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FORORD

Svangreprofylakse har altid vaeret en vaesentlig og naturlig del af
den praktiserende leeges arbejde. Igennem de seneste artier er
denne opgave blevet mere kompleks, fx skal den praktiserende
lzege vurdere eventuelle risikofaktorer i den gravides arbejdsmiljg.
Siden 1977 har den gravide ogsa skullet vejledes i praenatal
diagnostik, men det har vaeret meget enkelt. Kvinder over 35 ar
eller kvinder med oplysninger om genetisk relevante sygdomme i
familien skulle henvises til genetisk radgivning. Her blev kvinden
ejledt og eventuelt tilbudt fostervands- eller moderkageprgve. Pa
rund af et stigende antal af disse invasive undersggelser nedsatte

baseret pa dette gru
Den foreliggend
vejledning, men e
ningslinjer malrettet prak er om et — for mange — nyt
0g vanskeligt omrade. ' 28Qer er ikke fremmede over
for at arbejde med informe
risiko, men med indfgrelsen a
vigtigt at fa et samlet overblik over til
mende foraeldre.

kende skulle foretages i sekundaersektore
rende laeger ofte har et indgaende kendskab til
ber, at den foreliggende vejledning suppleret med lokal€e

bidrage til at skabe klarhed og overblik over dette nye omra
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INDLEDNING

Naerveerende vejledning er baseret pa Sundhedsstyrelsens retnings-
linjer for fosterdiagnostik fra september 2004 og er en sammen-
fatning af de oplysninger, den praktiserende laege har brug for i
else med radgivningen om fosterdiagnostik til den gravide

den gravide kvinde ret til sdvel at modtage som at fra-
information. Retningslinjerne stiller store krav til informa-

sterdiagnostisk
Det ligger ude S jlednings rammer at diskutere de
overordnede principper f
aspekter ved at lede efte
| Sundhedsstyrelsens ret
basal og en udvidet del. Den

denne information ikke mener sig i stand
sterdiagnostiske tilbud, kan hun, hvis hun
udvidet information, der i de fleste amter tiloyde

er der mellem P.L.O. og Amtsradsforeningen forhandlet en ny t
for 1. graviditetsundersagelse med virkning fra 1. november 2004.

| denne vejledning er der, i lighed med Sundhedsstyrelsens rap-
port om fosterdiagnostik og risikovurdering fra 2003, brugt tal fra
fadselsargangen 1998. Tallene kan andre sig med stgrre fadselsar-
gange eller med gravides stigende gennemsnitsalder, men procen-
tuelt vil der naeppe veere store aendringer.

| vejledningen har vi af laeesevenlige arsager brugt betegnelsen
kvinden eller den gravide vel vidende, at beslutningen om foster-
diagnostiske undersggelser hyppigst tages af de kommende forael-
dre i fellesskab.




SUNDHEDSSTYRELSENS RETNINGSLINJER

Sundhedsstyrelsens nyeste retningslinjer vedrgrende praenatal diagno-
stik og risikovurdering udkom i september 2004. Af retningslinjerne
fremgar det, at alle gravide kvinder i Danmark skal have mulighed

for falgende tilbud:
e Optagelse af genetisk anamnese
e Risikovurdering af sandsynligheden for Downs syndrom og
andre kromosomabnormiteter
O Misdannelsesskanning.
@ Tilbud til alle gravide

e Genetisk anamnese

isikovurdering for Downs syndrom
nnelsesskanning.

Amterne skal give gravide kvinder diss€
muligt, men kan vaelge forskellige lgsninger. Et m
vurdering er kombinationen af nakkefoldskanning g
hvor resultatet kan foreligge i 1. trimester. Det betyd&

af en efterfalgende invasiv undersaggelse skulle give anlednifg ti
overvejelser om dette.

Et andet eksempel er kombinationen af doubletest og tripeltest
hvor svaret foreligger i 2. trimester pa et tidspunkt, hvor afbrydelse
af svangerskabet ikke er kvindens beslutning alene, men kraever
samrad.




Alle amter vil kunne tilbyde doubletest og tripeltest umiddelbart,
hvorimod nakkefoldskanning og misdannelsesskanning kraever til-
farsel af faglige og lokalemaessige ressourcer.

disposition for genetisk sygdom eller misdannelse har man
e er ligesom tidligere mulighed for at henvise til genetisk

ad@ivning gDette kan ske enten til eget amt eller ved kaution til
det agal.
mmendegforaeldre kan veelge at tage imod et eller flere
tilbu
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FOSTERDIAGNOSTIKKENS HISTORISKE
UDVIKLING

Udviklingen inden for fosterdiagnostik er gaet staerkt de seneste 40 ar.
Vi har i mange ar kendt til den genetiske arv og til genetisk
radgivning via familiestamtraesanalyse, hvor kommende forzeldre
er blevet radgivet bedst muligt ud fra sygdommes forekomst i fa-
milien.
| 1960’erne skete der en revolution inden for det fosterdiagno-
stiske omrade. Det blev muligt at udfare fostervandsprave (invasiv
undersggelse) pa gravide kvinder, og via denne prgve kunne man
nalysere fostrenes kromosomer. | 1968 blev det fgrste barn med
owns syndrom diagnosticeret intrauterint, og siden er det gdet
med teknik og muligheder.

tilfaelde af kromoso
haft tre eller flere sp
En cost-benefit-a i samfundsmaessige besparelser

balancerede med eller o ' til fostervandsprave hos
de ovennavnte grupper.

