DPNI en pratique,
reglementations et
prescription



Dépistage

e Dépistage lere intention : risque combiné du

ler trimestre.

— Le dépistage de référence est réalisé par le risque
combiné du ler trimestre : mesure de la clarté
nucale + marqueurs sériques entre 11 SA et 13 SA

et 6 jours.

— Document de consentement adapté depuis
janvier 2019.



Document de consentement
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EVALUATION DU RISQUE DE TRISOMIE 21 FCETALE par dépistage combing du Ter trimestre avec utilisation des f

FISLCHU IECINIQus Uc EBPRAOREET UL IYUREYTE DIRREl WY Us ouadvreur g

PRESCRIPTEUR FILIERE CPDPN ECHOGRAPHISTE
Romain Favre Romain Favre Romain Favre
Site du CMCO N% d'agrément ;: 6714009000132

RAMEN FEVI'E, su cowra dwne cons fiston on oela ou U/ U ZETY dea inlormations sur fexomen des manquews sdiquss malems’s donk [e scuhalle bensficer
penantnotmmment sur
|

¥isoemie 21 mixdakids de pise en chenge des personnes porteuses de b somis 27, b fall e st examen permetie déualuer b rscue
qui Pasfant & nalvs sciL&1ard dung malkadks dune prboulie Dradi, notsmment b isanie 21

Ltk rhed i o9 oo GaRran |
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un il ce risous de risoie 21 o6l sfecoud ; | prand AORTMEN & Dompe les donnges do MSCROGRECAE PENGAEID du T NMEste, s Cak dsllet S0
disocotias ot b mabtias

si le risque esti= 171000, il est considéré comme suffisamment faible peur arréter cette procédure de cépistage et poursuivre une survelllance simple de la grossesse maéme
slln'écana pas complétement la pozssiollitg pour le foetus d'étre atteint de laffection;

si | risque ast comprg entre /61 - 1/1000; un examen de dépistage portant sur 'ADN foatal liare circulant dans le sang maternal sera propesé pour completer ‘e céplstage;:
si le risgue est > 1/50, la réalisalion d'un caryotype foelal & visée diagnostique me sera propesé d'amblée. Cet examen nécessite un prélévemen: ¢ invasit {de lkoulde
amnictique, de vilosités choriales ou de sang fostal).Seul le résultat du caryolype foelat permetira de confirmer cu non l'existence de |'affection,

HERFE B Aprsmenr Echo
(I (i
A Schiltigheim, le 07/03/2019
La patientc : DE PAU Aurelic Le Médecin : Romain Favre
N RPPS N°Agrément Echo

RPN N

1000243192] 6714009060132
Signature de la natiente : Sienature du médecin :
Antécedents de tnsomie 21 : o Centrilugation i : h
Crigine géographique @ caneasien Cachet du laboratoire prélevenr

FIV : Don dovoeytes | Age de la donneuse ;
Muméro de séeurilé sociale :  2E2066T4RT44124 Organisme payeur :
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T :.-.‘.::‘_:) CPDPN |

EVALUATION DU RISQUE DE TRISOMIE 29 FEETALE par dépistage cambiné du der trimestre avee utilisation des |
MEEFUALTE Sdrlguss matemals

T Trditvcment b finire parvemir i Labo mtene e Teeenin i ol (eiogie mokoelaire UF 1520
s fu hnisque oy Biielogie dn Mool Hilpisl Civil de Strashourg

PRESCRIFTEUH FILIERE CPR PN ECHOGRAPHIETE
Romain Favre Romain Favee Rownain Favre

RENSEIGNEMENTS POUR LE CALCUL DE RISQUE POUR LE LABORATOIRE

Nom Prénom ; DE PAU Aurelie “ "| II" ‘lll‘ ‘ 7130932382 Prélever sur tube sec

Nom de Jeune fille : MILLIERE  Date de naissance : 18/06/1982

Téléphone : 06.29.86.54.82 Eontre 1140-13+6
Adresse : 26 ROUTE DE STRASBOURG

67130 SCHIRMI
Poids de la patierge : 80 kg D

Centrifuger dans un délai de 6 h
e début de grossesse :16/08/2018 Conserver et acheminera 4 °

Nb de foetus : Grosses Nom et qualité du préleveur :

shrograpiie du : 26/10/2018

-------------------------------------------------

Clarté nucale : 1,2 mm

Tabac : Date du prélevement :

Antécédents de diabéte Prélévement a: h
Antécédents de trisomi Centrifugation a : h

Origine géographique : Cachet du laboratoire préleveur

.

