Laboratorij koji

or Ovdje zalijepiti
narucuje pretragu barkod trudnice
Broj uzorka

h m ™ : Place the -PAT
q r on Order_mg Lab barcode label here
Specimen ID

FREMATAL TEST e e 4

Podaci o trudnici Patient Information Podaci o klinici Clinic Information

Prezime i ime trudnice

Broj raéuna - Ime raéuna | |
Patient Name (Last, First) Account Number 3389 Account Name Genom
Datum rodenja Klini€ar koji naruéuje pretragu
Date of Birth c

Ordering Clinician

Adresa Adresa |:| Broj telefona |
Address Address Phone

Grad/Pokrajina Grad

! ) | |:| Drzava/Postanski broj

City/State or Province City Country/Postal Code I:I
Drzava/Postanski broj Kliniéar kojem se Salje nalaz

Country/Postal Code Referring Clinician

Broj telefona i e-mail adresa
Phone and e-mail address

E-mail adresa
E-mail address | |

Spol 2enski Muski
Gender Female Male

Tesi K Visi Potvrdujem da je ova trudnica informirana o pojedinostima testa i njegovim
ezina (kg isina (m PSP o Lo . . .
Weight Skg; I:I Height 5mf mogucnostima i ogranicenjima. Pacijentica je dala pristanak za izvodenje testa.

Potpis klini¢ara Clinician Signature

Informirani pristanak trudnice Potpis klini€ara Clinician Signature |
Patient Signature for Informed Consent

Datum Date |

Svojim potpisom na ovom obrascu potvrdujem da sam procitala, ili da mi
je proditan, informirani pristanak na poledini ovog obrasca. Razumijem
informirani pristanak i dajem dopustenje laboratoriju da izvede odabrani
prenatalni test Harmony u skladu s informiranim pristankom. Imala sam
priliku postaviti pitanja svome lijecniku, ili onome koga je lijecnik
imenovao, i raspraviti o testu, ukljucujuci svrhu, ogranicenja i rizike.

Izbor vrste testa i klinicke informacije

Test Menu Options and Clinical Information

Znam da prije potpisivanja pristanka mogu dobiti strucni savjet Prenatalni test Harmony Harmony Prenatal Test (21,718, T13)
geneticara, budem i zeljela. Molimo oznacite Zeljene dodatne opcije

Slazem se i dajem dopustenje za slanje mojih osobnih podataka iz ovog Please mark any additional test options requested:

obrasca (ukljuéujuéi ime, adresu, informacije o trudnodi i ostale bitne L1 Spol fetusa Fetf" sex .

informacije) kao i mojeg uzorka krvi u laboratorij radi provedbe Harmony [0 Monosomija X Monosomy X

testa. U slucaju povlacenja pristanka ili ukoliko odlu¢im da ne Zelim [ Aneuploidija spolnih kromosoma Sex Chromosome Aneuploidy Panel
primiti rezultate Harmony testa, laboratorij ¢e uloziti komercijalno O

razumne napore da smjesta uniSti moj uzorak krvi u skladu sa

standardnim protokolima laboratorija i operativnim zakonima i

1 Dostupno samo za jednoplodne trudnoée Available for singleton pregnancies only

propisima za uniStavanje uzoraka. Slazem se da, ukoliko laboratorij
provede Harmony test opciju odabranu na ovom obrascu, isti smije i
pohraniti moje osobne podatke (ukljuujuci i rezultat testa) kao i uzorak Gestacijska dob
(ukoliko postoji) u zakonski propisanom vremenskom periodu. Gestational Age

O Ukljugiti Opt-In  CIskljuéiti Opt-Out |:|f};§;ﬁ’;a gg;g datum odredivanja |:|

measured on

Oznadite pristajete li na anonimnu studiju za laboratorijski razvoj i

validaciju. Lka0|IkO odaberﬁ:te opC|'ju ukIJuFltl, p'otvvr'dtf!ete i slazetejvse fia Donirana jajna stanica Egg used in IVF:
nakon zavrsetka testa vasi osobni podaci (ukljucujuéi, bez ogranicenja, . [ Viastita Patient
: M ) : Broj fetusa @l o2
informacije na ovom formularu i rezultate testa) te preostali " .

T, N . ; R Number of Fetuses [ Nije vlastita Donor
neiskoristeni dio vaseg uzorka krvi, budu anonimno ukljuéeni u
laboratorijsku validaciju, procesni razvoj i/ili studije kontrole kvalitete od
strane laboratorija. Ukoliko odaberete opciju iskljuditi, vasi osobni ) Dob pri pohrani B

) . Ne ) Godina

podaci i neiskoridteni dio vaseg uzorka krvi nece biti koridteni u svrhu NE gre%?]%ﬁ?;y ® No ° ezs_' /dolnlranju I:I Years
razvoja laboratorija niti validacijskim studijama. U oba slu¢aja ¢e vasi Patlent/donor age at
uzorci i osobni podaci, ukljuéujuéi i rezultate testa, biti pohranjeni, egg retrieval

koristeni i unisteni u skladu s vazeéim zakonima, pravilima i propisima.