Tilbuddet var overvejende b
man forholdt sig ikke til, hvor mange omosomdefek-
ter der forblev udiagnosticerede, hvo geask&ibgrn der blev
aborteret ved indgrebet, og hvilke behoWde k@nme foreeldre
havde uanset risikofaktorer.

Fra midt i 1970'erne og til i dag er antallet g@”in

nomiberegninger, og

fort. Det har betydet, at 11-14% af alle gravide kvinderTa
invasiv undersggelse, hvilket er et af de hgjeste antal i Eur
naesten dobbelt sa hgjt som i Norge og Sverige. Trods denne hgj
procentdel, som svarer til 7.000 kvinder, finder man kun ca. 37%
fostrene med kromosomabnormitet svarende til ca. 40 fostre arligt,
mens ca. 63% forbliver udiagnosticerede frem til fadslen, svarende
til ca. 68 fostre arligt.




Trods invasiv undersagelse af 7.000 kvinder finder man

kun ca. 37% af alle fostrene med kromosomabnormitet

ca. 40 fostre arligt, mens ca. 63% forbliver udiagnosti-
de frem til fadslen - ca. 68 fostre arligt.

loven om patientrettigheder fokus pa patien-
esret. Det blev lovfaestet, at patienter kunne

Denne medB
styrelsens sidste rey
1994.

var ikke forenelig med Sundheds-
gslinjerne om fosterdiagnostik fra

abort af 70 raske fostre per ar.
Udtrykt pa en anden made kostede det teet v

Tilbuddet havde lav detektionsrate og stor komplikationsproc@ht og
indfriede dermed hverken systemets eller de kommende foree!daes
behov.

bd od W

Rask foster Abort af Aborteret uopdaget
sygt foster rask foster sygt foster




Hvis alle kvinder fremover bliver vurderet med genetisk anam-
nese, nakkefoldsundersagelse, doubletest og alder, sk@nnes det
at medfgre invasiv undersggelse af ca. 3.000 drligt, hvilket er en
reduktion pa 4.000 invasive undersggelser.

Nar kvinderne er udvalgt ved hjaelp af risikovurdering, vil den
invasive undersagelse have en detektionsrate pa ca. 85%, svarende
til, at man vil finde ca. 92 ud af 108 fostre med kromosomabnor-
miteter.

Antallet af spontane aborter af raske fostre forventes at falde til

. 30. Sagt pa en anden made vil det koste ét rask foster at finde

e etbarn
med kromosomabnormitet, og tilbyde ne nder_invasiv

diagnostik.

hvis hun gnsker det, og informationen skal gives pa e
made og sa neutral, at kvinden selv kan til- eller fravaelge
dene.

Samtidig bliver det ikke leengere muligt for den enkelte kvind
selv at vaelge et fosterdiagnostisk invasivt indgreb, hvis risikovurde-
ringen viser sig at ligge under cut-off-vaerdien.




GENETISK RADGIVNING

Der er i mange ar optaget genetisk anamnese i forbindelse med
1. graviditetsunders@gelse. Pa baggrund af anamnesen skal det
afggres, om kvinden skal tilbydes viderehenvisning til genetisk rad-

et er vigtigt at fokusere pa
e Familierelationer
onogene sygdomme
msygdomme.

Familierelationer
Ved slaegtskab mellem @e forzeldre skal man vaere
ekstra opmaerksom pa syg milien. Dette kan vaere vigtigt

mst end dansk, da
befolkningsgrupper.

netisk betingede sygdomme hos den n
dromer, stofskiftesygdomme) fra ca. 2-3% til 4
arvelig sygdom i familien kan risikoen vaere be




derfor henvisning til genetisk rddgivning, hvis der er arvelige syg-
domme i familien og konsangvinitet.

Uden tidligere tilfeelde af mistaenkt arvelige sygdomme i fami-
lien er der ikke grundlag for at tilbyde genetisk radgivning, trods
konsangvinitet.

Monogene sygdomme

Det er vigtigt at sparge om tilfeelde af uventet dgd, mental retar-

ering og svaere sygdomme i tidlig barnealder hos tidligere fgdte

rn, foraeldre, bedsteforaeldre og s@skende. 25% af indlaeggelserne

3 @geediatrisk afdeling i Danmark har tilknyttet monogene sygdoms-

% som 0gsa er arsag til 1% af dgdsfaldene i det farste levedr
/]

at kende symptomerne pa cystisk fibrose, mu-
lgdersygdom for at kunne sparge til eventuel

Hvis der er mistanke @€rom, henvises efter kvindens gnske til gene-
tisk radgivning me lysninger som muligt.