FIV:

(- Age de la donneuse : )

B




Dépistage 1lere intention

A défaut, si le dépistage de ler trimestre n’a pas eu lieu :

= Les marqueurs sériques seuls du 2eme trimestre entre 14 SA et 17 SA et 6
jours (Plutot a partir de la 15°™¢ semaine).

" Le risque séquentiel, marqueurs sériques du 2éme
trimestre + mesure de la clarté nucale au 1ler trimestre, n’est

plus réalisé. Le risque sera estimé avec les seuls marqueurs
du 2¢™e trimestre plut6ét au dela de 15 semaines .

*"Trop faible sensibilité



Dépistage 2eme intention ou
1eére intention avec cas particulier : ADN Ic (DPNI)

ADN Ic (DPNI) pris en charge pour les indications suivantes
B1344 (soit 362.88)

= MSM compris entre 1/51 et 1/1000

= Patiente avec MSM 2= 1/50 préférant un ADNIc a un
prélevement invasif

" Grossesse gemellaire

= Antécédent de grossesse avec Trisomie 21

= Parent porteur d’une translocation robertsonnienne
impliquant un chromosome 21



Document de consentement

| Unité de Cytogénétique chromosomigue et moléeulaire UF6446
[ Nouvel Hipital Civil
| place de I"Hipital
| 67091 Strasbourg cedex
J Fax ; +33(D)3 60 55 |8 24

Dépistage des trisomies 13, 18 et 21 par analyse de PADN foctal circulant
Document d’information ¢t de consentement

Le test qui vous est proposd consisle 4 analyser les fragments d"ADN provenant de

RECOMMANDATIONS POUR LA REALISATION DU TEST
Ce test génétique est proposé aux patientes situées dans un groupe a risque selon les
recommandations suivantes :

I. Patientes situ¢es dans un groupe 4 risque aprés évaluation des marqueurs sériques

maternels :

a. Dépistage combiné au ler trimmestre (joindre la copie du résultat) > 1/1000

b. Dépistage séquentiel intégré au 2eme trimestre (joindre la copie du résultat) > 1/1000

c. Dépistage au 2eme trimestre par les marqueurs sériques seuls > 1/1000

(jeindre la copie du résultat)

Antécédent de grossesse avece trisomie 13, 18 ou 21 (joindre la copie du résultat)

Couple dont I'un des membres est porteur d’une translocation robertsonienne impliquant

un chromosome 13 ou 21 (joirdre la copie du résultat)

4. Grossesse gemellaire sans hyperclarté nucale (clarté nucale inféricure a 3,5 mm) ou
autre anomalie échographique (joindre [a copie du compte rendu échographique)

5. Age maternel supérieur on égal a 38 ans pour les patienfes n’ayant pas pu bénéficier du

L P2

dosage des marqueurs sériques



Document de consentement

| Unité de Cytogénétique chromosomigue et moléeulaire UF6446
[ Nouvel Hipital Civil
| place de I"Hipital
| 67091 Strasbourg cedex
Fax ; +33(D)3 60 55 |8 24
Les laboratoires de Diagnostic Génétique
UF 1420 responsable de service Pr.Jamel Chelly

Dépistage des trisonties 13, 18 et 21 par analyse de ' ADN foetal circulant
Docoment d'information el de consentement

Madame,

Le test qui vous est proposd consisie 4 analyser les fragments d°ADN provenant de
votre {vos) foetus et qui sont présents dans votre plasma, Bien qu'il s’agisse d'un test
génétique, I"objectif n’est pas d’analyser le génome du fretus mais de metire en évidence
un exces de matériel chromosomique afin de déiecter si volre fietus est porteur d'une
trisomic 13, 18 on 21,

Ce test ne doit pas étre assimilé & un carvotype foetel {analvse de 'ensemble des
chromosomes) qui ne peut &lre oblenu qu'aprés biopsie de villosités choriales (placentz)
ou amniocentése (liguide amniotique). Il ne détecte pas les maladies génétiques
[exemple: mucoviscidose),

RECOMMANDATIONS POUR LA REALISATION DU TEST
Ce lest génétique est proposé aux patientes situdes dans un groupe 2 risque selon les
recommandations suivantes :
I, Patientes situées dans un groupe & risque aprés évalualion des marqueurs sérigues
matemels :
a, Dépistage combiné au ler trimestre (joindre la copie du résultat) = 171000
k. Dépistage séquentiel intégré au 2eme trimestre (joindre la copie du résultaty = 171060
. Dépistage au 2eme trimestre par les marqueurs sérigues seuls = 11000

Contre-indications :

Selon les recommandations des sociétés savantes fran¢aises et du comité national
d’éthique, ce test n'est pas recommandé en présence de signe(s) dappel
¢chographique(s) ni en cas de clarté nucale supérieure ou égale & 3,5 mm.



