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Laakarin seloste: Kystisen fibroosin
kliininen sekvensointimaaritys

IN VITRO -DIAGNOSTISEEN KAYTTOON

Testin kayttoaihe

Tama testi on tarkoitettu avuksi sellaisten potilaiden diagnosoinnissa, joilla epailldan kystistéa fibroosia (CF).
Tama testi on sopivin, kun potilaalla on epatyypillinen kystisen fibroosin oirekuva tai kun muut
mutaatiovarianttipaneelit eivat ole tunnistaneet molempia kausaalisia variantteja. Taméan testin tuloksia on
kaytettava yhdessa kliinisten oireiden, muiden diagnostisten testien ja perhehistorian kanssa.

J VAROITUS

J Tat4 testia ei ole tarkoitettu vastasyntyneiden seulontaan, kantajaseulontaan, vaestén seulontaan tai
erillisiin diagnostisiin tarkoituksiin. Tata testia ei ole tarkoitettu sikidén diagnostiseen testaukseen tai
implantointia edeltdvaan testaukseen.

Testin havaitsemat asiat

Tama testi tekee kohdistetun sekvensoinnin 5206 genomipaikalle/-alueelle kystisen fibroosin transmembraanin
johtavuutta saatelevassa (CFTR) geenissa DNA:sta, joka on eristetty KoEDTA-putkeen otetusta kokoveresta.
Kaikki CFTR-geenin proteiinia koodaavat alueet, mukaan lukien 10 nukleotidia viereisesta intronisekvenssista,
tunnistetaan kaikista eksoneista kolmea (eksonit 7, 10 ja 20) lukuun ottamatta.
Eksonin 7 ja eksonin 10 osalta vain 5 nukletotidia viereisesta intronisekvenssisté siséllytetdan eksonin
5'-paahan, jotta valtetdan proksimaalinen homopolymeerinen insertio-deleetio.
Eksonista 20 viereiseen intronisekvenssiin siséllytetdan 30 nukleotidid eksonin 5'-p&éhén, jotta voidaan
havaita mutaatio 3272-26A>G.

Lisaksi maaritys havaitsee myo6s viereisen sekvenssin ~100 nukleotidia 5'- ja 3'-paan kaantamattémilla alueilla,
2 syvaa intronimutaatiota (1811+1.6kbA>G, 3489+10kbC>T), 2 suurta deleetiota (CFTRdele2,3, CFTRdele22,23)
ja PolyTG/PolyT-alueen.

Testi tunnistaa yhden emaksen muutokset ja pienet insertiot ja deleetiot sekvensoidulla CFTR-geenin alueella.
Testia ei ole validoitu muiden kolmea eméasta suurempien deleetioiden tai insertioiden osalta.

Testin tulkinta ja rajoitukset

Koulutetun molekyyligeneetikon tai vastaavan on tulkittava testitulokset.

Taman testin tunnistamat CFTR-variantit voivat olla kystista fibroosia aiheuttavia, eivat tautia aiheuttavia tai
merkitykseltaan tuntemattomia.

Fenotyypissa on merkittavaa vaihtelua potilaiden valilla, vaikka potilaiden genotyyppi olisikin sama. Tiettyihin
variantteihin liittyva odotettu sairauden esiintymistapa voi perustua harvoihin kliinisiin tapauksiin ja vaihdella
hyvanlaatuisesta vaikeaan. Harvinaiset CFTR-variantit voivat olla huonosti luokiteltuja, ja niiden kliinista
merKkitysta ei ehké ole arvioitu.

Jos naytteessa havaitaan useampaa kuin yhta varianttia, maaritys ei voi maarittaa varianttien vaihetta tai
haplotyyppia.

On suositeltavaa, etta potilaat konsultoivat geneettistéd neuvojaa tuloksistaan.
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Ei ollut mahdollista validoida kaikkia harvinaisia ja uusia variantteja, jotka voitiin havaita CFTR-geenissa talla
testilla. Siksi on erittdin suositeltavaa, etta uudet tai harvinaiset variantit vahvistetaan referenssimenetelmalla,
kuten Sanger-sekvensoinnilla. Keskustele variantin tunnistuksen validoinnista testauslaboratorion kanssa.

Tama testi sekvensoi CFTR-geenin spesifiset alueet, mukaan lukien kaikki koodaavat alueet ja tietyt muut
alueet, jotka katsotaan kliinisesti relevanteiksi. Testi ei kuitenkaan kata joitakin geenin alueita. Siten yleinen
“villityyppi”-tulos ei takaa, ettd naytteessa ei ole CFTR-variantteja.

Variantit, jotka voidaan tunnistaa talla testilla, vaihtelevat vaest6ssa. Ota huomioon, ettd hyvin harvinaisten
CFTR-varianttien osalta virheellisesti positiivisten I0ydésten mahdollisuus on suurempi.

o HUOMAUTUS

Lisatietoa tdman testin mahdollisesti tunnistamien useiden CFTR-varianttien kliinisestd merkityksesta
on Kystisen fibroosin 139-variantin méadritystd koskevassa ldédkérin selosteessa (osanro 15052172).

Patentit ja tavaramerkit

Tama asiakirja ja sen sisalté ovat lllumina, Inc:n ja sen tytaryhtiéiden (*lllumina”) omaisuutta, ja ne on tarkoitettu ainoastaan llluminan
asiakkaiden sopimuskayttdon tassa kuvattujen tuotteiden kayttéon liittyen eikd mihinkdan muuhun tarkoitukseen. Tata asiakirjaa ja
sen sisaltda ei saa kayttaa tai jakaa missdan muussa tarkoituksessa ja/tai valittaa, paljastaa tai jaljentaa milladn muulla tavoin ilman
llluminalta ennakkoon saatua kirjallista lupaa. lllumina ei talla asiakirjalla luovuta mitdan kayttéoikeuksia sen patentti-, tavaramerkki-,
tekijanoikeus- tai tapaoikeuksien nojalla eikd vastaavien kolmansien osapuolten oikeuksien nojalla.

Tassa kuvattuja tuotteita saa kdyttaa vain pateva ja asianmukaisesti koulutettu henkilékunta noudattamalla tasmallisesti tassa
asiakirjassa annettuja ohjeita, jotta tuotteiden asianmukainen ja turvallinen kdytt6 voidaan taata. Asiakirjan sisélté on luettava ja
ymmarrettadva kokonaisuudessaan ennen nédiden tuotteiden kayttoa.

MIKALI TASSA ANNETTUJA OHJEITA EI LUETA JA TASMALLISESTI NOUDATETA, SEURAUKSENA VOI OLLA TUOTTEIDEN
VAURIOITUMINEN, HENKILOVAHINKOJA JOKO KAYTTAJILLE TAI MUILLE JA MUITA OMAISUUSVAHINKOJA, MINKA LISAKSI
TUOTTEITA MAHDOLLISESTI KOSKEVAT TAKUUT MITATOITYVAT.

ILLUMINA El OLE VASTUUSSA TASSA KUVATTUJEN TUOTTEIDEN VAARINKAYTOSTA (MUKAAN LUKIEN TUOTTEEN OSAT JA
OHJELMISTO).

© 2021 lllumina, Inc. Kaikki oikeudet pidatetaan.

Kaikki tavaramerkit ovat lllumina, Inc:n tai niiden vastaavien omistajien omaisuutta. Tarkemmat tavaramerkkitiedot annetaan
osoitteessa www.illumina.com/company/legal.html.

AMPure, Beckman ja Beckman Coulter ovat Beckman Coulter, Inc. -yhtién tavaramerkkeja tai rekisteréityja
tavaramerkkeja.
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