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L’utilizzo del NIPT 
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Casi clinici Vera Prenatal Test

Aneuploidie dei cromosomi 13-18-21-X-Y 

CASO CLINICO 1: il Vera Prenatal Test rileva una monosomia del 
cromosoma X,  compatibile con la Sindrome di Turner.

La gestante di 35 anni si 
sottopone al Vera Prenatal Test 

a 10+5 sett. di gravidanza.

Vera Prenatal test
risulta positivo per monosomia 
del cromosoma X, compatibile 

con la Sindrome di Turner.



La gestante si sottopone ad 
amniocentesi:

• La QF-PCR non conferma il 
dato NIPT;

• Il cariotipo mostra una 
delezione parziale del braccio 

lungo del cromosoma X.

La paziente viene inviata a 
consulenza genetica e 

decide di portare avanti la 
gravidanza.

Follow-up
Il cariotipo viene 

confermato alla nascita.

Tutte le piastre metafasiche esaminate hanno mostrato un cariotipo femminile con una 
delezione parziale del braccio lungo di un cromosoma  X. L'esame del cariotipo eseguito sul 
sangue dei genitori ha evidenziato che tale delezione risulta essere de novo. 

Cariotipo su amniociti

Risultato: 46,X,del(X)(q?)de novo

CASO CLINICO 1: il Vera Prenatal Test rileva una monosomia del 
cromosoma X,  compatibile con la Sindrome di Turner.

La QF-PCR, basata sull’amplificazione fluorescente di sequenze di DNA ripetute
altamente polimorfiche (STR) localizzate sui cromosomi oggetto di studio, ha
permesso di definire normale l’assetto numerico dei cromosomi 13, 18, 21, e dei
cromosomi sessuali.

QF-PCR



CASO CLINICO 2: il Vera  Prenatal Test rileva una sospetta 
monosomia del  cromosoma X,  compatibile con la Sindrome di 

Turner

La gestante di 31 anni si 
sottopone al Vera Prenatal 

Test a 13 sett. di gravidanza.

Vera Prenatal test
positivo per sospetta

monosomia del cromosoma X,  
compatibile con la Sindrome 

di Turner.

La QF-PCR ha permesso di rilevare, verosimilmente, un mosaicismo XX/X0.

QF-PCR

La gestante si sottopone a 
consulenza genetica.

Follow-up
Il cariotipo viene 

confermato alla nascita.

La gestante si sottopone ad 
amniocentesi:

• La QF-PCR rileva un 
mosaicismo, verosimilmente, 

XX/X0;
• Il cariotipo mostra un 

mosaicismo
X0/Isocromosoma Xq.



mos 45,X[68]/46,X,i(X)(q10)[32]
Dall'analisi di 100 metafasi analizzate, da tre distinte colture, si evidenzia la presenza di due linee cellulari, una con un'anomalia  

numerica del  cromosoma  X (monosomia X ) (68%)e l'altra con anomalia strutturale del cromosoma X (isocromosoma Xq) (32%). 

Cariotipo su amniociti

CASO CLINICO 2: il Vera  Prenatal Test rileva una sospetta 
monosomia del  cromosoma X,  compatibile con la Sindrome di 

Turner



La gestante di 40 anni  si 
presenta a 12 sett. di 

gravidanza.

Vera Prenatal test rileva un 
valore al limite per trisomia del 

cromosoma 13.

CASO CLINICO 3: il Vera  Prenatal Test  rileva una valore borderline per 
trisomia del cromosoma 13

La gestante si sottopone ad 
amniocentesi.

Il cariotipo mostra un 
marker soprannumerario.

Cariotipo su amniociti



La FISH caratterizza il marker
come cromosoma 13. 

L’analisi di Snp-Array mostra 
l’assenza di duplicazioni 

dimostrando che si tratta 
solo di eterocromatina

(materiale genetico non 
codificante).

Follow-up 
La gestante si sottopone a 

consulenza genetica e 
decide di portare avanti la 

gravidanza.

FISH (Fluorescent in situ hybridization )

CASO CLINICO 3: il Vera  Prenatal Test  rileva una valore borderline per 
trisomia del cromosoma 13



Le gestanti di 34 e 32 
anni si presentano a 12  
e 11 sett. di gravidanza 

rispettivamente.

il Vera  Prenatal Test 
identifica aneuploide

a carico dei cromosomi 
sessuali.