Document de consentement

INTERPRETATION

Ce test est un test de dépistage :

Il ne détecte pas tous les cas de trisomie 13,18 et 21 mais présente une excellente
sensibilité (> 99 % pour la trisomie 21, et > 98 % pour la trisomie 13 et 18, données
[Numina). Il existe ¢galement des résultats faussement positifs (0.2 % des cas).

Mumina). Il existe également des résultats faussement positifs (0,2 %% des cas).

o B

Ainsi, un résultat positif ne signifie pas obligatoirement que le foetus est porteur d’une
trisomie 13, 18 ou 21 : tout résultat positif doit impérativement étre confirmé par un test
invasif (nécessitant une ponction foctale) indispensable pour affirmer le diagnostic.

telles que les translocations déséquilibrées, les délétions et duplications ne somt pas
détectées.

Un résultat négatif n’écarte pas complétement la possibilité pour le feetus d’étre atteint
d’une des anomalies recherchées.

ATTESTATION D'INFORMATION T CONSENTEMENT DE LA FEMME

Le taux d’échec de ce test est limité : une absence de résultat n’est observée que dans

environ 0,2 % des cas, essentiellement chez des femmes ayant un indice de masse
corporelle trés élevé.

=

personnes porleuses de trisomie 21;
+ le fait que cet exarmen a pour but de préciser le risque que le foetus soit atteint de
trisomie 21 mais que senl le résultat du caryotype permetira de confirmer ou non
l'existence de la trisomie 21;
« le fait qu'une prise de sang sera réalisée



Document de consentement

[ m’a été expliqué que :
+ sl I'ADN provenant du chromosome 21 est présent en quantité anormalement
élevie, cela signifie qu'il existe une forte probabilité que le foetus soit atteint de

EETTIS oot 1
* si le résultat est négatif, cela signifie que cet examen n'a pas décelé d'anomalie.
Dans cette situation la possibilité que le foetus soit atteint de trisomie 21 est trés
faible mais pas totalement nulle;

» 5si lc résultat est positif, la présence d'une {risomie 21 chez le foetus est frés
probable mais pas certaine. Un prélévement (de liquide amniotique, de vitlosités
cheriales ou de sang foetal) me sear alors proposé afin d'établir le caryotype du
feotus pour confirmer (ou infirmer) le résultat du dépistage a partir de la prise de
sang;

Lewils poul CONnImer {0u 1InNrmer) 1& resullal du depistage a partr de la pnse de

+ parfois en cas d'échec technique sur la premiére prise de sang, une seconde me sera
proposée pour recommencer 'examen portant sur I'ADN foetal libre circulant dans
ie sang maternel;

* dans de rarc cas, I'examen de I'ADN foetal libre dans le sang maternel ne donnera
pas de résultat et le praticien me présentera les options possibles.
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Dépistage prénatal non invasif de la Trisomie 13, 18 et 21
Analyse de 'ADN plasmatique maternel

RENSEIGNEMENT CLINIQUE ET ECHOGRAPHIQUE

Piids 49 ka Taille : 163 cm J—
LM Clarté : 2,6 mm @ce de malformation a I'écho >

D SS0SSe - 1872
Grossesse obtenue par fécondation in vitro -
O oui O non

Nombre d'embryons O 1 O

2 03
umean évanescent : O oul )

1non

Si grossesse gémellaire :

J Nombre dembryons 001 0 2 03 Si rossesse mémellsive -

PRELEVEMENT SANGUIN

Prélevement : O Initial - O Contrle  Date du prélévement : Heure :
N client : 16251 Q

Facturation patiente : Non

PPartie réserve an Laboratoire
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Dépistage prénatal non invasif de la Trisomie 13, 18 et 21
Analyse de 'ADN plasmatique maternel