Eksempler pa mono mme (se ordliste s. 32)
Cystisk fibrose: 3% af sbaerere. Det er muligt
at undersgge for anlaegsb @gelsen foretages pa

Statens Serum Institut. 1:4700
15 barn drligt.

stisk fibrose, dvs. 14-

reprofylakse, hvilke kvinder der skal s or anigegsbaerer-
status (talasseemia minor) ved 1. gravidite Ise._| nogle
indvandrergrupper er hyppigheden af anlaagshaé¥er '
som for cystisk fibrose hos danskere.
Haemofili A og B: Forekommer hos 1:10000 nyfadte €
Duchenne muskeldystrofi: Forekommer hos 2,8:1000 dfefig
giver symptomer omkring 3-ars-alderen.

Familieer polycystisk nyresygdom: Forekommer hos 1:1000 dansker
Giver sjaldent symptomer hos bgrn.

Alfa-1-antitrypsinmangel: 5% af danskere er anlaegsbeaerere, hvilket
svarer til, at 1:1600 har sygdommen.




Kromosomsygdomme

Tilbyd henvisning til genetisk radgivning, hvis der er en familie-
anamnese med kromosomsygdom blandt de vordende foraeldres
grn, foreeldre, bedsteforzldre eller saskende. Ved radgiv-

etisk radgivning er
ynisk genetiske afdeling

<
A
O/O

telefonisk eller skriftligt.




BIOKEMISKE MARKOQRER
DOUBLE- OG TRIPELTEST

Ved biokemiske markgrer forstas blodprgveanalyser eller kombi-
nationer af disse, der indikerer risiko for kromosomfejl, safremt
analyseresultatet falder uden for et vedtaget normalomrade.

Ved brug af biokemiske markgrer i bade 1. og 2. trimester er det
ngdvendigt at kende den eksakte gestationsalder, da markgrernes
vaerdi eendrer sig hurtigt i svangerskabet. Den eksakte gestations-
alder kan kun bestemmes ved ultralydundersggelse. Blodpraven
for de biokemiske markarer og ultralydbestemmelsen af gestati-

nsalderen kan godt foretages pa forskellige tidspunkter, safremt
sultatet af markgrerne efterfalgende korrigeres for den rette

ca. dobbelt sa hgj ved graviditeter mg drom som ved
ikke-afficerede graviditeter.

Ved trisomi 13 og 18 er savel koncentrationeMaf PARB-A som af
frit beta-hCG nedsat til ca. 40% af det no

Tripeltest (TT)

Tripeltest er en 2. trimester biokemisk markar for Do
Herudover er den ene af de tre malte markerer, alfa-fotopro
ogsa markgr for anencefali, spina bifida, encefalocele, aben @fmfa
locele og gastroschise. Blodprgven udfares fra uge 15+0 til 20+6

I

Der males tre ud af fglgende fem naevnte mulige markgrer, og ved
tripeltest+1 males fire af markarerne.




1. AFP: alfa-fatoprotein er altid en af parametrene

2. hCG: choriongonadotropin

3. Inhibin A

eta-hCG: choriongonadotropin

eret gstriol.

grerne der bruges, afhaenger af laboratoriets analyse-

ét svar. Sundheds-
af en risikovurdering

kan give usikkerhed hos kvinden og en
undersggelse, hun ikke tilbydes. Delsvar kan sg
for usikkerhed og bekymring.
Det vil vaere muligt at gare sikkerheden ved
endnu hgjere ved at udfgre en integreret test.

Integreret test

Kombineret 1. og 2. trimester-screening, hvori indgar doubet@
nakkefoldskanning og tripeltest+1.

Den gravide far sdledes taget den farste del af den integrerede
test allerede mellem uge 8 og 13+6, men svaret foreligger farst,
nar svaret pa TT+1 kendes, dvs. tidligst i fulde 15 uger.

Fordelen ved denne undersggelse er, at den falsk positive rate er
meget lav (under 1%). Dette kraever imidlertid, at den gravide ikke
meddeles delresultaterne af de forskellige undersagelser, men kun det
samlede svar, og der er derfor lang ventetid pa resultatet.

Et testresultat, der farst foreligger sent i graviditeten, er desuden ikke
attraktivt pa samme madade som et resultat tidligt i graviditeten, og vil
derfor naeppe blive foretrukket som standardundersggelse af amterne.

O



NAKKEFOLDSKANNING

Maling af barnets nakkefold mellem uge 11+3 og uge 13+6 er en
effektiv markar for Downs syndrom.

Undersggelser har vist, at skanning af nakkefold er en teknisk
0g analytisk meget kraevende undersggelse. Undersggelsen stiller
store krav til udstyret, der skal kunne fremstille et tilstraekkelig godt
billede for at give mulighed for reproducerbare malinger af nakke-
folden. Der stilles ogsa store krav til undersggerens (sonografens)
uddannelse og rutine. En ikke-optimal placering af transduceren

r fx en vaesentlig fejlkilde, og der skal kun sma udsving til i malin-
erne for at give fejlagtige resultater.
adhedsstyrelsen har i sine retningslinjer stillet krav til under-
.g% ederne om kvalitetskontrol og om et antal undersggelser
a B8k.0@0 per ar. Derudover stilles der krav om certificering af de

Resultatet
Nakkefoldstykkelsen er afh
skal bestemmes samtidig.

somfejl, men er ogsa hyppigere foreké ndre misdan-
nelser. Hvis en efterfglgende invasiv undefsage fortykket
nakkefold ikke viser kromosomfejl, vil kvin e fulgt med
henblik pa eventuelle andre misdannelser.