CASI CLINICI 4 e 5: il Vera  Prenatal Test identifica aneuploide
a carico dei cromosomi sessuali

Cariotipo su villi coriali

Follow-up 
Le gestanti si sottopongono a 

consulenza genetica ed 
entrambe decidono di 

interrompere la gravidanza.

Le gestanti si 
sottopongono a 

villocentesi.

49,XXXXY

Caso clinico 4

48,XXYY

Caso clinico 5



CASO CLINICO 6: il Vera  Prenatal Test identifica un feto di sesso 
femminile di cui non è stato possibile analizzare le aneuploidie dei 

cromosomi sessuali

La gestante di 31 anni  
si presenta a 10 sett. 

di gravidanza.

Vera Prenatal test: 
negativo per aneuploidie 

dei cromosomi 13, 18, 
21. Tuttavia non è stato 
possibile analizzare le 

aneuploidie dei 
cromosomi sessuali per 
una sospetta trisomia

(XXX) di origine materna.



La gestante decide di 
eseguire il cariotipo su 

sangue periferico (esame 
eseguito al Gaslini di Genova) 
che conferma un mosaicismo

con presenza di tre linee 
cellulari: una con trisomia X, 
una con monosomia X e una 
con un cariotipo femminile 

normale.

Follow-up 
La gestante si sottopone a 

consulenza genetica e decide di 
eseguire l’amniocentesi per 

escludere le aneuploidie a carico dei 
cromosomi sessuali.  Il risultato 
dell’amniocentesi indica 46, XX.

Cariotipo su sangue periferico

47,XXX [89]/45,X [7]/46,XX[4]

CASO CLINICO 6: il Vera  Prenatal Test identifica un feto di sesso 
femminile di cui non è stato possibile analizzare le aneuploidie dei 

cromosomi sessuali



CASO CLINICO 7: il Vera  Prenatal Test identifica un feto di sesso 
maschile con normale assetto cromosomico

La gestante di 34 anni  si presenta 
a 10 sett. di gravidanza.

Vera Prenatal test: feto di sesso 
maschile, non vengono rilevate 

aneuploidie. 

Ecografia morfologica mostra un feto di 
sesso femminile, discordante con i risultati 

del Vera Prenatal test.

Ecograficamente feto di sesso femminile

Cariotipo su amniociti

SESSO MASCHILE 46, XY

La gestante si sottopone ad 
amniocentesi



Vera OMNIA Plus: rileva 
una mutazione nel gene 
HSD17B3 coinvolto nel 

differenziamento sessuale.

Follow-up 
La coppia si sottopone a 
consulenza genetica e 

decidono di interrompere la 
gravidanza. Avranno un 

rischio di ricorrenza del 25%.

La gestante si sottopone ad 
amniocentesi ed il cariotipo 
conferma i risultati del Vera 

Omnia.

Mutazione patogenetica in omozigosi nel gene HSD17B3, coinvolto 

nel differenziamento sessuale, nel DNA estratto da amniociti.

L’analisi della sequenza della 
mutazione riscontrata dal 

Vera Omnia Plus, estratto da 
amniociti, conferma che il 

feto presenta una 
mutazione in omozigosi, 
mutazione presente in 

eterozigosi nella coppia.

CASO CLINICO 7: il Vera  Prenatal Test identifica un feto di sesso 
maschile con normale assetto cromosomico



CASO CLINICO 8: il Vera Prenatal Test non è riuscito a determinare 
l’assetto dei cromosomi 13, 18, 21 e dei cromosomi sessuali per la 
presenza di alterazioni a carico di diversi cromosomi autosomici.

La gestante di 28 anni  
si presenta a 16 sett. 

di gravidanza.

Vera Prenatal Test non è 
riuscito a determinare 

l’assetto dei cromosomi 
13, 18, 21 e dei 

cromosomi sessuali



La gestante decide di 
sottoporsi a consulenza 
genetica e di eseguire 

un’amniocentesi.
Il feto risulta 46,XY. 

Inoltre viene inviata a 
consulenza ematologica che 
conferma la presenza, nella 
gestante, di un linfoma non 

Hodgkin. Il Vera Prenatal 
test ha avuto un risultato 
anomalo per la presenza, 

nel sangue della gestante, di 
DNA tumorale.

