohoto pouc&eni prohlasuji, Ze souhlasim s odbérem pfislusného vzorku z mého téla a s
provedenim vySe popsaného genetického laboratorniho vySetfeni za podminek uvedenych vy3e.
Jsem si védoma, Ze svUj souhlas mohu kdykoliv pisemné odvolat.

Jméno a pfijmeni pacientky: ..............cooiiil.

RodNé Cislo: ..vviie i

AAIESA .
Email: ..o

Telefon: . s

Souhlas zakonného zastupce vysetiované osoby (vyplnit pouze u nezletilych nebo omezené
svépravnych osob):

Jméno a pfijmeni zakonného zastupce/opatrovnika vysetfované osoby:...........cocoviiiiiiiiiiiiiien,
Datum narozeni: ..........ccooeviiiiiiiiiiiinnn, Vztah k vySetfované osobné ...,
Datum: .......coooiviiiiiiiie, Podpis zakonného zastupce (opatrovnika): ..........ccooviiiiiiiiiiinnnnnn.

8. Prohlaseni lékare

Prohla$uji, ze jsem pacientce jasné a srozumitelné vysvétlil/a obsah tohoto pouceni, zejména jsem ji
seznamil/a s planovanym vySetifenim, jeho omezenimi a riziky.

AU . L e

Jméno a pFijmeni lékaFfe: ....... ..o

Podpis [EKaFe: .. ..o
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