Resultatet indgar oftest sammen med andre mark
letest, i den samlede risikovurdering.

Sundhedsstyrelsen understreger, at kvinden kun bgr
orienteres om det samlede resultat. Delresultatet bar
ikke gives, selv om det foreligger for det samlede
resultat.




Som neaevnt tidligere har Sundhedsstyrelsen understreget, at kun
det samlede resultat bar gives til kvinden. Delresultatet bgr ikke
gives, selv om det foreligger fgr det samlede resultat.
is menostasien og en gynaekologisk undersggelse hos egen
kan fastlaegge gestationsalderen eksakt nok, dvs. med
ikkerhed, kan det blive ngdvendigt at tilbyde en ekstra

reden til, at en nakkefoldskanning
s en tripeltest i 15.-20. uge.

Q
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MISDANNELSESSKANNING

| Danmark er misdannelser hos bgrn blevet registreret gennem
mange ar. Der findes misdannelser hos 4,5% af bgrn i alderen 0-5
ar. Hos ca. 1,7% af barnene er misdannelserne ikke behandlings-
kraevende, hos de resterende ca. 2,8% er fundene behandlings-
kraevende. At en misdannelse er behandlingskraevende, er langtfra
ensbetydende med, at den har indflydelse pa barnets liv eller ville
have givet overvejelser om provokeret abort, hvis den var blevet
opdaget praenatalt.
Trods denne information giver opdagelse af misdannelser hos
et ufadte barn altid anledning til stor bekymring hos foraeldrene.
meget vigtigt, at der er veluddannet personale tilstede til at
t resultat om misdannelse hos barnet. Et sadan resultat
ange spargsmal, som den gravide kvinde har brug for

hos leeger med vi

For en gravid kvinde u ' e af misdannelser i familien
er der en risiko pa lidt gde et barn med alvorlige
misdannelser. Hvis der er '

faren. Risikoen stiger med antallet af
starre, hvis moren har misdannelsen,




Ultralydskanning i 20. uge

Ved ultralydskanning i ca. 20. uge opdages alvorlige misdannelser
hos lidt over 1,5% af fostrene. Heri er ogsa medregnet de misdan-
der ses ved kromosomdefekterne, hvor hyppigheden af

edfgdte misdannelser kan ikke forklares. Ar-
infektioner praenatalt, medicinsk behandling

er hos fostre

%
Hjertefejl 0,5-1
Neuralrgrsdefekter 0,5
Urinvejsmisdannelser 0,5-1

Misdannelser i mave/tarm
Ekstremitetsdefekter
Laebe-gane-spalte

Ud over misdannelser skannes ogsa for stigmata. Etgtigm
detalje, som kan veere associeret med fx Downs syndrom.

Fund af ét stigma regnes som en normal variant og tillggges
ikke betydning.

Fund af to eller flere stigmata kan fare til gentagelse af skanning
pa et senere tidspunkt eller til tilbud om kromosomundersggelse.

Eksempler pa stigmata

* Snebold/golfbold i hjertet (zget ekkogenicitet
af en papillaermuskel)

e (yster i plexus choroideus

e Ekkotaette tarme

e Manglende tilstedevaerelse af synligt naeseben

e Dilateret nyrepelvis.




Konsekvensen af de fundne misdannelser
Ved misdannelsesskanningen er det vigtigt at finde de misdan-
nelser, der ubehandlet er forbundet med vaesentlig @get risiko
for intrauterin fosterdad eller neonatal ded, kronisk sygelighed,
vaesentlig @get mortalitet i barnealder eller et liv med vaesentlige
fysiske eller mentale deficit.
P& tidspunktet for misdannelsesskanningen kan provokeret
abort kun foretages efter samrad. Det betyder, at kvinden ikke selv
an bestemme, hvorvidt graviditeten skal afbrydes. Disse praemis-
r skal kvinden vaere bekendt med, inden undersagelsen udfares.
er vigtigt ved informationen af kvinden at understrege un-




INVASIV UNDERSOGELSE

Der bruges i Danmark to invasive undersggelsesmetoder: moderka-
geprgve (chorion villus-biopsi, CVS) og fostervandsprave (amnio-
centese, AC).