Vera Prenatal Test PLUS 
identifica diverse 

alterazioni a carico di 
numerosi cromosomi 

autosomici.

CASO CLINICO 8: il Vera Prenatal Test non è riuscito a determinare 
l’assetto dei cromosomi 13, 18, 21 e dei cromosomi sessuali per la 
presenza di alterazioni a carico di diversi cromosomi autosomici.



CASO CLINICO 9 ACCETTATO PER LA PUBBLICAZIONE SULLA RIVISTA “Clinical Case Report”
“Detection of SRY-positive46,XX male syndrome by the analysis of cell-free foetal DNA via non-invasive 

prenatal testing (NIPT) ”.
Il Vera Prenatal test identica un feto di sesso femminile, con presenza parziale del cromosoma Y.

La gestante si sottopone al 
Vera Prenatal Test a 12+2 sett. 
di gestazioni. Il test rileva un 
feto di sesso femminile con 

presenza parziale del 
cromosoma Y.



Ecograficamente, a  16 
settimane di gestazione, il 

ginecologo riferisce che il feto 
è di sesso maschile. 

CASO CLINICO 9 ACCETTATO PER LA PUBBLICAZIONE SULLA RIVISTA 
“Clinical Case Report”

“Detection of SRY-positive46,XX male syndrome by the analysis of 
cell-free foetal DNA via non-invasive prenatal testing (NIPT) ”.
Il Vera Prenatal test identica un feto di sesso femminile, con 

presenza parziale del cromosoma Y.

In figura è mostrata la QF-PCR 
effettuata su liquido 

amniotico, dove è evidente la 
presenza di SRY.

La gestante, dopo  consulenza genetica, 
si sottopone ad amniocentesi.

• QfPCR: rileva un’alterazione dei 
cromosomi sessuali ma si rimanda 

all’analisi citogenetica convenzionale 
per meglio definire tale anomalia.



CASO CLINICO 9 ACCETTATO PER LA PUBBLICAZIONE SULLA RIVISTA 
“Clinical Case Report”

“Detection of SRY-positive46,XX male syndrome by the analysis of 
cell-free foetal DNA via non-invasive prenatal testing (NIPT) ”.
Il Vera Prenatal test identica un feto di sesso femminile, con 

presenza parziale del cromosoma Y.

Karyotype: 47,XX, + mar

Il cariotipo su 
liquido amniotico 
mostra il seguente 

risultato: 
47,XX+mar.



47,XX, +mar, ish

der(X)t(X;Y)(p22.3;p11.3)(SRY+),La tecnica FISH evidenzia la presenza del 
gene SRY localizzato sul cromosoma 

X(segnale rosso pannello A), confermando 
i risultati del test NIPT. Viene inoltre 

caratterizzato il marcatore molecolare, 
presente come segnale sul cromosoma 17 

(in verde pannello B).

CASO CLINICO 9 ACCETTATO PER LA PUBBLICAZIONE SULLA RIVISTA 
“Clinical Case Report”

“Detection of SRY-positive46,XX male syndrome by the analysis of 
cell-free foetal DNA via non-invasive prenatal testing (NIPT) ”.
Il Vera Prenatal test identica un feto di sesso femminile, con 

presenza parziale del cromosoma Y.



Casi clinici Vera-Plus Prenatal Test

Aneuploidie di tutti i cromosomi autosomici più 

macrodelezioni e macroduplicazioni > 7 Mb

CASO CLINICO 10: il Vera  Prenatal Test PLUS rileva una 
duplicazione parziale del cromosoma 3 ed una delezione

parziale del cromosoma 5

La gestante di 20 anni si 
sottopone al Vera Prenatal Test 

Plus a 11 sett. di gravidanza.

Vera Prenatal Test PLUS
mostra una duplicazione di 

parte del cromosoma 3 e una 
delezione di parte del 

cromosoma 5.



CASO CLINICO 10: il Vera  Prenatal Test PLUS rileva una 
duplicazione parziale del cromosoma 3 ed una delezione

parziale del cromosoma 5

46,XY,t(3;5)(q24;p15)mat

La gestante si sottopone ad amniocentesi: 
Cariotipo femminile con una variante strutturale a 

carico di uno dei cromosomi della coppia 5. Si consiglia
consulenza genetica e cariotipo dei genitori del 

probando.

