& MEDIPOL

ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESi
GENETIK HASTALIKLAR
DEGERLENDIRME MERKEZI

ANAMNEZ & ONAM FORMU

(Ekzom/Genom Dizi Analizi)

Barkod

HASTA VE GONDEREN DOKTOR BILGILERI Tarih: / /
TC Kimlik No :
Adi Soyadi
Hasta Dogum Tarihi: / /. Cinsiyeti: [] Kadin [ Erkek

Cep Telefonu :

Numune Alm Tarihi :

Gonderen Doktor

Adi Soyadi

Cep Telefonu:

E-mail

TEST ISTEMI

L] Tiim Ekzom Dizi Analizi

TEST BIiLGILERI

] Klinik Ekzom Dizi Analizi

L] Tim Genom Analizi

[ Solo (Tek) L] Duo (ikili) L] Trio (Ucli) [ Trio Plus (Ek aile tiyelerinin calismaya katilmasi durumunda)
EK AILE ORNEK BILGILERI (Duo, Trio ve Trio Plus seceneklerinde doldurunuz.)
Adi Soyadi
Barkod Baba Dogum Tarihi: / /. Numune Alim Tarihi : /.
[] Semptomatik [ Asemptomatik
Adr Soyadi
Barkod Anne Dogum Tarihi: / /. Numune Alim Tarihi : /.
[] Semptomatik [] Asemptomatik
Adi Soyadi
Diger Aile
Ovesi Yakinligi
Barkod D 'I)'/ Plus)
uo, Ino rius Dogum Tarihi: / /. Numune Alim Tarihi : /.
L] Semptomatik L] Asemptomatik
ORNEK TURU
[] Kan EDTA (2-5 ml) ] Pirifiye DNA (En az 1 ug) ] Diger (belirtiniz)
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SIKAYET/ANAMNEZ/KLINIK ENDIKASYON/BULGULAR

BILGILER (Test sonuclarninin dogru olarak yorumlanabilmesi icin dogru klinik bulgular

Prenatal C)yk[j (USG/Tarama Testi vs.):

gereklidir.)

Polihidramnios:

Anne-Baba yakinlik derecesi (Ayni kéy, yakin kéy vb. durumlar varsa belirtiniz.):

Natal Oykii: . Dogum Kilosu: . Dogum Boyu: . Dogumdaki Bas Cevresi: .. Dogum Haftasi: ...
Fizik Muayene Bulgular:: Boy: Kilot o BasCevresi: ..

Ameliyat: Noébet: Kronik Hastalik:

TANI/ONTANI

MAJOR BULGULAR

AILE OYKUSU

Akraba Evliligi [ Evet L] Hayir Etkilenmis Kardes [ Evet L] Hayir

Koken: Anne: Baba:

Hastanin 1., 2. ve 3. derece Akrabalarinda Genetik Hastalklar:

LABORATUVAR SONUCLARI

Kromozom Analizi/CGH Array:

Diger Genetik Testler:

Diger Laboratuvar Sonuglari (Biyokimya, MR, BT, USG, EKO, EEG, EMG, Patoloji vs.):

PEDIGRI CiziNiz

2/6

NK-FO03-R3

06.01.2025



Fenotip bilgileri icin isaretleme yapiniz. (Tablodaki bulgular “Human Phenotype Ontology (HPO)” dan alinmustir.
Tabloda yer almayan bulgular “Diger” yazili alana yazabilirsiniz.)