98 blev der i Danmark foretaget godt 7.000 invasive under-
0% CVS og 60% AC.

es bedst mellem uge 10+0 og 12+6 og AC mellem

Traditionel K
For CVS gar der 1-

analysemetoderne kraev
sidst kromosomanalyse.

inkonklusive svar, og i yderst sjeeldne tilf
svar forekomme, hvis fostret har en kro

Hurtige metoder til undersggelse for kromosomdefékter
Det er derfor ngdvendigt at bruge "hurtigmetoder” til un@ergg-
gelse for kromosomabnormiteter. Disse undersagelser kraever ikke
celledyrkning, og svartiden er derfor pa 2-3 dagn. Forskellen
den traditionelle kromosomundersaggelse og hurtigmetoderne (po-
lymerasekaedereaktion og flourescens in situ-hybridisering) er, at
der ved sidstnaevnte kun undersages for, om der findes det norma-
le antal kromosomer 13, 18 og 21 samt to k@nskromosomer. Ved
den egentlige kromosomundersggelse fas bade svar pa, om der er
aneuploidi, og om der er strukturelle @&ndringer af kromosomerne
(fx translokation eller inversion).

"Hurtigmetoderne” anvendes i forbindelse med det nye tilbud om
praenatal diagnostik, men der foretages samtidig en traditionel kro-
mosomundersagelse, som kvinden far svar pa efter godt 2 uger.




Det er vigtigt for kvinden, at
e undersggelserne tilbydes hurtigt efter, at indikationen er stillet
e prgvesvaret foreligger hurtigt

e der er kompetent personale tilstede i forbindelse med svar-
afgivelsen til at informere om unormale prgvesvar og deres
( konsekvenser.
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TOLKNING AF RISIKOVURDERING

Nar kvinden informeres om de praenatale undersagelser, er det
vigtigt at fremhaeve, at en risikovurdering kun er en beregning af
odds for kromosomfejl, og at det specielt gaelder odds for DS. Det
or ikke en beregning af odds for at fa et raskt barn.

ingen om, at DS forekommer med en hyppighed pa ca.
stre 4d af 60.000 mulige, giver kvinden en fornemmelse af
isikoensgtarrelse.

(o)
Et m ghaf en risiko eller en chance. Hvis
odds er TSS8gr eden for at veere afficeret 4

og sandsynlig e at veere afficeret 34.

Odds for, at en kvinde far et barn med
0,2%, men risikoen stiger med kvindens
rimeligt at tage alderen med i betragtnigg
at kende odds for DS, inden hun tager stilling
kovurdering.

r vil det vaere
Vis e e gnsker
' dde®®m risi-

Kvindens alder og risiko for DS i afrundede tal
Hvis kvinden er 20 ar: 1:1600

Hvis kvinden er 25 ar: 1:1325 0
Hvis kvinden er 30 ar: 1:900
Hvis kvinden er 35 ar: 1:425
Hvis kvinden er 40 ar: 1:100

Hvis kvinden er 45 ar: 1:20
Hvis kvinden er 50 ar: 1:7

Alderen indgadr altid i risikovurderingen, og derfor kan man ved
den farste kontakt med en ung gravid kvinde forklare hende, at det
er meget lidt sandsynligt, at en risikovurdering vil fare til yderligere
undersggelser. Hvis det derimod er en aldre gravid kvinde, ma man




=S %

Odds 1:1600 Odds 1:7

og dels at undga ungd
unders@gelse pa kvinder i
haengige risiko for at
fa et barn med DS 1:1325 og hendes ntan abort ved
en invasiv undersggelse 1:100. Der eRalt en25-arig kvinde
en naesten 14 gange hgijere risiko for spofitan rt pgap undersga-
gelsen end for at have et foster med DS.

Parametre, der bruges i en risikovurd
e Kvindens alder

e Double- og/eller tripeltest, der kraever
ultralydbestemt gestationsalder

e Nakkefoldskanning, der kreever
ultralydbestemt gestationsalder.

of
5 h




Det er kendt fra sandsynlighedsregning, at hvis to eller flere
udfald forekommer uafhaengigt af hinanden med hver sin sand-
synlighed, kan man ved at multiplicere sandsynlighederne med
en finde sandsynligheden for, at to eller flere af disse udfald
me samtidigt.
mbinere malevaerdier for et antal risikomarkarer for

Hvornar er resultate
negativt?

siv undersggelse, dvs. at risikoen er hgj, h
et positivt udfald vil forstd et godt resultat, dvs.
Derfor er det bedre at bruge begreberne:

Resultatet af risikovurderingen bgr udtrykkes som: 0
Risikoen er starre end forventet, eller risikoen er mindre
end forventet. O

Cut-off-veerdi
For at vi kan tolke resultatet, er det ngdvendigt med en vaerdi, der
afgar, hvornar resultatet er starre end forventet, og hvorndr det er
mindre end forventet. Denne veerdi kaldes cut-off-veerdien.

Cut-off-veerdien er den veerdi af et kvantitativt maleresultat, der

fastsaettes for at skelne mellem positive og negative resultater.
Valget af denne vaerdi er helt afggrende for en tests egenskaber.




Sundhedsstyrelsen har anbefalet, at cut-off-vaerdien for risiko-
vurdering skal ligge pa 1:250. Hvis den malte veerdi fx er 1:100, vil
der blive tilbudt invasiv undersggelse, og hvis den fx er 1:1000, vil
der ikke blive tilbudt yderligere undersggelse.

Nogle amter vaelger en anden cut-off-vaerdi, fx 1:300 eller
1:400, men i denne vejledning er tallene og beregningerne udfart
med en cut-off-veerdi pa 1:250, som Sundhedsstyrelsen anbefaler.

