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FURIN-VITRO-DIAGNOSTIK

Testindikation

Dieser Test ist zur Unterstiitzung der Diagnose von Patienten mit Verdacht auf zystische Fibrose (CF) gedacht. Dieser
Test ist am besten geeignet, wenn ein Patient eine atypische Form von CF aufweist oder wenn andere Mutationspanels
die beiden verursachenden Varianten nicht nachweisen konnten. Die Ergebnisse des Tests sollten in Verbindung mit
klinischen Symptomen, anderen diagnostischen Tests und der Familiengeschichte verwendet werden.
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VORSICHT
Dieser Test ist nicht fiir Tests im Bereich des Neugeborenen-Screenings, des Tréger-Screenings, des Bevolkerungs-
Screenings oder fiir unabhingige Diagnosezwecke indiziert.

Dieser Test ist nicht fiir die prénatale Diagnostik oder Praimplantationstests vorgesehen.

Was der Test nachweist

Dieser Test fiihrt eine gezielte Sequenzierung an 5.206 genomischen Positionen/Regionen im CFTR-Gen (Cystic
Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator) in DNA, die aus in K,EDTA gesammelten Vollblutproben
isoliert wurde.
Alle proteincodierenden Regionen im CFTR-Gen einschliefslich 10 nt flankierender intronischer Sequenz
werden fiir alle aufier drei Exons (Exon 7, 10 und 20) nachgewiesen.
Bei Exon 7 und Exon 10 werden nur 5 nt flankierende intronische Sequenz am 5'-Ende des Exons
einbezogen, um proximale homopolymere Indels zu vermeiden.
Bei Exon 20 werden 30 nt flankierende intronische Sequenz am 5'-Ende des Exons einbezogen, um den
Nachweis der Mutation 3272-26 A>G zu ermoglichen.
Dariiber hinaus weist der Assay auch ca. 100 nt flankierender Sequenz an den 5'- und 3'-UTRs, zwei tiefe
intronische Mutationen (1811+1.6kbA>G, 3489+10kbC>T), zwei grofie Deletionen (CFTRdele2,3, CFTRdele22,23)
und die PolyTG/PolyT-Region nach.
Der Test erkennt Einzelbasenverdnderungen sowie kleine Insertionen und Deletionen in der sequenzierten
Region des CFTR-Gens.
Der Test wurde nicht fiir andere Deletionen oder Insertionen validiert, die grofier als 3 bp sind.

Interpretation und Einschrankungen des Tests

Die Testergebnisse sollten von einem zertifizierten klinischen Molekulargenetiker oder einer Person mit
vergleichbarer Fachkompetenz interpretiert werden.

Die durch diesen Test identifizierten CFTR-Varianten konnen CF-verursachend, nicht CF-verursachend oder
von unbekannter Signifikanz sein.

Es gibt eine erhebliche Variabilitdt des Phanotyps unter den Patienten, selbst bei jenen desselben Genotyps. Die
erwartete Form der Erkrankung, die mit bestimmten Varianten verbunden ist, kann sich auf einige wenige
Klinische Falle stiitzen und sich in einem Bereich von gutartig bis schwer bewegen. Seltene CFTR-Varianten
sind moglicherweise nur schlecht charakterisiert und die klinische Signifikanz wurde mdglicherweise noch
nicht erhoben.

Wenn mehrere Varianten in einer Probe nachgewiesen werden, kann der Assay nicht die Phase oder den
Haplotyp der Varianten ermitteln.

Den Patienten wird empfohlen, sich hinsichtlich ihrer Ergebnisse an einen genetischen Berater zu wenden.
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* Es war nicht moglich, alle seltenen und neuen Varianten zu validieren, die dieser Test im CFTR-Gen
nachweisen konnte. Es wird daher dringend empfohlen, neue oder seltene Varianten durch eine
Referenzmethode, z. B. die Sanger-Sequenzierung, zu bestétigen. Bitte besprechen Sie die Validierung des
Variantennachweises mit dem Testlabor.

* Dieser Test sequenziert spezifische Regionen des CFTR-Gens, darunter alle codierenden Regionen und
bestimmte andere Bereiche, die als klinisch relevant erachtet werden. Einige Regionen des Gens werden jedoch
nicht abgedeckt. Ein allgemeines , Wildtyp“-Ergebnis bedeutet daher nicht zwangslaufig, dass keine CFTR-
Varianten in der Probe vorhanden sind.

e Die Haufigkeit der Varianten, die von diesem Test identifiziert werden konnten, variiert je nach Bevolkerung.
Beachten Sie bitte, dass bei sehr seltenen CFTR-Varianten die Wahrscheinlichkeit falsch positiver Ergebnisse
hoher ist.

' HINWEIS
N Weitere Informationen iiber die klinische Signifikanz einer groﬁen Anzahl an CFTR-Varianten, die mit diesem Test
nachgewiesen werden konnen, finden Sie in der Beilage fiir Arzte des MiSeqDx 139-Varianten-Assays fiir zystische
Fibrose (Teile-Nr. 15052172).

Patente und Marken
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