A. Agiz, Bogaz ve Kulak

E. Hematoloji ve immiinoloji

5. Noromuskiiler anomaliler

1. Conductive hearing impair

1. Anemi

5.1 Hiperrefleksi

2. Dis kulak malformasyonu

2. Anomal hemoglobin

5.2 Muskiiler hipotoni

3. Dis rengi anomalileri

3. Anormal Koagtilasyon

5.3 Muskiiler hipertoni

4. Hipodonti

4. Immunodeficiency

5.4 Spastisite

5. Sensorindral isitme kaybi

5. Notropeni

6. Diger

6. Yarik dudak / damak

6. Pansitopeni

6.1 Bolgesel nobetler

B. Deri ve iskelet

7.Splenomegali

6.2 Bas agrisi / Migren

1. Deri ve integument

8. Trombositopeni

6.3 Demans

1.1 Anomal deri pigmentasyonu

F. Kardiyovaskdler

6.4 Ensefalopati

1.2 Anormal sag yapisi

1. Anjio6dem

6.5 Febril nobetler

1.3 Anomal tirnak yapisi

2. Aort koarktasyonu

6.6 inme

1.4 Hyperextensible deri

3. Aritmi

6.7 Jeneralize nobetler

1.5 iktiyozis

4. Atrial septum defekti

6.8 Kraniosinostoz

2. iskelet

5. Aortik dilatasyon

6.9 Makrosefali

2.1 Anomal limb morfolojisi

6. Dilate kardiyomiyopati

6.10 Mikrosefali

2.2 Anomal iskelet sistemi

7. Fallot tetralojisi

I. Onkoloji

2.3 Anormal vertebral kolon

8. Hipertansiyon

1. Adenomatdz polipozis

2.4 Eklem hipermobilitesi

9. Hipertrofik Kardiyomiyopati

2. Akciger neoplazmi

2.5 Multipl eklem kontrakttrleri

10. Hipotansiyon

3. Deri neoplazmi

2.6 Polidaktili

11. inme

4. Feokromositoma

2.7 Skolyoz

12. Kalp ve biiyiik damar malformasyonu

5. Kolorektal Karsinom

2.8 Sindaktili

13. Lenfodem

6. Losemi

2.9 Talipes ekinovarus

14. Miyokart enfarktiisii

7.Meme karsinomu

C. Gastrointestinal, Genitotriner,Endokrin

15. Vaskdilit

8. Miyelofibroz

1. Endokrin

16. Ventrikiiler septum defekti

9. Paraganglioma

1.1 Diabetes mellitus

G. Metabolizma

J. Prenetal ve Gelisme

1.2 Hipo / hiperparatiroidizm

1. Anomal kreatin kinaz

1. Biiytime Geriligi

1.3 Hipo / hipertiroidizm

2. CSF laktat diizeyinde artis

2. Dismorfik yiiz 6zellikleri

2. Gastrointestinal

3. Hipoglisemi

3. Hemihipertrofi

2.1 Aganglionik megakolon

4. Hyperalaninemia

4. Hydrops fetalis

2.2 Diare

5. Ketozis

5.1UGR

2.3 Gastrosiz

6. Laktik asidoz

6. Kisa boy

2.4 Obezite

7. Organik asiduri

7. Oligohidramnios

2.5 Hepatomegali

8. Plazma karnitin diizeyinde azalma

8. Overgrowth

2.6 Karaciger yetmezligi

9. Serum piriivat diizeyinde artis

9. Prematiire dogum

2.7 Konstipasyon

H. Néroloji

10. Polihidramnios

2.8 Pyloric Stenosis

1. Beyin goriintiileme

11. Uzun boy

2.9 Vomiting

1.2 Anormal miyelinasyon

K. Reprodiksiyon

3. Genitouriner

1.3 Anormal cortical gyration

1. Anomal eksternal genital

3.1 Anomal b6brek morfolojisi

1.4 Beyin atrofisi

2. Anomal internal genital

3.2 Anomal Uriner sistem

1.5 Heterotop

3. Hypogonadism

3.3 Hidronefroz

1.6 Hidrosefali

4. Hypospadias

3.4 Renal agenezi

1.7 Holoprozensefali

5. infertilite

3.5 Renal kist 1.8 Korpus kallozum agenezisi L. Diger (Listede olmayan)
D. Goz 1.9 Lizensefali 1.
1. Blefarospazm 1.10 Lokodistrofi 2.
2. Glokom 1.11 Serebellar hipoplazi 3.
3. Gérme bozuklugu 2. Davranissal Anomaliler

4. Katarakt 2.1 Dikkat eksikligi

5. Kolobom 2.2 Otizm

6. Mikroftalmi 2.3 Psikiyatrik hastaliklar

7. Nistagmus 3. Gelisim Geriligi

8. Oftalmopleji 3.1 Gelisimsel gerileme

9. Optik Atrofi 3.2 Intellectual disability

10. Pitozis 3.3 Konusmada gecikme

11. Retinitis pigmentosa

3.4 Motor gelisiminde gecikme

12. Retinoblastoma

4. Hareket anomalileri

4.1 Ataksi

4.2 Kore

4.3 Distoni

4.4 Parkinsonizm
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TANIMLAR VE GENEL BILGILENDIRME;

TUM EKZOM, KLINIK EKZOM VE TUM GENOM DiZi ANALIZi NEDIR?