1:250 giver en hgj detektionsrate og et relativt lavt &
undersggelser.

@konomiske overvejelser i form af omkostninger ved risikoyiifde
ring, ved invasiv undersggelse og ved fadsel af handicappede bar
har ogsa vaeret medvirkende ved valg af cut-off-vaerdien.

Men for kvinden er det vigtigste, at en risikovurdering giver et
sa sikkert resultat som muligt, og at der er en meget lille komplika-
tionsfrekvens.




Det er besluttet, at tolkningen af testresultatet bestar i en vurde-
ring af, om resultatet ligger over eller under cut-off-vaerdien. Men
faktisk kan resultatet ogsa vurderes kvantitativt. Jo fjernere det er
-off-vaerdien, des starre er sandsynligheden for, at testen er
alder bade de hgje og de lave veerdier. Jo teettere resul-
t-off-veerdien, des mere usikkert er testresultatet.

ige for sig selv, og at hun kan fa resul-
[ o% at blive ungdig bekymret.
8 1250 vil detektionsraten for DS vaere

. 000 gravide kvinder med hg-
jere risiko end 1:250 ud af i alt40.000, svargide til ca. 5% af alle

gravide kvinder.

Husk!

Ved radgivning om til- eller fravalg af invVagiv
undersg@gelse efter risikovurdering:

Jo laengere resultatet ligger fra cut-off-vaerdien, {€s

stgrre er sandsynligheden for, at testen er sand. &

Svaret pad risikovurderingen bgr gives i umiddelbar relation til d
sidst udfgrte undersaggelse, dvs. umiddelbart efter nakkefoldskan-
ningen eller i nogle amter i en overgangsperiode umiddelbart efter
tripeltesten. Hvis der udfares nakkefoldskanning, vil kvinden typisk
fa resultatet af den samlede vurdering pa undersaggelsesstedet.
Hvis der kun foretages doubletest og/eller tripeltest, ma man i det
enkelte amt aftale, hvordan resultatet formidles.

Der vil formentlig vaere forskellige lgsninger i amterne, ligesom
tilbuddene i amterne vil blive indfart i forskellige tempi.




Detektionsraten ved risikovurdering
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Detektionsrate

Let modificeret efter: Sundhedsstyrelsen: Fosterdiagnostik og risikovurdering. Rapport fra en arbejdsgruppe 2003

Alder: Test og testkombi

1 Tr Sero: trimester doubleté

1.

1.

- === 1Tr NF+Sero: 1. trimester doubletest +

— = 2 Tr Triple 2. trimester tripeltest uge 15-1
2.
1.

e 2. Tr Triple+1 trimester forstaerket tripeltest 15-
......... 142 Tr Integr + 2. trimester doubletest + nakkefold
= === Alder

— — Tilfeeldig

Teststyrkediagram (detektionsrate og falsk positivrate beregne
som funktion af variabel risikograense [cut-off-vaerdi]).

Ex: Hvis der i 1. trimester udferes doubletest + nakkefold (1 Tr
NF+Sero) pa alle gravide, og cut-off-vaerdien saettes, sa 3% udtages
til invasiv undersagelse, vil detektionsraten for DS veere ca. 85%.




INFORMATION

Avristoteles har engang sagt:
Vores univers bestar af to verdener:
Den himmelske verden af uforanderlig regel-
assighed og sikker viden
e Dep forvirrede verden af forandringer og usikker-

holdning, der skal afspejles i information
ligheder og mangler. Laegen skal sa vid

henvise hende til et sted, oftest fadestedet, hvo
dybet informationen.

Informeret valg

Der er i Sundhedsstyrelsens retningslinjer lagt stor vaegt pa, at @lle
praenatale diagnostiske undersggelser er tilbud, der kan til- el
fravaelges, nar kvinden fgler sig velinformeret om undersggelserne,
0g specielt om disses begraensninger.

Det understreges, at kvinden bade har ret til at vide og ret til
ikke at vide. @nskes der ikke information om praenatale tilbud, skal
dette respekteres.

Kvinden skal ikke veere i tvivl om, at sandsynligheden er starst
for, at hun fader et helt rask barn, og at undersagelserne kan give
ungdig nervgsitet. Denne balance er ikke altid let.

Kvinden skal veere vidende om, at hun kan s@ge oplysninger om
barn med handicap og om etiske aspekter omkring fosterdiagno-




stik i patientorganisationer. Det er 0gsa vigtigt, at kvinden forstar,
at ingen senere vil bebrejde hende hendes valg, uanset barnets
helbredstilstand.

e Risikovurdering for Downs syndrom/andre
kromosomdefekter
e Misdannelsesskanning.