Cariotipo da liquido amniotico

46,XX, der(5)pat

Cariotipo paterno da sangue periferico

Il cariotipo paterno mostra una 
traslocazione apparentemente 

bilanciata tra il braccio lungo di un 
cromosoma della coppia 3 ed il 
braccio corto di un cromosoma 

della coppia 5.



CASO CLINICO 11: il Vera  Prenatal Test  Plus rileva una trisomia
del cromosoma 16

La gestante di 31 anni si 
sottopone al Vera Prenatal 

Test  Plus a 11 sett. di 
gravidanza

Vera Prenatal test PLUS
rileva una trisomia del 

cromosoma 16

La gestante si sottopone a 
villocentesi presso l’Azienda 

Ospedaliera Universitaria 
Città della salute e della 

scienza di Torino. Il risultato 
conferma una duplicazione 
dell’intero cromosoma 16. 

Tuttavia la gravidanza 
procede senza problemi e 
non vengono riscontrate 
alterazioni all’ecografia. 



CASO CLINICO 11: il Vera  Prenatal Test  Plus rileva una trisomia
del cromosoma 16

La gestante si sottopone ad 
Amniocentesi: viene 

riscontrato un mosaicismo del 
cromosoma 16.

47,XX,+16[3]/46,XX[15]

La gestante si sottopone a 
consulenza genetica.

Follow-up 
La gestante esegue ecografia a 20+3 che evidenziano valori biometrici fetali al 10°

centile per estremo cefalico e circonferenza addominale, <5° per ossa lunghe. 
La coppia decide di portare avanti la gravidanza.



Trisomia 16

CASO CLINICO 11b: il Vera  Prenatal Test  Plus rileva una 
trisomia del cromosoma 16



Cariotipo

arr[GRCh37] 16p13.13-q21(11,579,116-
66,394,247)x4 mos

SNP-Array

L'analisi ha evidenziato la presenza di una
duplicazione, a mosaico, con un'estensione di
circa 55 Mbp, presente a livello della citobanda
p13.13-q21 sul cromosoma 16, con intervallo dal
nucleotide 11,579,116 al nucleotide 66,394,247.

CASO CLINICO 11b: il Vera  Prenatal Test  Plus rileva una 
trisomia del cromosoma 16



arr(1-22,X)x2

SNP Array da cellule 
tripsinizzate

Mosaicismo
confinato alla 
placenta?

Possibile 
contaminazione  
del liquido 
amniotico?

E’ opportuno eliminare la prima parte del campione
(0,5-1 ml) che potrebbe contenere cellule non fetali e
falsare l’interpretazione dei risultati (Livello di
raccomandazione B). Si effettua quindi il prelievo di
una quantità di liquido amniotico corrispondente in
millilitri alle settimane di gravidanza e comunque
non eccedente 20 ml (Livello di raccomandazione B).

CASO CLINICO 11b: il Vera  Prenatal Test  Plus rileva una 
trisomia del cromosoma 16



CASO CLINICO 12: il Vera  Prenatal Test Plus rileva una trisomia 
del cromosoma 15

La gestante di 37 anni  
si presenta a 15 sett. 

di gravidanza.

Vera Prenatal test PLUS 
positivo per trisomia del 

cromosoma 15.

La gravidanza procede regolarmente senza riscontri 

ecografici di anomalie. La coppia decide, dopo 

consulenza genetica, di sottoporsi ad amniocentesi che 

viene eseguita presso l’Azienda Ospedaliera 

Universitaria Città della Salute e della Scienza di Torino.



CASO CLINICO 12: il Vera  Prenatal Test Plus rileva una trisomia 
del cromosoma 15

L’esame sul campione di liquido 
amniotico mostra la presenza di 
assetto trisomico a mosaico di 

basso grado del cromosoma 15, 
inoltre, l’analisi di segregazione 

del cromosoma 15 mostra la 
presenza di disomia

uniparentale materna.

Cariotipo su amniociti

Follow-up 
La coppia decide di 

interrompere la gravidanza.



CASO CLINICO 13: il Vera  Prenatal Test  Plus rileva una trisomia 
del cromosoma 22

La gestante di 39 anni  
si presenta a 11 sett. 

di gravidanza.

Vera Prenatal test PLUS 
positivo per trisomia del 

cromosoma 22. 