Tim ekzom dizi analizi (Whole Exome Sequencing-WES) genetik hastaliga neden olan degisikliklerin tespit edilebilmesine olanak saglayan, kapsamli
ve glivenilir genetik testlerden biridir. Kalitsal materyal olan DNA'nin, protein tiretiminden sorumlu olan islevsel bolgelerine ekzon denir. Tiim ekzom
dizi analizinde yeni nesil dizileme teknolojisi (New Generation Sequencing System_NGS) kullanilarak insan DNA'sindaki yaklasik 20 bin genin protein
treten ve insan DNA'sinin yaklasik %1 ini olusturan ekzonlarinin tamami dizilenir. Klinik ekzom dizi analizi tiim ekzom dizi analizi testindeki gibi
yaklasik 20 bin gen yerine, bunlarin icerisinde hastalik yapici etkisi bilinen genlere odaklanir ve yaklasik 6700 genin protein treten kisimlarinin tamami
dizilenmeye calisilir. insan DNA'sinin protein kodlayan ya da kodlamayan biitiin genetik materyaline ise genom denilmektedir. Genom analizleri ile
genomdaki bircok farkli tiirdeki degisiklikler incelenir.

TEST RAPORLARI

Bu testler sonucunda elde ettigimiz bilgiler, genetik farkhliklari belirlemek amaciyla referans insan genomu ile karsilastinlmaktadir. Karsilastirma
sonrasinda elde edilen degisiklikler ACMG (American College of Medical Genetics) kriterlerine gore siniflandinlmaktadirl. Hastanin klinik bulgularina
gore HPO (Human Phenotype Ontology) veri tabaninda yer alan genlerdeki patojenik, muhtemel patojenik ve klinik 6nemi belirsiz (VUS) varyantlar
raporlanmaktadir. Klinik 6nemi belirsiz varyantlar, hastanin klinigi, saghkli toplumdaki frekansi, in house frekansi ve diger faktorlere bagli olarak tercihen
raporlanir ya da raporlanmaz. Tiim Ekzom, Klinik Ekzom ve Tiim Genom Dizi Analizi hastanin klinik bulgulart dogrultusunda yapilmaktadir. Hastanin
klinigi ile uyumlu olabilecek tasiyiciliklar raporlanirken, diger tasiyiciliklar raporlanmaktadir. Tasiyicilik testleri talep etmeniz durumunda, Tibbi Genetik
Uzmani ile goriisebilirsiniz..

RASTLANTISAL (iNCIDENTAL) BULGULAR

Analizlerde, hastanin klinik bulgulari ile uyusmayan genetik degisiklikler de tespit edilebilmektedir. Bu bulgulara rastlantisal (incidental) bulgular
denir. Rastlantisal degisimler icerisinden ACMG klavuzunda2 yer alan genlerdeki patojenik, olasi patojenik varyantlar, hastanin ya da velisinin onami
dogrultusunda raporda belirtiimektedir. Trio (hasta, anne ve baba) analizlerde rastlantisal bulgular sadece indeks vakalarda analiz edilmektedir.
indeks vakada (hasta olan birey) tanimlanan rastlantisal bulgularin ebeveynlerdeki tastyicilik durumunun belirlenmesi amaciyla yeni onam talebinde
bulunulmasi gereklidir. Prenatal 6rneklerde rastlantisal bulgular incelenmemektedir.

