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Determinanti della salute e della malattia

autismo

asma cancro

diabete obesità
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Test genetici

«I test genetici sono analisi finalizzate ad individuare la presenza,
l’assenza o la mutazione di un particolare cromosoma, di un gene, del
prodotto di un gene o di un metabolita, indicative di una specifica
modificazione genetica»

UK Human Genetic Commission (2009)

Il test genetico deve essere considerato un servizio integrato, nel senso che deve essere sempre
preceduto e seguito da una informazione specifica, la consulenza genetica collegata al test genetico,
svolta dal medico o biologo specialisti in Genetica Medica

Conferenza Stato-Regioni, 15 luglio 2004, 
Linee-Guida per le Attività di Genetica Medica   

«Attuazione delle linee guida per le attività di Genetica Medica»
Accordo Stato-regioni del 26 novembre 2009    
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diagnostici portatori sani presintomatici predittivi di farmacogenetica

Test genetici tradizionali
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Consulenza Genetica

Processo di comunicazione che affronta i
problemi umani associati all’insorgenza,
o al rischio di insorgenza, di un disordine
genetico nella famiglia.

American Society of Human Genetics, 1975

La consulenza genetica è un servizio con il quale i pazienti o i
familiari di un paziente, a rischio per una malattia che può essere
ereditaria, sono informati delle conseguenze di quella malattia,
della probabilità di svilupparla e di trasmetterla e delle modalità
con le quali può essere prevenuta o trattata.

(Peter S. Harper)
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Consulenza Genetica

La consulenza genetica è un processo che aiuta a far comprendere e ad adattarsi alle
implicazioni mediche, psicologiche e familiari dei contributi genetici alla malattia

National Society of Genetic Counsellors- 2006

Questo processo comprende:

o l’interpretazione della storia familiare e medica per valutare la
probabilità di occorrenza o ricorrenza della malattia

o l’informazione circa l’ereditarietà, i test, la gestione, la prevenzione, le
risorse e la ricerca

o La promozione di scelte informate e di presa di coscienza del rischio o
della patologia
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Consulenza Genetica

Consulenza genetica  per infertilità e 
poliabortività

Consulenza genetica preconcezionale

Consulenza genetica  prenatale

Consulenza genetica  postnatale

Consulenza genetica  oncologica
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Consulenza Genetica Prenatale

La consulenza genetica prenatale è rivolta a coppie a rischio di
malattia genetica (cromosomica o monogenica) al fine di acquisire
informazioni riguardanti il rischio di ricorrenza della condizione
nella gravidanza in corso per una scelta consapevole relativamente
all’esito della gravidanza stessa (prosecuzione o interruzione).

Si prende in esame con la coppia la possibilità di procedere con
metodiche di diagnosi prenatale non invasiva (ecografia, test di
screening) e/o invasiva (villocentesi/amniocentesi) considerando
rischi, limiti e benefici di entrambe.
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Processo di comunicazione  

aspettative

storia familiare

mettere il paziente in condizione di compiere scelte informate e consapevoli

dubbi

sentimenti

richieste
opzioni preventive

rischio individuale

“educazione”

probabilità di eredo-familiarità   

bidirezionale

Consulenza Genetica Prenatale

non direttivo
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o I consultandi ricordano in genere circa la metà delle nozioni ricevute

o I termini tecnici possono aumentare l’ansia e la confusione

o I termini non-tecnici vengono invece diversamente interpretati 
(sottovalutazione del problema)

o Contrapposizione tra le informazioni fornite (stato dell’arte) dal 
consulente e le aspettative della coppia

Consulenza Genetica Prenatale - comunicazione
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o Coppie a rischio di prole affetta da malattie genetiche

o Coppie che a gravidanza in corso apprendono di essere a rischio 

di avere un bambino/a con malattia genetica

o Coppie “non a rischio”

Chi richiede la consulenza prenatale
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o Coppie a rischio di prole affetta da malattie genetiche

o Coppie che a gravidanza in corso apprendono di essere a rischio di avere un 
bambino con malattia genetica

o Coppie “non a rischio”

Chi richiede la consulenza prenatale
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o Età materna

o Precedente figlio con patologia cromosomica

o Riarrangiamento strutturale in un genitore

o Aneuploidie dei cromosomi sessuali in un genitore

o Altre indicazioni (ad es. portatore/affetto da malattia genetica)