UF de Cprogéndrique Molérulaire e Chromosomigue, NHC
Secrélariat : (13 69 3502 77

FEUILLE DE DEMANDE D'EXAMEN

E’."LTTET\"['F. MEDECIN PRESCRIPTEUR |
Nem Prénom :MULLER Edwina MNom opérateur : Romain Favre j
Nom de Jeune Fille : CMCO-HUS Schiltigheim
Né (e} le : 2905/ 1988 Signature ; |
Adresse : 20 A RUE PRINCIPALE

| 37400 SCHNECKENBUSCE Gynéeologue de la patiente : FAVRE Romain

RENSEIGNEMENT CLINIQUE ET ECHOGRAPHIQUE

- - —

INDICATION

Dépistage combiné ler trimestre Risque : 1/ 512

I Prélevement : O [nitial - O Contrdle  Date du prélévement : Heure l
| W% client : 16251 Q)

Facturation patiente : Non |

INDICATION J

Dépistage combiné ler trimestre Risque : 1/ 512

PPartie réserve an Laboratoire




Apres accord avec un CPDPN
prescription d’'un ADN Ic (DPNI)

MSM tardifs (Robert Debré) > 1/1.000
MSM atypiques (PAPP-A < 0.3 MoM seulement)
Antécédent de grossesse avec Trisomie 13 ou Trisomie 18

Parent porteur d’une translocation robertsonnienne impliquant le
chromosome 13 ou 18

Pas de financement prévu par la Caisse d’assurance
Renseignement pris a I’'HAS, a la DGS et a la Caisse
Organisation locorégionale, financement par les RIHN



W

Grossesse simple

—

Si absence de SAE
MSMIT
Ou (par défaut )
MSMS2T
Grossesse simple
Ou grossesse
multiple
)
Signe d’appel
échographique
(SAE)
N ———
- \ Brossesse avec
71 Prélevement invasif
Prélevement avisée
Parent porteur
mm‘“|. nl pres M M.M ‘W"
grossesse ADNc translocation diagnostique (selon avis du
robertsonnienne (ou par défaut CPDPN)
impliquant un ADNIcT21)
 —— chr. 21
b-nunnnounuu"
—

Pctlhrnmlnudf el masesssd e Prélevementinvasif
diagnostique e diagnostique




Le caryotype prénatal est pris en charge
dans les indications suivantes :

B1250 soit (392 euros)

soumis a entente préalable avec le ou les comptes rendus d’examen(s) antérieur(s)

= ADN Ic positif pour la Trisomie 21

= ADN Ic non exploitable (2 examens consécutifs)

= MSMT1louT221/50

= Anomalie chromosomique parentale

= ATCD pour le couple de grossesse avec caryotype anormal

= Signe d’appel échographique, y compris en cas de clarté nucale = 3,5 mm

= Age de la patiente sup a 38 ans sans dépistage, a titre exceptionnel en
stipulant I'absence de dépistage antérieur



En cas 'amniocentese la FISH
interphasique est prise en charge dans

les indications suivantes :
(B500, 135 euros)

= Signe d’appel échographique

= MSM T1 ou T2 250,

= ADN Ic positif pour la Trisomie 21

= ADN Ic non exploitable. (2 examens consécutifs)



Arrété du 14 décembre 2018 modifiant I'arrété du 23 juin 2009 modifié fixant les regles de bonnes
pratiques en matiére de dépistage et de diagnostic prénatals avec utilisation des marqueurs sériques
maternels de trisomie 21

https://www.legifrance.gouv.fr/jo pdf.do?id=JORFTEXT000037833062

Arrété du 14 décembre 2018 pris en application de l'article R. 2131-2-3 du code de la santé publique
https://www.legifrance.gouv.fr/jo pdf.do?id=JORFTEXT000037833086

Arrété du 14 décembre 2018 modifiant I'arrété du 14 janvier 2014 fixant le modéle des documents
mentionnés au lll de I'article R. 2131-2 du code de la santé publique
https://www.legifrance.gouv.fr/jo pdf.do?id=JORFTEXT000037833049

Décision du 19 avril 2018 de I’Union nationale des caisses d’assurance maladie relative a la liste des

actes et prestations pris en charge par I'assurance maladie paru au journal officiel le 27 décembre
2018

https://www.legifrance.gouv.fr/jo pdf.do?id=JORFTEXT000037856379




CONCLUSION