Vazne informacije za vadenje krvi
Important Blood Draw Information

Potpis pacijenta Patient Signature Ispunite Ai B Complete A & B:
A. Datum vadenja krvi Collection Date

Datum Date | |

B.UpiSite ime i prezime trudnice te njezin
datum rodenja na naljepnicama

s barkodom. —)

Podaci o pla¢anju Billing Information Ime, barkod i datum roden%'a moraju se

poklapati s onim na ovom formularu.
[] Kreditna kartica Credit Card Zalijepite naljepnice po duljini
Klijent/Pruzatelj usluge Client/Provider epruvete, kako je prikazano na slici.

TP-00056-F1 Rev 11.0 Effective Date 8/22/2015



harmony-

RENA

Informirani pristanak trudnice

Prenatalni test Harmony je laboratorijski razvijeni test probira koji omogucéava procjenu fetalnog rizika za trisomije 21, 13 i 18 te moze ukljucivati procjenu
spola fetusa i evaluaciju rizika od aneuploidija spolnih kromosoma (X,Y) i mikrodelecije 22q11.2. Prenatalni test Harmony analizira izvanstanicnu DNA
(cfDNA) iz krvi majke. Krv majke sadrzi majcinu i fetalnu DNA. Fetalna DNA potjece iz posteljice koja je istovjetna DNA iz stanica fetusa u oko 98% slucajeva.
Testom se analiziraju fragmenti kromosoma od interesa putem tehnologije mikroCipa (eng. microarray) $to omogudava visoku to¢nost kvantifikacije s
obzirom da je analiza usmjerena samo na odabrane kromosome. Za analizu se koriste dva algoritma: DANSR, koji omoguduje ciljani pristup kromosomima
te FORTE, koji uklju¢uje mjerenje postotka fetalne DNA u majcinoj krvi, gestacijsku dob i dob majke. Prenatalni test Harmony pokazuje osjetljivost i
specifi¢nost vecu od 99% te stopu lazno pozitivnih rezultata manju od 0,1% za spolne kromosome, trisomije 21, 13 i 18. Za mikrodelecije 22q11.2, stopa
detekcije je 75%, dok je stopa lazno pozitivnih rezultata manja od 0,6%. Prije davanja uzorka za prenatalni test Harmony, nuzno je obaviti savjetovanje sa
svojim lijecnikom ili genetickom savjetnikom kako bi razumijeli moguénosti i ogranienja testa. Sve informacije o testiranju moZete zatraZiti na
info@genom.hr. Potpisom potvrdujete da ste imali priliku dobiti odgovore na sva svoja pitanja u vezi testa od svog lije¢nika/geneti¢kog savjetnika i da
razumijete sve pruzene informacije.

Za koga je pogodan prenatalni test Harmony?

Prenatalni test Harmony trudnice mogu napraviti od 10. tjedna trudnode. Trudnice s doniranom koStanom srzi, doniranim organom, transfuzijom krvi,
metastaziranim karcinomom te one koje se lijeCe terapijom koja podrazumijeva unos strane DNA ili one koje same imaju kromosomopatije nisu
pogodne za prenatalni test Harmony. Test takoder nije pogodan za trudnoce gdje je nastupio sindrom nestalog blizanca kao ni za trudnode s vise od dva
ploda.

Koja su ogranicenja prenatalnog testa Harmony?

Prenatalni test Harmony nije namijenjen za dijagnosticiranje ili otkrivanje mozaicizma, djelomicne trisomije, translokacija, niti bilo kojeg drugog stanja
koje nije opisano na pocetku ovog pristanka. Kod jednoplodnih trudno¢a moguce je analizirati aneuploidije spolnih kromosoma i mikrodeleciju 22q11.2
dok se kod blizanackih trudno¢a mogu analizirati samo trisomije 21, 13 i 18. Aneuploidije kod bliznacke trudnoce i kod trudnoda nastalih umjetnom
oplodnjom doniranim jajnim stanicama manje su ispitane jer su manje ucestale.

Prenatalni test Harmony ne utvrduje i ne iskljucuje postojanje navedenih geneti¢kih poremecaja, nego daje procjenu rizika od navedenih genetickih
poremedaja. Harmony test temelji se na proucavanju i kvantifikaciji slobodno cirkulirajuéih fetalnih DNA fragmenata koji potjec¢u od apoptoze posteljicnih
stanica. Stoga mogu postojati neslaganja (lazno pozitivni i laZno negativni rezultati) izmedu rezultata testa i stvarnog kromosomskog sastava fetusa zbog
prisutnosti mozaicizma izmedu fetusa i posteljice (u€estalost pojave do oko 2%). Dodatni izvori mogucdih neslaganja ukljucuju prisutnost nestalog blizanca
u blizanackim trudno¢ama, transfuzije krvi ili transplantacije kod majke, kromosomske abnormalnosti kod majke te tumorska stanja kod majke, koji su do
danas poznati ¢imbenici koji mogu utjecati na to¢nost rezultata [1]. Odredeni tehnicki razlozi, primjerice laboratorijska pogreska ili neuspjeh, kasnjenje
posiljke, zamjena uzoraka, kontaminacija uzorka mogu utjecati na preciznost testa ili na uspjeh analize. Glavne trisomije koje test ispituje ¢ine oko 50%
fetalnih kromosomskih abnormalnosti povezanih s klinicki znacajnim posljedicama, stoga postoji rezidualni rizik za druge fetalne kromosomske
abnormalnosti koje test ne analizira [2,3] Pogresno odredivanje rezultata moguce je i pri analizi spola (u 1% slucajeva). Prekomjerna tjelesna tezina i
pretilost, kao i intenzivna tjelesna aktivnost neposredno prije vadenja uzorka majcine periferne krvi, mogu uzrokovati razrjedivanje fetalne DNA u majcinoj
plazmi, $to rezultira neuspjelim ishodom testa. U slucajevima viseplodnih trudnoca u kojima je jedan od fetusa izgubljen, ne preporucuje se provodenje
testa, jer nije validiran za takve slucajeve. Medutim, pacijentica moze potpisati dodatni pristanak ukoliko Zeli nastaviti s testiranjem; u tom slucaju, test se
moZe provesti nakon Sto se pristanak zabiljezi.