Informationen kan deles op i de tre
tilbud, kvinden far
: e Genetisk anamnese

Genetis

D et genetisk anamnese ved 1. graviditetsunder-
s@ge e ar. De fleste kvinder gnsker at give de relevante
oplysnin le arvelige sygdomme i familien og fa en

vurdering af risikoen

Hvis der i anam
ning til yderligere
orienteres om dette. Hu

r, om fosteret er afficeret.
sendg#ees, oplysninger, der indikerer henvis-
g pa relevant sted, ma kvinden

en undersggelse, der giver et endegyldig@svar,\inen epgudregning
af, om odds for at fa et barn med DS er m
er sa store, at kvinden bgr tilbydes undersagel
kan fa et helt eksakt svar.

og flere konsultationer, hvori risikovurdering indgar so
del af kommunikationen, fx ved forebyggelse af iskaemisk
sygdom, forebyggelse af osteoporose og forebyggelse af type 2
diabetes. Vi ved fra disse risikokonsultationer, hvor vigtigt det er
tilstraebe, at informationen er let forstdelig og ikke skaber ungdig
bekymring.

Den praktiserende laege kender ofte den gravide kvinde og har




mulighed for at tage de individuelle og kulturelle hensyn, der er
behov for. Vores kendskab til savel risikoformidling som den enkelte
kvinde kan rimeligvis minimere angst og ubegrundet bekymring.
et undgds naeppe, at nogle gravide kvinder i forbindelse
tifaiddet om praenatal risikovurdering bliver bekymrede for,
mende barn er raskt, og de vil have behov for statte

men nu indga
som kan veere sva

De fleste gravide glaeder si )b denne skanning; de vil gerne
se barnet. Det er vigtigt at erede kvindén pda, at vi udfarer
undersggelsen for at finde det,
gnske er at se, at alt er normalt. Det er o nderstrege,
at det ikke ved skanningen kan ses,
udvikler sig normalt.

Det bgr naevnes i hvilke organer, der iscer se

Hyppige former for misdannelser

opdelt efter deres lokalisation

e |Laxbe-ganespalte

e Hijertedefekter /

e Urinvejsdefekter

e Ekstremitetsdefekter
e Neuralrgrsdefekter
[ ]

Defekter i mave/tarm.

1% eller 1:100 gravide vil fa at vide, at der er misdannelser af
starre eller mindre betydning, og flere vil fa at vide, at der er behov
for at gentage misdannelsesskanningen eller foretage en invasiv
undersggelse.




Kvinden skal vide, at det kan blive ngdvendigt at tage stilling til
en fostervandsprgve pa dette sene tidspunkt i graviditeten, fordi
misdannelser optraeder hyppigere hos barn med kromosomdefek-
ter, 0gsa selv om tidligere risikovurdering ikke har vist stor risiko for
kromosomdefekter.

Misdannelsesskanningen kan ogsa til- eller fravaelges, uafhaen-
gigt af tidligere valgte tilbud.

esultatet af de forskellige undersggelser

et er vigtigt, at kvinden ved hvornar, hvordan og af hvem, hun far
atet af de forskellige undersaggelser. Der vil vaere forskellige
afOcedtier i de enkelte amter.

jonen ma ikke overkompliceres. Lagen gar
ette i et fo@bg pa selv at forsta den.

Nedenfor er o
kvinder har brug for at 3
ikke at overinformere, sKahi
behov, kvinden har og de s

fakta om risikovurdering. Fa
plysninger. Da det er vigtigt

Oplysninger, der kan bruges v
e Incidensen af Downs syndrom (DS . 180 pék 60.000 gra-
vide per ar.

e En risikovurdering anvendes til at beregne sa
at have et foster med DS.

e Flere af hinanden uafhaengige parametre, alder,
doubletest, indgar i vurderingen.

e Alderen indgdr med stor vaegt. Efter en risikovurdering vil'yngr
kvinder sjaeldnere fa tilbudt invasiv undersggelse end aeldr
kvinder.

e Det er vigtigt, at kvinden ggr sig overvejelser om, hvorvidt
hun vil tage imod et tilbud om eventuel efterfglgende invasiv
undersggelse, inden risikovurdering vaelges.




Kvinden skal veere klar over, at der ikke er tilbud om invasiv
unders@gelse, hvis resultatet af risikovurderingen er mindre end
1:250 (tallet varierer fra amt til amt).

er om, at en risikovurdering aldrig er 100% sikker, hvad

nterWesultatet viser en hgj eller en lav risiko.
. is risikovurderingen er stgrre end 1:250, skal kvinden
vide, at det stadig er mest sandsynligt, at barnet ikke har

ikke invasiv undersaggelse?
avid, har hun en risiko pa 1:1325 for

DS.

Kvinden skal oplyses om, at fravaelger hyfifundersggelserne og far
et barn med DS, vil hun fa hjeelp og s

hun, inden hun beslutter sig for et tilbdd om rj
mulighed for at kontakte patientorganisati t fa'rad og
vejledning.




ORD- OG FORKORTELSELISTE

AC: Amniocentese

CVS: Chorion villus-biopsi
DS: Downs syndrom
DT: Doubletest

NF: Nakkefoldskanning
TT: Tripeltest

Aneuploidi: Afvigende antal kromosomer.

Cost-benefit: Nytten af en indsats vurderet i forhold til omkostningerne.
enne vurdering kan vaere rent gkonomisk, men den kan ogsa inddrage andre
ktorer.