ANALIZLERDE AILE BIREYLERINE AIT ORNEKLERIN KULLANIMI

Tiim ekzom ve tiim genom analizlerinde, tani oranlarini arttirmak amaciyla, hastanin veri analizi, biyolojik anne ve babanin verileri ile birlikte
yapilmaktadir. Buna trio analiz denir. Bu analizlerde, “de novo” denilen ebeveynlerde bulunmayan ancak hastada bulunan genetik degisimler tespit
edilir. Ayrica trio analizler, hastadaki klinik 6nemi belirsiz bazi varyantlarin hastalik yapma potansiyelinin daha dogru degerlendirilmesine olanak saglar.
Bu analizlere ailedeki diger bireylerin verileri de eklenebilir (trio plus). Hasta ile birlikte sadece hasta/saglikli kardesin yer aldigi ya da eslerin yer aldigi
ikili analizler ise “duo analiz” olarak isimlendirilmektedir.

TEKNIK LIMITASYONLAR

Analizler, hastanin klinik bulgulart dogrultusunda gtincel veriler isiginda yapilmaktadir. Klinik, laboratuvar ve gériintiileme bulgularinin dogru ve
eksiksiz tanimlanmasi 6nemlidir. Aile 6ykiistintin ayrintili sorgulanmasi, analizleri etkileyen diger faktérlerdendir. Tim Ekzom, Klinik Ekzom ve Tiim
Genom Dizi Analizi ile tek niikleotit degisimleri, kiiciik delesyon ve insersiyonlar yiiksek dogruluk orant ile tespit edilebilmektedir., Biiytik delesyonlar,
duplikasyonlar ve kopya sayi degisimleri (CNV) gibi genetik degisimler, kullanilan biyoinformatik yontemler ile tanimlanabilmesine ragmen, ek
yontemler ile dogrulanmasi gerekmektedir. Bu tiir genetik degisimleri yliksek olasilikla ekarte etmek icin mikroarray analizleri 6nerilmektedir. Teknik
sinirflamalar nedeniyle, Tiim Ekzom, Klinik Ekzom ve Tiim Genom Dizi Analizi hedeflenen bélgenin tamamini kapsamayabilir. Bireysel analizin kapsami
hakkindaki istatistiksel bilgiler hastanin raporunda tablo olarak verilmektedir. Yapilan test, kapsama alani disinda bulunabilecek genetik varyantlari
dislamaz. Hastanin sonucu, hekimi tarafindan klinik bulgular ve giincel veriler esliginde degerlendirilir. Uyumsuzluk durumunda, anamnez formunda
yer alan bulgular tekrar gozden gegirilir, varsa ek bulgularin merkezimize bildirilmesi gerekmektedir. Genetik degisimlerin ACMG kriterlerine gére
siniflandinimasi, eklenen yeni bilgiler ile degisebilmektedir. Ayrica hastalik ile iliskisi bilinmeyen genlerin, hangi fenotipe neden olduklar gelecekte
tanimlanabilmektedir. Bu nedenlerden dolayi tanisi kesin olarak konulamayan hastalarin analizlerinin yillik periyodlarla yapilmasi gerekmektedir.
Hastalarda tespit edilen ek bulgular, taninin konulmasina yardimci olabilir. Bu durumlarda tekrar analiz istenebilir.

'Richards S, et al. Standards and guidelines for the interpretation of sequence variants: A joint consensus recommendation of the American College of Medical Genetics and Genomics and the
Association for Molecular Pathology. Genet. Med. 2015 May; 17(5):405-24.

?Miller, DT, Lee, K., Chung, W.K. et al. ACMG SF v3.0 list for reporting of secondary findings in clinical exome and genome sequencing: a policy statement of the American College of Medical Genetics
and Genomics (ACMG). Genet Med (2021). https://doi.org/10.1038/541436-021-01172-3

Tanimlar ve Genel Bilgilendirme formunu okudum, anladim. Hasta/Hasta Velisinin imzasi
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GENETIK ANALIZ ONAM FORMU

Not: Tiim Ekzom, Klinik Ekzom ve Tiim Genom Dizi Analizi i¢in, hastadan yazili onam alinmasi ve formun imzalamasi zorunludur. Bu onamda test
calismasinin onayi, hasta/hasta vekili veya hastanin hekimi tarafindan alinmalidir.

