‘-ﬁ‘ Fosterdiagnostik med mikroarray
for utokad analys av kromosomer
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Sammanfattning och slutsatser

Slutsatser

» Da avvikelse konstaterats hos fostret genom
ultraljudsundersokning, identifieras fler kro-
mosomavvikelser som paverkar anatomi, ut-
veckling eller funktion med mikroarray 4n
med karyotypering, QF-PCR eller FISH-
analys'. Detta giller framférallc ultraljudsav-
vikelser i hjirtat eller i mer 4n ett organsystem.

» Med mikroarray identifieras fi ytterligare
kromosomavvikelser som péaverkar anatomi,
utveckling eller funktion utéver de som en
karyotypering uppticker nir skilet till prov-
tagningen Air:

— hog alder hos den gravida kvinnan

— oro hos den gravida kvinnan

— hoég sannolikhet fér kromosomavvikelse
enligt KUB-test®.

» Med mikroarray identifieras fler avvikelser i
arvsmassan, dir betydelsen for anatomi, ut-
veckling och funktion ir oklar, jimfért med
karyotypering, QF-PCR eller FISH-analys.

» For avsaknad eller tillkomst av genetiskt mate-
rial som kan upptickas med respektive metod
giller att mikroarray har samma diagnostiska
tillforlitlighet som karyotypering, QF-PCR
eller FISH-analys.

» Mikroarray ger omfattande information om
individens arvsmassa. Det stiller héga krav pa
att informationen anvinds pd ett etiskt godtag-
bart sitt. Eftersom den genetiska informatio-
nen ir bade omfattande och komplex stills
hoga krav pa kommunikationen kring alla
de fynd som mikroarray skulle kunna pévisa,

' QF-PCR eller FISH-analys éir tvi snabbdiagnostikmetoder.
2 KUB- kombinerat ultraljud och biokemisk analys.
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sarskilt ndr det giller oklara fynd, ovintade
fynd eller fynd med varierande genomslag for
framtida sjukdom.

» Fler vilgjorda studier behovs for att underska
hur de blivande forildrarna upplever virdet av
den information som mikroarray ger.

Bakgrund

Mikroarray 4r en metod som kan anvindas for att
analysera hela arvsmassan frin en individ och diri-
genom pavisa kromosomavvikelser som kan paverka
anatomi, utveckling eller funktion. Kromosomav-
vikelser innebir att en del av arvsmassan ir forind-
rad. Det kan vara storre forindringar som en extra
kopia av en kromosom. Det kan ocksd vara mindre
forindringar som avsaknad eller tillskott av delar av
en kromosom, eller att vissa delar av arvsmassan bytt
plats inom eller mellan kromosomer.

Traditionellt inom fosterdiagnostiken har en metod
som heter karyotypering anvints for att undersoka
om fostret har kromosomavvikelser. Med karyotype-
ring studerar man individens kromosomuppsittning
fran odlade celler i ett ljusmikroskop. Karyotypering
har hog diagnostisk tillforlitlighet for att uppticka
storre kromosomavvikelser sisom en extra kromo-
som eller storre strukturella férindringar. Mindre
kromosomavvikelser kan diremot inte upptickas
med karyotypering, men med mikroarray. Mikroarray
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kan liknas vid en karyotypering med mer 4n 100
gingers forstoring med avseende pa avsaknad eller
tillskott av kromosommaterial. Inom fosterdiagnos-
tiken anvinds mikroarray i huvudsak efter att en
ultraljudsavvikelse upptickts. En ultraljudsavvikelse
innebir att man finner en strukturell missbildning i
ett eller flera organ, en avvikande tillvixt hos fostret
eller nagot avvikande i fostervattenvolym eller moder-
kaka vid en ultraljudsundersokning.

Syfte

Denna rapport utvirderar hur tillforlitliga resul-
tat frin mikroarray 4r. Den utvirderar dven hur
ménga ytterligare kromosomavvikelser av betydelse
for anatomi, utveckling eller funktion som kan iden-
tifieras med mikroarray jimfort med karyotypering,
QF-PCR eller FISH-analys. Rapporten belyser ocksé
etiska aspekter av anvindningen av mikroarray inom
fosterdiagnostiken samt hur blivande forildrar upp-
lever virdet av analysen. Hilsoekonomiska aspekter
tas inte upp i denna rapport.

Metod

Denna utvirdering ir genomford enligt SBU:s metod.

Etiska och sociala aspekter

Fosterdiagnostik aktualiserar etiska frigor om min-
niskovirde, forildrarnas autonomi, samt fostrets och
fordldrarnas hilsa. I denna SBU-rapport presenteras

etiskt relevanta fordelar och problem med mikroarray
som analysmetod jimfort med karyotypering. All-
minna etiska aspekter av fosterdiagnostik finns att
ldsa i en rapport fran Statens medicinetiska rad frain
ar 2011.

Den frimsta fordelen med mikroarray ir att den kan
identifiera mindre kromosomavvikelser och har dirfor
kapacitet att uppticka avvikelser som karyotypering
missar. Ett viktigt etiskt problem ir en dkad svarighet
att pa ett begripligt sitt informera om alla fynd som
kan goras. Framfor allt ovintade och oklara fynd som
kan ge upphov till oro och vara svara for forildrar att
anvinda som underlag for beslutsfattande.

Eftersom mikroarray kan uppticka fler genetiska
avvikelser jaimfort med karyotypering innebdr det
utokade problem ur autonomisynpunke, det vill siga
individens ritt att bestimma 6ver sig sjilv. Anvind-
ning av mikroarray kan bidra till att det uppfattas
som forildrarnas ansvar att de barn de skaffar inte
har nagra genetiska avvikelser. Det kan dirmed for-
svéra for fordldrarna att tacka nej till erbjudande om
fosterdiagnostik. Mikroarray kan ocksi komma att
forstirka indikationsglidningen, det vill siga att hilso-
och sjukvérden i 6kad utstrickning letar efter vad som
idag uppfattas som mindre allvarliga tillstdnd. Den
kan ocksa bidra till stigmatisering av personer med
de kromosomavvikelser som metoden kan identifiera.

Denna rapport hor till serien SBU Utvarderar (ISSN 1400-
1403). Rapportserien baseras pa systematiska litteratur-
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