Coppie a rischio di prole affetta da malattie genetiche
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Patologia cromosomica – non disgiunzione
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Rischio di aneuploidia in rapporto
all’età materna alla nascita 



Incidenza delle anomalie cromosomiche
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La conseguenza di gran lunga 
più frequente della patologia 
cromosomica è l’aborto

Le patologie cromosomiche, singolarmente rare, hanno un peso importante    
in termini di incidenza alla nascita e prevalenza nella popolazione generale

L’epoca prenatale è quindi il teatro in
cui la patologia cromosomica svolge il
ruolo di primo attore

Patologia cromosomica
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o Coppie a rischio di prole affetta da malattie genetiche

o Coppie che a gravidanza in corso apprendono di essere a rischio di avere 
un bambino con malattia genetica

o Coppie “non a rischio”

Chi richiede la consulenza prenatale
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 Malformazioni rilevate ecograficamente

Coppie che in corso di gravidanza apprendono di essere a rischio per una malattia genetica

Soft markers e rischio di trisomia 21

A 11+0-13+6 settimane l'osso 
nasale è assente in circa: 
Feti euploidi 1-3% 
Feti con trisomia 21 60% 
Feti con trisomia 18 50%

• Plica nucale > 6mm             rischio 10 volte di più

• Cisti plessi corioidei                “      1.5 volte in più

• Ipercogenicità intestinale        “       5    volte in più

• Femore corto                           “       2.5 volte in più

• Omero corto                            “       2.5 volte in più
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Coppie che in corso di gravidanza apprendono di essere a rischio per una malattia genetica

 Test biochimici-ecografici  Non invasive Prenatal Testing (NIPT) 

o fetal cell-free DNA (cfDNA)
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o Coppie a rischio di prole affetta da malattie genetiche

o Coppie che a gravidanza in corso apprendono di essere a rischio di avere un 
bambino con malattia genetica

o Coppie “non a rischio”

Chi richiede la consulenza prenatale
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La richiesta di diagnosi prenatale è un atto volontario e può essere avanzata da chiunque

• Screening di malattie cromosomiche

• Screening di malattie genetiche

• Screening di mutazioni (?!)

Coppie «non a rischio»
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Rischio empirico di specie ~  3%

Rischio «di specie» 

Circa il 3% dei nati presenta un handicap con 
componente genetica   

• Questo valore è il rischio minimo che ogni coppia presenta al momento 
della scelta riproduttiva

• La consulenza genetica deve stabilire se una coppia ha un rischio uguale o 
superiore al rischio di specie
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Consulenza Genetica Prenatale - fasi

Un lungo viaggio ….

o Anamnesi personale e familiare 

o Costruzione dell’albero genealogico

o Descrizione delle possibilità diagnostiche in base alle indicazioni

o Consenso informato

Consulenza pre-test
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Consulenza Genetica Prenatale - raccolta delle informazioni 

Anamnesi personale e familiare

o Si annotano informazioni, le più precise possibili, sui diversi
componenti della famiglia, compresi i deceduti, con eventuale
studio più approfondito della famiglia in base alla patologia
presente

o Cartelle cliniche, altra documentazione sanitaria , foto
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Consulenza Genetica Prenatale - costruzione dell’albero genealogico
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Possibilità diagnostiche

o Stabilire se c’è indicazione all’esecuzione di eventuali test genetici

o Dare informazioni  alla coppia sull’utilità e, soprattutto, sui limiti del test genetico proposto 
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Consulenza genetica  prenatale – consenso informato

Necessità di rendere esplicito l’ACCORDO tra il soggetto e il
consulente in armonia con i principi di SCELTA AUTONOMA

CONSENSO 
INFORMATO

Discussione del consenso al test, con valutazione degli eventuali rischi e limiti dell’esame
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Consulenza genetica prenatale-fasi

o Comunicazione dei risultati del test

o Valutazione del rischio se necessario

o Suggerimenti su eventuali opzioni preventive

o Supporto psicologico

Consulenza post-test

Un lungo viaggio ….
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Comunicazione dei risultati del test

o Descrizione chiara di quanto è stato riscontrato

o Possibili fenotipi

o Casi dubbi (es. marcatori cromosomici soprannumerari «de novo»)

o Diagnosi non conclusiva-Necessità di altri approfondimenti

o Risultati non completamente esaustivi (es. mosaicismo cromosomico)

o Rischi empirici
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Genetic counselling in the genomic era