Preporuka je da ukoliko trudnica koristi terapiju heparinom zadnju terapiju uzme u maksimalnom vremenskom razmaku od vadenja krvi.

Rezultati prenatalnog testa Harmony

Rezultati mogu ukazivati na niski rizik, visoki rizik za pojedini genetic¢ki poremecaj te neuspjelu analizu. Niski rizik ukazuje na nisku vjerojatnost da fetus
ima neki od ispitivanih genetickih poremecaja. Visoki rizik ukazuje na visoku vjerojatnost da fetus ima neki od ispitivanih genetickih poremecaja. U vrlo
malom broju slucajeva, postoji mogucnost da analiza ne uspije zbog bioloskih i/ili tehnickih razloga (neuspjela analiza). Analiza za trisomije 21, 13 i 18 nije
moguca u 2% slucajeva te je potreban novi uzorak krvi; u 0,5-1% slucajeva nije moguce izdati rezultat niti iz analize drugog uzorka. U 1% slucajeva,
nemoguce je izdati rezultat za aneuploidije spolnih kromosoma.

Vrlo rijetko, no ipak u nekim slucajevima fetusa s aneuplodiijom, rezultat moZe pokazati NISKI RIZIK (lazno negativan rezultat). Isto tako se u slucajevima
fetusa bez aneuploidije moZe pokazati rezultat VISOKI RIZIK (lazno pozitivan rezultat). Ukoliko je rezultata testa VISOKI RIZIK potrebno je uciniti
dijagnosticki postupak poput analize fetalnog kariotipa nakon amniocenteze. Preporuca se razgovor o rezultatu te daljnjim postupcima s lije¢nikom kao i
odgovarajuce savjetovanje za koje se moZe obratiti na info@genom.hr. U trudnoéama u kojima je prisutan neki promijenjeni ultrazvuéni parametar,
preporucuje se, neovisno o tome je li napravljen Harmony test ili ne, invazivna prenatalna dijagnostika i dodatni molekularni testovi na fetalnoj DNA kako
bi se identificirao genetski uzrok anomalije. Test za regiju 22q11.2 istrazuje prisutnost delecije na kromosomu 22 (Di Georgeov sindrom). 75% slucajeva se
detektira, stoga, u slucaju rezultata niskog rizika, i dalje postoji rezidualni rizik od prisutnosti mikrodelecije kod fetusa [4]. Rezultati u blizanackim
trudnodama izrazavaju vjerojatnost da u trudnoci postoji barem jedan fetus s kromosomopatijom. U blizanackim trudno¢ama rezultat muskog spola odnosi
se na jedan ili oba fetusa, dok se Zenski rezultat odnosi na oba. Harmony daje procjenu rizika za analizirane kromosome, a ne dijagnozu, stoga se rezultati
moraju razmotriti u kontekstu s ostalim klini¢kim kriterijima.

Sto se dogada s Vasim uzorkom nakon testiranja?
S Vasim uzorkom krvi se nece raditi testiranja osim onih zatrazenih. Rezultati ¢e biti dostupni samo lije¢niku navedenom na Vasem formularu ili
njegovom/njezinom zastupniku, osim u slu¢aju Vaseg zahtjeva ili ukoliko je drugacije odredeno zakonom, propisima ili nalogom suda.

Osobni podaci

Potpisivanjem ovog dokumenta dajete privolu za obradu osobnih podataka koji se nalaze na obrascu i uzorku krvi. Podaci se $alju u certificirani europski
laboratorij koji provodi prenatalni test Harmony u skladu s propisom EU 2016/679 i vaze¢im zakonima o zastiti osobnih podataka. Genom d.o.o. i
poliklinika/laboratorij obraduju osobne podatke isklju¢ivo za potrebe testiranja i ¢uvaju ih u razdoblju odredenom zakonskim propisima. MozZete zatraziti
pristup svojim podacima, izmjenu ili opoziv pristanka. Genom d.o.0. moZe zadrZati anonimizirane podatke u statisticke svrhe. Za vise informacija mozete

kontaktirati info@genom.hr.
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