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¢ Qué es un Test de ADN Libre en Sangre Materna (cffDNA)?

Conocer las caracteristicas cromosdmicas de los embriones en desarrollo ha sido,
desde siempre, la preocupacién de todos los obstetras.

Hoy podemos ofrecer a todos los pacientes, un método seguro, temprano y confiable
gue evita los riesgos asociados a las técnicas invasivas tradicionales.

MANLAB a través del estudio del ADN libre en sangre materna en asociacién con
VERIFI Illumina, puede acceder a informacién vinculada a las cromosomopatias de
mayor prevalencia, como las Trisomias 21 (Sindrome Down), 18 (Sindrome Edwards) y
13 (Sindrome Patau), anomalias de los cromosomas sexuales (Sindromes de Turner,
Klinefelter, Jacob’s y Triple X) y conocer el sexo del embrién, de importancia en algunas
entidades ligadas al sexo fetal.

También brindamos una opcién de mayor alcance: VERIFI Plus. La expansion del panel
estandar permite analizar todos los cromosomas, detectando alteraciones numéricas
en cualquiera de los 23 pares.

VERIFI Plus, detecta aneuploidias autosémicas poco frecuentes de forma precoz o en
el marco de una ecografia sospechosa.

Las aneuploidias cromosémicas en general tienen manifestaciones diversas en el
desarrollo estructural y/o intelectual del feto. Ademas muchas de ellas estan
asociadas a problemas especificos, como la interrupcion espontanea del embarazo
0 mosaicismo.
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El mosaicismo fetal puede ser responsable de fenotipos clinicos variados, sin embargo
en algunos casos, puede estar restringido a la placenta, condicion conocida como
Mosaicismo Confinado a la Placenta (MCP). En estos casos, existe un riesgo
aumentado para restricciones de crecimiento intrauterino (RCIU), condiciones clinicas
propias de la gestacion, o disomias parentales para ciertos cromosomas (Disomia
Uniparenteral, DUP). Todo resultado positivo obtenido en un Test de ADN Libre, debe
ser confirmado por una Biopsia de Vellosidades Coridnicas (BVC) o Amniocentesis.

Los paneles VERIFI Standard y VERIFI Plus, pueden ampliarse al estudio de 6

microdeleciones cromosémicas de relevancia. La microdelecion consiste en la

ausencia de una pequena cantidad de material genético en alguno de los cromosomas.
Las patologias asociadas a microdeleciones que podemos detectar son: Sindrome

22g11/Di George, Delecion 1p36, Sindrome Prader-Willi/Algelman, Sindrome Cri du

chat y Sindrome Wolf-Hirschhorn.

Las muestras de sangre materna, son obtenidas por extraccion de sangre periférica
desde la semana 10 de gestacién en adelante y deben ser remitidas a MANLAB
conservadas con EDTA para que sean procesadas. La demora en obtener el resultado
es de 10 dias habiles.

Este avance realmente cambia los paradigmas del diagndstico prenatal temprano y
usted como socio complementario de MANLAB puede brindar este servicio de
vanguardia a sus pacientes.

VERIFI lllumina

MANLAB ofrece el test prenatal VERIFI del Laboratorio lllumina Inc. que utiliza la
Secuenciacion Masiva Paralela (SMP) para brindar una resolucion de excelencia y
resultados confiables

e Tecnhologia superior. Evidencia cientifica publicada y contundente respalda la
aplicacion clinica de esta tecnologia.

e Analisis ampliado. Analiza todos los cromosomas, permitiendo detectar alteraciones
de numero en los 23 pares, incluidos los cromosomas sexuales.

* Resultados concretos. Se informan como condicién “detectada” o “no detectada”
(no es un score de riesgo).

e Microdeleciones. Informacion adicional de 6 microdeleciones relevantes también
disponible.
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Una vez realizada la SMP, se aplica el método bioestadistico SAFeR®, calculando un
Valor Cromosoma Normalizado (NCV) para cada cromosoma, lo que reduce
significativamente la variacién de datos causada por el porcentaje de ADN proveniente
de la gestacion circulante en el torrente sanguineo materno, variaciones de muestra a
muestra y de lecturas sucesivas.

No informa un score de riesgo, no depende de la edad materna, indice de masa
corporal, o edad gestacional (después de las 10 semanas). A diferencia de otras
pruebas, el test verifi® no se ve afectada por otras variables ni requiere de factores de
correccién complementarios como datos paternos.

Anomalias cromosémicas prenatales

T21 | 53% |

B 118 | 13%

T3 | 5%

45X | 8% |

Trisormias o
S sexuales | 5%

Otras | 16%

*Aneuploidias fetales mayores

Informacion adaptada de Wellesley, D, et al. Anomalias
Cromosomicas raras, prevalencia y porcentajes de diagnostico
prenatal de la poblacion basada en el registro de anomalias
congénitas en Europa. Eur J of Hum Gen, 11 January 2012.