Doktorunuz sizin icin (veya velayetiniz altinda olan ya da refakat ettiginiz biri igin) asagidaki teshis/klinik bulgulari acikliga kavusturmak tizere bu
genetik analizi yaptirmanizi tavsiye etmistir:

(incelenmek istenilen hastalik adi doktor tarafindan doldurulacaktir)

Arastirma materyali cogunlukla kan 6rnegidir. Kan 6rnegi alinmasi hasta igin herhangi bir saglik riski olusturmamaktadir. Bazen kan alinan yerde bir
yaralanmaya sebep olabilmekte veya nadiren sinir/damar hasari olusabilmektedir. Diger bir risk ise numunelerin karistinlmasidir. Bu tiir hatalarin
olusmamasi icin gerekli her tiirli 6nlem alinmaktadir.

SONUCLARIN ONEM DERECESI

Yapilacak genetik test sadece yukarida belirtilen hastalik/endikasyon icindir. Bu test sizin ve/veya dogacak cocuklarinizin tamamen saglikh
olacagini garantilemez. Test sonuglarinin normal bulunmasina ragmen genetik ya da genetik olmayan bagska hastaliklar ortaya ¢ikabilir. Genetik
testler diger laboratuvar testlerine oranla yeni ve gelismekte olan testlerdir. DNA tabanli olarak yapilan bu testlerin cogunlugu yurtdisi kaynakli veri
tabanlari esas alinarak yapiimakta ve bu hastaliklarin cogunda Tiirk poptilasyonu icin tanimlanmis mutasyon profilleri ve/veya polimorfik 6zellikleri
bulunmamaktadir. Bu nedenlerle tek gen hastaliklarinin tanisinda her zaman dogru ve kesin sonuglara ulasmak miimkiin olamayabilir.

Yapilari geregi oldukca karmasik olan bu testlerde yeterli hiicre/DNA ¢ogalmasinin saglanamamasi ve/veya sonucun hatali ¢ikma olasilig
bulunmaktadir. Bireyin DNA'sinda az goriilen genetik varyasyonlar ya da testlerin komplike (detayli-cok asamali) olmasindan dolayi, elde edilen
sonuclar %100 dogrulukta olmayabilir. (Tiim laboratuvarlar icin kabul edilebilir hata orani yaklasik 1000 6rnekte 1 olarak bilinmektedir.) DNA yeterli
olmadiginda ve/veya taninin konfirmasyonu gerektiginde tekrar numune alimi gerekebilir.

Genetik testlerde canli hiicre sayisinin/DNA miktarinin istenilen diizeyde olmasi gerekmektedir. Yeterli hiicre/DNA elde edilemediginde ya da
istenilen kalitede olmadiginda yeniden 6rnek istenebilir ve test tekrar edilebilir (ticretsiz). Herhangi bir siipheli bulgu varliginda anne-babadan ilave test
yaptirilmasi 6nerilebilir (iicretli).

Test sonuclarinin alinmasi ile ilgili belirtilen siireler normal sartlarda ortalama test sonuclanma zamanina gore verilmektedir. Hastaya ya da laboratuvara
ait faktorler nedeniyle analizleri daha erken ya da daha geg sonuclanabilir. Bu nedenle bildirilen test siiresinin tahmini olarak verildigi ve sonug

almaya gelmeden mutlaka telefon edilmesi gerektigi unutulmamaldir. Bazi durumlarda aile iiyelerine yapilan genetik testlerde belirtilmis olan
biyolojik iliskilerle, gercek biyolojik iliskilerin 6rtlismedigi durumlar ortaya cikabilmektedir. Aile tyeleri analiz edildiginde, sonuclarin dogru bir

sekilde yorumlanmasi, varsayilan iliskileri dogruluguna baglidir. Akrabalik durumlarinda siiphe olustuysa, bu konuda hastaya ayrica bir bilgilendirme
yapilmayacaktir. Ancak istenilen testin tamamlanmasi kesinlikle gerekli ya da Yasal mevzuat geregi yapilmasinin zorunlu oldugu durumlarda istisna
yapilabilmektedir.