2erdi: Engelsk betegnelse for risikograense: den veerdi af et

er testpositive. Falsk p
mistaenkte” i en opklaringsprodes. ivraten er testspecifik, dvs.

Gestationsalder: Laengden af dei : aviditet malt fra sidste
menstruations farste dag. Gestationsélderen ¢ § i fulde uger og dage, fx
(16+2) 16 uger + 2 dage.

Invasiv undersggelse: En undersggelse, der k
"invadere” kroppen, dvs. gennemtraenge naturli

Konsangvinitet: Blodsbeslaegtethed, dvs. foraelder/bar
kusine, onkel/niece, tante/nevg.

a@ndringer (mutationer), som allerede foreld i det befrugtede aeg, hvorfra
individet er udviklet. Mutationen kan vaere nyopstaet, eller den kan vaegrarve
fra en eller begge forzeldre.

Eksempler pa monogene arvelige sygdomme:

Alfa-1-antitrypsinmangel: Alfa-1-antitrypsin produceres i leveren og beskytter
lungevaevet. Homozygote har stor risiko for at udvikle kronisk obstruktiv lunge-
lidelse, specielt hvis de er rygere. Optraeder hyppigt i Skandinavien, ca. 5% af alle
danskere er heterozygote, hvilket svarer til en homozygotfrekvens pa 1:1600.




Cystisk fibrose: Defekt i cellevaeggenes transportsystem, der medfarer nedsat
sekretproduktion. Dette har stor betydning for lungerne, bugspytkirtlen og
tarmenes funktion. Forekommer med starre hyppighed hos vesteuropaeere

nuskeldystrofi: En fremadskridende muskelsvaekkelse med klodset
buterer i 3-ars-alderen. Farer ofte til brug af kgrestol i 12-ars-

et X-kromosom, hvilket betyder, at
ergaf sygdommen. Sygdommen
indebaerer mangel pa faktor
stgrkne er nedsat.
Seqglcelleanaemi: Der optraeder lobinkaede, der medfgrer,
at veevet udnytter ilten darligt. Syg men medfaregihyppige
behandlingskraevende kriser.
Talasseemi: Sygdom, der nedsaetter syntesen af gl
normalt haemoglobin. Dette medfarer transfusio mier og
eventuelt knoglemarvstransplantation.
To sidstnaevnte lidelser optraeder med relativ stor hyppi
Middelhavsomradet, Asien og Afrika.

Praediktiv vaerdi af negativ test: Antal ikke-afficerede in
negativt testresultat divideret med det totale antal individer me
testresultat (sande negative/sande negative + falsk negative).

Pradiktiv veerdi af positiv test: Antal afficerede individer med positiVt

testresultat divideret med det totale antal individer med positivt testresuta0
(sande positive/sande positive + falsk positive).
Tripeltest+1: Bestar af de tre blodanalyser i tripeltest suppleret med en O

fierde.

PATIENTORGANISATIONER

Landsforeningen Downs Syndrom, www.downsyndrom.dk, tIf. 2734 0477

Center for Sma Handicapgrupper, www.csh.dk , tif. 3391 4020




LITTERATURLISTE

Sundhedsstyrelsen. Meddelelse om praenatal diagnostik. Kabenhavn:
Sundhedsstyrelsen, 1981.

Sundhedsstyrelsen. Vejledning og redeggrelse: Praenatal genetisk information,
radgivning og undersaggelse. Kgbenhavn: Sundhedsstyrelsen, 1994.

Sundhedsstyrelsen. Retningslinjer for fosterdiagnostik — praenatal information,
risikovurdering, radgivning og diagnostik. Kgbenhavn: Sundhedsstyrelsen, 2004.

Sundhedsstyrelsen. Fosterdiagnostik og risikovurdering, rapport fra en
arbejdsgruppe. Kgbenhavn: Sundhedsstyrelsen, 2003.

ndhedsstyrelsen. Risikovurdering og fosterdiagnostik. Information til
. Kgbenhavn: Sundhedsstyrelsen, 2004.

relsen. Svangreomsorg: retningslinier og redeggrelse:
bsenets indsats i forbindelse med graviditet, fadsel og

H:S: information til gr
Gigerenzer G. Reckoning with rj

Reventlow S, Lauritzen T. Risi forebyggels benhavn: Fadl's Forlag, 1998.

Web-adresser

Sundhedsstyrelsens hjemmeside:

www.sst.dk

Her kan der ledes under udgivelser averst pa stafsiden'Qg sdges jag
fosterdiagnostik. /

Sundhedsstyrelsen: Retningslinjer for fosterdiagnostik 20
http://www.sst.dk/publ/Publ2004/Informeret_valg.pdf

Sundhedsstyrelsen: Fosterdiagnostik og risikovurdering. Rappor
arbejdsgruppe 2003
http://www.sst.dk/Tilsyn/Biomedicin/Fosterdiagnostik.aspx?lang=da

Sundhedsstyrelsen: Risikovurdering og fosterdiagnostik. Information til gravide 200
http://www.sst.dk/publ/Publ2004/Fosterdiagnostik_pjece.pdf

H:S information til gravide kvinder
https://www.nakkefold-hs.dk


