Embarazos simples

El panel VERIFI Standard permite detectar las condiciones cromosdémicas mas
relevantes como las Trisomias 21 (Sindrome Down), 18 (Sindrome Edwards) y 13
(Sindrome Patau), afecciones de los cromosomas sexuales (Sindromes de
Turner, Klinefelter, Jacob’s y Triple X) e informar el sexo fetal.

El panel VERIFI Plus, expande los alcances del panel standard y analiza todos los
cromosomas, detectando alteraciones de numero en cualquiera de los 23 pares.
Cualquier disbalance en el numero de cromosomas puede ser responsable de la
interrupcion espontanea del embarazo, defectos congénitos, discapacidad intelectual o
reduccion en la expectativa de vida. El prondstico estd condicionado a la cantidad de
informacion genética ganada o perdida.
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Microdeleciones (MD)

eTa

- Incidence out of 100,000
Live Births
10
. . I
22q11.2 1p36 Angelman  Prader- Cridu Chat Wolf-
syndrome  deletion syndrome Willi syndrome  Hirschhom
syndrome syndrome syndrome

Las MD pueden ocurrir, en la mayoria de los casos, sin historia familiar previa ni otros
factores de riesgo. No son detectadas por el cribado de suero tradicional y pueden o no
ser pesquisadas por estudios de ultrasonido. Hasta ahora, un procedimiento invasivo,
como una biopsia de vellosidades coridnicas (BVC) o de amniocentesis (AC), era la
unica forma de detectar este tipo de condiciones durante la gestacién. Opcional para
los paneles Standard y Plus, con costo adicional.

Embarazos multiples

La deteccién de aneuploidias fetales en estos embarazos plantea desafios unicos
debido a los niveles mas bajos de ADN disponibles para el analisis de cada feto.
Por su mayor sensibilidad y capacidad para la deteccion de aneuploidias, el test
verifi® permite su aplicacion tanto en embarazos simples como en dobles ya sean
monocigoéticos o dicigoéticos.

En embarazos multiples, pueden detectarse la Trisomia 21 (sindrome de Down),
Trisomia 18 (sindrome de Edwards), Trisomia 13 (sindrome de Patau), y la
presencia del cromosoma.

Para la interpretacion del sexo en este tipo de embarazos, la presencia de
cromosoma 'Y determina que por lo menos uno de los embriones es masculino en
embarazos bicoriales, o0 que ambos embriones son masculinos en embarazos
monocoriales. La ausencia de cromosoma 'Y determina que ambos embriones son
femeninos.
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Paneles de estudio disponibles

Trisomia 21 (Sindrome de Down)
+ Sexo fetal

") STANDARD

Trisomias

Trisomia 21 (Sindrome de Down)
Trisomia 18 (Sindrome de Edwards)
Trisomia 13 (Sindrome de Patau)

Aneuploidias de los Cromosomas Sexuales
Monosomia X (MX, Sindrome de Turner)
XXX (Triple X)

XXY (Sindrome de Klinefelter)

XYY (Sindrome de Jacob's)

+ Sexo fetal
") STANDARD + MICRODELECIONES

Trisomias

Trisomia 21 (Sindrome de Down)
Trisomia 18 (Sindrome de Edwards)
Trisomia 13 (Sindrome de Patau)

Aneuploidias de los Cromosomas Sexuales
Monosomia X (MX, Sindrome de Turner)
XXX (Triple X)

XXY (Sindrome de Klinefelter)

XYY (Sindrome de Jacob's)

+ Sexo fetal
" PLUS

Todas las Trisomias

+Microdeleciones

Delecion 1p36

Delecién 4p- (Sindrome Wolf-Hirschhorn)
Delecién 5p- (Sindrome Cri du Chat)
Delecién 15911 (Sindrome Prader-Willi)
Delecion 15g11 (Sindrome Angelman)
Delecién delecion 22q11 (Sindrome DiGeorge)

Aneuploidias de todos los cromosomas (23 pares, cromosomas sexuales incluidos)

+ Sexo fetal

") PLUS + MICRODELECIONES

Todas las Trisomias
Aneuploidias de todos los cromosomas
(23 pares, cromosomas sexuales incluidos)

+ Sexo fetal

' TWIN (embarazo gemelar)

Trisomias

Trisomia 21 (Sindrome de Down)
Trisomia 18 (Sindrome de Edwards)
Trisomia 13 (Sindrome de Patau)

+ Presencia de cromosoma Y*

+Microdeleciones

Delecion 1p36

Delecion 4p- (Sindrome Wolf-Hirschhorn)
Delecion 5p- (Sindrome Cri du Chat)
Delecion 1511 (Sindrome Prader-Willi)
Delecion 15911 (Sindrome Angelman)
Delecion delecion 22g11 (Sindrome DiGeorge)
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