Nell’ultimo decennio l’analisi cromosomica supportata da tecniche di
genetica molecolare e tecniche di microarray genomici (Chromosomal
Microarray Analysis, CMA) ha integrato e, in specifici casi, sostituito il
cariotipo convenzionale nell’identificazione degli sbilanciamenti correlati
alla disabilità intellettiva isolata o sindromica, compresi alcuni fenotipi a
segregazione “mendeliana”
[Miller et al., 2010; Linee Guida SIGU 2013; E.C.A. – European Cytogeneticists Association,
Newsletter No.29, January 2012].
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L’utilizzo della tecnica CMA nella diagnosi prenatale è
tuttora oggetto di dibattito, che trova molti riscontri
nella letteratura biomedica, nella pubblicazione dei
risultati di CMA su svariate casistiche, che consentono
di valutare l’utilità clinica di tali analisi ed il loro impatto
nella gestione e nella presa in carico della gravidanza.

Chromosomal Microarray Analysis - CMA
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Le criticità inerenti l’utilizzo prenatale dei
microarray genomici, sia dal punto di vista tecnico
che dell’impatto psicologico dei risultati
sull’emotività e la capacità decisionale della coppia
devono essere ampiamente valutate e discusse in
sede di consulenza genetica prenatale.

Chromosomal Microarray Analysis - CMA
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E’ comunque opportuno definire un percorso informativo
finalizzato a comunicare alla gestante/coppia che intende
monitorare la gravidanza con una tecnica invasiva
(villocentesi e/o amniocentesi), anche attraverso
l’informativa alla diagnosi prenatale, la possibilità di
utilizzare tecniche che aumentano la risoluzione rispetto
al cariotipo convenzionale.

Chromosomal Microarray Analysis - CMA
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Alla luce di quanto enunciato nel D.P.C.M. del 12 gennaio 2017 “Definizione e 

aggiornamento dei livelli essenziali di assistenza ”Allegato 10 C” CONDIZIONI DI 
ACCESSO ALLA DIAGNOSI PRENATALE INVASIVA, IN ESCLUSIONE  DALLA 
QUOTA DI PARTECIPAZIONE AL COSTO”, 
le condizioni per le quali è previsto l’accesso alla diagnosi prenatale invasiva sono:

Per le indagine citogenetiche:

 probabilità di trisomia 21, o di altre anomalie cromosomiche ≥1/300 al momento del test per la
valutazione del rischio nel primo trimestre (o ≥1/250 in caso di test nel secondo trimestre)
calcolata secondo i metodi indicati dalle Regioni tra quelli basati sulla età materna in
combinazione con altri parametri ecografici fetali e/o di laboratorio.

Tale calcolo dovrà essere effettuato utilizzando specifici protocolli nell’ambito di programmi che garantiscano
uniformità di accesso in tutto il territorio regionale, in Centri individuati dalle singole Regioni e sottoposti a
verifica continua della qualità.

 genitori con precedente figlio affetto da patologia cromosomica
 genitore portatore di riarrangiamento strutturale bilanciato dei cromosomi
 genitore con aneuploidia cromosomica omogenea o in mosaico
 anomalie fetali/della gravidanza evidenziate mediante ecografia.

Livelli Essenziali di Assistenza (LEA)  2017
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Protocollo SIGU screening prenatale

Approvato dal Consiglio Direttivo SIGU il 20 luglio 2018
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Conclusioni

Aspetti importanti della consulenza genetica prenatale

o Aiutare la coppia per decidere cosa sia meglio fare per monitorare lo stato di salute del feto

o Dare informazioni sulla possibile malattia genetica per cui viene richiesto l’esame

o Definire la probabilità che il feto possa avere il difetto genetico che si intende ricercare

o Indicare il test più appropriato, il tipo di risultati ottenibili, le informazioni sull’affidabilità dell’analisi 
e il tempo necessario per ottenere una risposta

o Indicare il rischio di aborto dovuto alla procedura tecnica nel caso di tecniche invasive 

o Prospettare le alternative possibili se il feto dovesse risultare affetto
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“Make assurance double sure”
Shakespeare, Macbeth