Aborto spontaneo a 15 
settimane di gestazione.

La coppia decide di 
eseguire un cariotipo  sul 

materiale abortivo che 
conferma una trisomia del 
cromosoma 22 a mosaico.

Cariotipo su materiale abortivo

mos 47,XX, +22[3]/46,XX[17]
Follow-up 

La gestante si sottopone a consulenza genetica 
per verificare il rischio di ricorrenza.



Casi clinici Vera-OMNIA Prenatal Test

Patologie monogeniche a trasmissione ereditaria o de novo

MALATTIE AD ELEVATA INCIDENZA RILEVATE CON

Vera OMNIA-PLUS®

Ipotiroidismo congenito ereditario

DUOX2, DUOXA2, FOXE1, FOXI1, HESX1, IYD, 

KCNJ10, LHX3, LHX4, NKX2-1,NKX2-5, PAX3, 

PAX8, POU1F1, PROP1, SECISBP2, SLC16A2, 

SLC26A4, SLC5A5, TG, THRA, THRB, TPO, TSHB, 

TSHR, UBR1

Retinite pigmentosa



Casi clinici Vera-OMNIA Prenatal Test

Patologie monogeniche a trasmissione ereditaria o de novo

La gestante di  30 anni  si 
presenta a 21 sett. di 

gravidanza, la morfologica rileva 
intestino iperecogeno.

CASO CLINICO 14: il Vera OMNIA identifica due mutazioni nel gene 
CFTR, responsabile della Fibrosi Cistica

Vera OMNIA identifica 2 
mutazioni nel gene CFTR.

Referto VERA OMNIA



CASO CLINICO 14: il Vera OMNIA identifica due mutazioni nel gene 
CFTR, responsabile della Fibrosi Cistica

Sequenziamento del gene 
CFTR nei genitori per 

l’analisi di segregazione

Il risultato del VERA 
OMNIA è confermato 

mediante amniocentesi.

La gestante si sottopone 
a consulenza genetica. 
Le viene riferito che il 

feto sarà affetto da fibrosi 
cistica, decide di portare 

avanti la gravidanza.

Analisi DNA materno

Analisi DNA paterno



CASO CLINICO 15: il Vera OMNIA identifica una mutazione nel gene 
FGFR3, responsabile dell’Acondroplasia

La gestante di  36 anni  
si presenta alla 13 ͣ
sett. di gravidanza

Vera OMNIA identifica una 
mutazione nel gene FGFR3

Sequenziamento del gene 
FGFR3 nei genitori per 

l’analisi di segregazione: 
mutazione non presente, 

quindi è «de novo»



CASO CLINICO 15: il Vera OMNIA identifica una mutazione nel gene 
FGFR3, responsabile dell’Acondroplasia

Il risultato del VERA 
OMNIA è confermato 

dall’amniocentesi

La gestante si sottopone a 
consulenza genetica e 

decide di interrompere la 
gravidanza.

Analisi di sequenza su amniociti



CASO CLINICO 16: il Vera OMNIA Plus 300 identifica una mutazione del gene AR 
(coinvolto nella sindrome di Morris) in un feto di sesso maschile, risultato 

discordante con il sesso determinato ecograficamente

La gestante di 28 anni  
si presenta a 11 sett. 

di gravidanza

Vera OMNIA Plus 300
identifica una mutazione nel 

gene AR coinvolto nella 
Sindrome di Morris

La gestante si sottopone a 
consulenza genetica e decide 
di interrompere la gravidanza. 
Avrà un rischio di ricorrenza di 
feto maschio affetto del 25% 
ed un rischio di ricorrenza di 
feto femmina portatrice della 

mutazione del 25%

La gestante si sottopone 
ad amniocentesi

che confermare la 
presenza della mutazione 
in emizigosi nel feto ed in 
eterozigosi nella gestante.

Analisi di sequenza su amniociti

Analisi di sequenza sul DNA materno

La gestante è risultata portatrice della mutazione



Primo trimestre: Counseling

Counseling ed eventuale amniocentesi

NT/DUO-TEST

NIPT e NT

VILLOCENTESI/AMNIOCENTESI

Secondo trimestre: Morfologica

Discordanza sesso Contattare il laboratorio e ripetere il test

Eventuale amniocentesi

Alterazioni Ecografiche

Conclusioni



Grazie per l’attenzione