Hasta/Hasta Velisinin imzasi
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(Litfen dikkatlice okuyunuz)

“Genetik analizlerin yazili agiklamasini aldim, okudum ve anladim. Hastalikla ilgili agiklamalar tarafima yapild:.”

(Yukaridaki ifade hasta/hasta vekili tarafindan aynen yazilacaktir)

Hastahgin genetik temelleri, nlenmesi/tedavi olasiligi, planlanan genetik test(ler)in amaci, kapsami ve 6nemi ve bununla birlikte kan 6rneginin
alinmasiyla ilgili tiim riskler hakkindaki agiklamalar tarafima yapildi. Tim sorularima cevap verildi ve yeteri kadar diistinme siiresi tanindi.

Orneklerin alinmasi, saklanmasi ve yasal siirenin sonunda imha edilmesi islemleri; 30808 sayili Resmi Gazete'de yayimlanan “Kisisel Saglik Verileri
Hakkinda Yonetmelik” hitkiimlerine uygun olarak Genetik Hastaliklar Degerlendirme Merkezi tarafindan yuriitiilmesine onay veriyorum.

Gerekli goriiluirse, test sonuclari aile tiyelerime bilgi vermek veya onlari test etmek icin kullanilabilir.

Hasta 0rnegi ve test ile elde edilen verilerin yasal siire¢ boyunca saklanmasina onay veriyorum.

Test sonuglart ayni zamanda, genetik hastaliklarin arastirilmasi, teshis ve tedavisinin gelistirilmesi amaciyla kullanilabilir. Bu durumda kisisel veriler
anonimlestirilir veya sifrelenir (rumuz verilir). Rumuz verilmis veya anonimlestirilmis test sonuclarimin, bilimsel amaclar icin ve diger hastalarda
genetik degisikliklerin ve hastaliklarin tanilamasini gelistirmek, kolaylastirmak icin istatistiki veri tabaninda depolanip kullanilmasina onay veriyorum.

Test sonuglari, doktorlar, bilim insanlari ve arastirmacilar igin, genetik hastaliklar arastirmak, tanilarinin ve tedavilerinin gelistirilmesi amaciyla
yapilacak tibbi arastirma ve calismalar icin 6nemli bir dayanaktir. Kimlik bilgilerim yer almamak kaydiyla, veri tabaninda depolanan sonuglarin,
doktorlar, bilim insanlari ve arastirmacilarla paylasilmasina ve islenmesine onay veriyorum.

Asagidaki imzam ile, yukarida bahsi gecen hastalik/klinik bulgular icin genetik analize ve gerekli kan 6rneginin alinmasina onay veriyorum. Herhangi
bir gerekce gostermeden, istedigim zaman tam veya kismen onayimi geri alabilecegim ve test sonuclari hakkinda bilgi almama hakkim (bilmeme
hakki) oldugu bana anlatilmistir. Anonim olmayan test materyallerinin (toplanan tiim bilesenler dahil) ve o zamana kadar toplanmis tiim sonuglarin
imha edilmesini talep edebilecegimi biliyorum.

Anonimlestirme yapildiktan sonra talebim lizerine anonim raporlari ve 6rnek materyallerin imha edilemeyecegini biliyorum. Dolayisiyla,

anonimlestirme sonrasinda rapor ve materyale iliskin herhangi bir hakkin istanbul Medipol Universitesi Genetik Degerlendirme Merkezi'ne ait
oldugunu kabul ediyorum.

Rastlantisal Bulgular

Tim Ekzom, Klinik Ekzom ve Tiim Genom Dizi Analizi'nde tespit edilen rastlantisal bulgularin raporlanmasina izin ve onay veriyorum.

[JEvet [ Hayr

[] Yukaridaki agiklama ve bilgilendirme metinlerinin tamamini ve anlatilan riskleri okudum, anladim. Test yapilmasini kabul ediyorum.

Adi Soyadi, Tarih Adi Soyadi, Tarih
Hasta/Hasta Velisinin imzasi Doktorun imzasi
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