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• Anamnese
• Familieanamnese
• Klinisk undersøgelse
• Laboratorieundersøgelser
• Syntese
• Genetisk rådgivning
• Fremtidig prænatal diagnostik



Familiehistorie

• Stamtræ (3 generationer)
• Beslægtede?
• Etnisk baggrund
• Lignende tilfælde i familien? 
• Dødfødte?
• Spontane aborter?

• Misbrug i graviditet ? (ex. Føtalt alkohol 
syndrom)

• Virusinfektioner under graviditet ?
• Sygdom hos moderen ?(ex. Diabetes)
• Medicinindtagelse under graviditet ? (ex. 

Valproat syndrom)

Graviditet



Fund ved prænatal UL

• Malformationer
• Nakkefold, næseben etc.
• Mål
• Vækst
• Køn
• Fosterbevægelser og -stilling
• Fostervandsmængde
• Amnionbånd
• Sensitivitet? Hvad kan ikke påvises?

Føtal patologisk undersøgelse

• Ydre træk og proportioner 
• Mål og vægte
• Makroskopisk og mikroskopisk us. af 

diverse organsystemer incl. CNS
• Placenta og navlesnor



Hvilke oplysninger får vi ikke

• Psykomotoriske udviklingsprofil
• Tonus, stilling og bevægemønster
• Adfærd, personlighed og ansigtsudtryk
• Øjen- og høreundersøgelse
• Urinundersøgelse og blodværdier

Patogenese
?

Malformation
Deformation

Deformationssekvens
Afbrydelse

Afbrydelsessekvens

Malformationssyndrom
Isoleret malformation

Malformationssekvens

F.eks.
UK sekvens

Oligohydramnionsekvens

F.eks.
Amnionbånd

Polands sekvens

F.eks.
Neuralrørsdefekt
Robins sekvens

Modificeret efter ”Smith’s Recognizable Patterns of Human Malformation”



Fortykket nakkefold 

Sammenhæng mellem tykkelse af nakkefold og hyppighed af 
kromosomfejl, fosterdød og større misdannelser

Nicolaides KH. Fetal Medicine Foundation. London. 2004



Genetiske syndromer rapporteret hos fostre med fortykket nakkefold

Souka AP et al. Am J Obstet Gynecol 192: 1005-21. 2005

Prænatal us. for 22q11 deletion
ved normal karyotype

NF Antal CVS Abnorme

Hollis
2001

� 3 mm 75 0

Donnenfeld
2005

> 3 mm 80 0

Lautrup
2008

> 3.5 mm 146 0



Prænatale us. ved abnorm UL

Hyppighed af 22q11 deletion hos fostre med 
conotruncal hjertemisdannelse

J Pediatr 2001:183; 520-4 

261 fostre med conotruncal hjertemisdannelse og norm al karyotype:

54 / 261 =  20.7 %

Fallots tetralogi

Pulmonalatresi med VSD

Fallots tetralogi med manglende pulmonalklapper

Interrupted aortic arch

Truncus arteriosus

Complex transposition af de store kar



Analyse for udvalgte mikrodeletionssyndromer
(MLPA, ”syndrompakke”)

• 22q11 deletion syndrom*                  (90%)
• Williams syndrom*                       (90-95%)
• Prader-Willi syndrom                         (70%)
• Angelmann syndrom                         (70%)
• 1p deletion syndrom                         (90 %)
• Smith-Magenis syndrom                   (90%)
• Miller-Dieker syndrom                       (90%)

* Fortykket nakkefold rapporteret                  (%) sandsynlighed for at syndromet er udelukket

Subtelomer MLPA er en analyse af samtlige 
kromosomender for submikroskopiske 

deletioner/duplikationer



Prænatal Syndrom + evt. Subtelomer MLPA
ved normal karyotype

2004 - 2007, Kromosomlab. RH

Indikation Antal prøver Abnorme

Abnorm UL 114 5

Udredning af aborterede 
fostre
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European Skeletal Dysplasia Network

Hos ca. 50 % af fostre med multiple 
malformationer finder man ikke 

årsagen!



Føtal mediciner

Føtal patologKlinisk genetiker

Diagnose

Klinisk undersøgelse er fortsat det 
vigtigste i syndromudredning !!!

Man skal jo vide hvilken 
laboratorieundersøgelse, der er relevant



Nedfrysning af væv
(DNA)

eller

Achillessenebiopsi til fibroblastkultur
(DNA, enzymer)



Array CGH 
nu og i fremtiden

Array CGH

idag

Kan tilbydes prænatalt ved de novo tilsyneladende 
balancerede rearrangementer og i andre særlige 
tilfælde mhp afklaring af abnorme fund

Kan tilbydes post abortem hvis der efter obduktion 
og klinisk genetisk vurdering er mistanke om 
submikroskopisk kromosomafvigelse



• Genomisk ubalance hos 5/49 (10%) 
fostre med � 3 major malformationer
og normal karyotype.

• Array CGH designet til prænatalt brug
• Us. af forældre samtidigt
• Gode data for klinisk betydning af 

abnorme fund er helt afgørende
• Mosaikker
• Svartid
• Pris

Array CGH

i fremtiden



Kan være associeret med autisme and/or mental retardering

Betydning???????

4 klinisk betydende abnormiteter ud af 
182 prænatale prøver (2.2%)



Ville ikke 
være påvist

Del 14q21Holoprosencephaly4

Ville være 
påvist

del 1p36terGængefod og 
ansigtsdysmorfi

3

Ville være 
påvist

dup 22q11Venticulomegaly, 
short limb, SUA

2

Ville være 
påvist

Ubalanceret 
T(7;8)

Holoprosencephaly1

Syndrom/ 
subtelomer
MLPA

arrayCGH
fund

indicationcase



Genetisk rådgivning

• en kommunikationsproces , hvorved en 
person informeres om sin risiko for at udvikle 
en genetisk sygdom og/eller føre den videre 
til sine børn, samt mulighederne for 
undersøgelse, forebyggelse og behandling

• rådgivningen er non-direktiv

• rådgivningens formål er, at give personen 
mulighed for at træffe kvalificerede 
beslutninger ang. f.eks reproduktion

DiagnoseDiagnose

Evt. udredningEvt. udredning

Genetisk Genetisk rådgivning

PlanlPlanlæægninggning

¯̄̄̄̄̄¯̄

PrPræænatal diagnostiknatal diagnostik



Fætter har muskelsvind

ArvegangArvegang

dominantdominant
recessivrecessiv

XX--bundenbunden
mitokondrielmitokondriel

??
empiriske dataempiriske data



Ring!
til din lokale kliniske genetiske 

afdeling


