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Applications en GYN OBS



CGH array









Chromosome 7

159 Mb

CGH array
Etude globale du génome
Résolution: 1 kb —1 Mb

(1000 paires de bases — 106 paires de bases)

5-10 Mb

(158.108paires desbases)

(5-10.108 paires de bases)

chromosome entier

Bande chromosomique sur

caryotype standard

~9 genes/ Mb

~0.03Mb (30

000 paires de bases)
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Avantages de la CGH array

Détection d’environ 12% d’anomalies chromosomiques cryptiques

(non visibles sur le caryotype) chez les foetus ayant des malformations

congenitales




CNVs (Copy Number Variants)

Segment d’ADN > 1kb présent en un nombre variable de copies en

comparaison d’'un génome de référence

Le terme de CNV est apparu avec le developpement de la CGH array
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Avantages de la CGH array en grénatal

 Une recherche plus rapide des anomalies chromosomiques

« Examen réalisé a partir de cellules amniotiques ou de villosités choriales non
cultivées

e Résultat en moins de 7 jours

Détection d’anomalies chromosomiques cryptiques pathogenes

 Meilleure caractérisation du désequilibre génomique identifié  (taille et contenu en
genes)
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Limites de la CGH array en grénatal

Détection d’anomalies chromosomiques (CNVSs)

> |Impact clinique difficile a prédire

> Facteurs de susceptibilité a des troubles neuropsychiatrigues / a
un déficit intellectuel / a 'autisme....

> Decouverte fortuite et non reliees au phenotype
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1773 foetus

Indications Nombre de foetus %CNV pathogenes
Hypoplasie cérébelleuse n=30 16.7%
Holoprosencephalie n=53 15.1%
Anomalies squelettiques n=60 13.3%

Pieds bots / mains bottes n=59 13.6%




Patiente agée de 27 ans G1 PO Frere spina bifida
12 SA1/2: Clarté nucale a 3.4 mm
Risque combineé 1/120
DPNI negatif

24 SA . Foetus EPF>99 eme centile, pyelectasie bilatéerale

ACPA : Délétion 22913 5,3 MB Sd de Phelan McDermid de Novo






Séquencage EXOME
















Etude du Genome Complet

NVhole Genome Sequencinc




mRecherche les mutations rares, hors des exons

s Mutations du promoteur
» Mutations introniques









Next-Generation Seqguencing
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Limites et difficultés
e

Patiente agéee de 42 ans G5 P3
1 garcon et 2 filles ( respectivement 20; 18 et 12 ans)

12 SA+2: Clarté nucale a 4.4 mm, suspicion Cardiopathie
PVC ; ACPA RAS

18 SA1/2: D Faciale, rétrognatisme, Fente palatine, microtie, colobome rétinien;
Crosse aortique droite, cardiomeégalie
hypospadias,

23 SA : Hypotrophie rénale bilatérale, LA en nette diminution, Image liquidienne anormale intra-abdominale
dyskinésie calleuse, héterotopies peri-ventriculaires

Pas de désir ni de demande d'IMG ( accepiée des 18 SA par le CPDPN )

Exome en trio : RAS pour le Conjoint et sur LA

mais découverte d’'une mutation BRCA 2 chez la patiente



DPNI
















ANALYSE PAR SEQUENCAGE PARRALLELE MASSIF (MPS)
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ANALYSE PAR SEQUENCAGE PARRALLELE MASSIF (MPS)



Tests d’ADN libre circulant pour le dépistage des aneuploidies

Caryotype CGHarray ADN fecetal Ic
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Séquencage haut débit
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ONCO-GENETIQUE
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