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In dit achtergronddocument zijn de resultaten samengevat van de 11
studies die onderzoek hebben gedaan naar de testeigenschappen van de
NIPT bij tweelingen (monochorialen en dichorialen samen).™"" Deze studies
zijn door de commissie beoordeeld als relevant en valide. Bij vijf van deze
studies was het mogelijk om de resultaten voor de subgroep van dichoriale
tweelingen (tweelingen met ieder een eigen placenta en vruchtzak, voor het

overgrote deel twee-eiige tweelingen) weer te geven 2681

In tabel 1 zijn de algemene kenmerken van de studies beschreven. In de
tabel is de type test weergegeven die is gebruikt in de studie: chromo-
some-selective sequencing (beperkt tot de chromosomen 21, 13 en 18) of
whole genome sequencing (alle chromosomen worden onderzocht). Op
éen studie na, wordt in alle studies gebruik gemaakt van de whole
genome sequencing techniek. Ook is de mediane zwangerschapsduur bij
afname van de NIPT weergegeven. Bij de meerderheid van de studies ligt
de mediaan in het tweede trimester van de zwangerschap. Het aandeel
dichoriale tweelingen in de studiepopulaties wordt in 9 van de 11 onder-
zoeken beschreven en ligt tussen 78% en 100%. Verder is weergegeven
welk percentage van de totale studiepopulatie is gebruikt in de analyse.

Dit varieert tussen 85,5% en 100%. In de laatste kolom is het percentage
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zwangeren weergegeven waarbij de NIPT is mislukt. Het percentage test-
falen ligt tussen 0% en 3%. Bij het onderzoek van Galeva was het percen-
tage testfalen met 10,5% duidelijk hoger.*'? In tabel 2 zijn de resultaten
weergegeven van de tweelingen (monochorialen en dichorialen samen)
en in tabel 3 van de subgroep dichoriale tweelingen. Van iedere studie is
per uitslagcategorie het aantal zwangere vrouwen weergegeven. De
uitslagcategorieén zijn: terecht-positief (TP), fout-positief (FP), fout-nega-
tief (FN), terecht-negatief (TN).

Tabel 1. Algemene kenmerken van de studies

1e auteur en Methode Mediane duur Aandeel Deel van Mislukte
jaar publicatie zwangerschap bij dichoriale populatie eerste NIPT

afname NIPT tweelingen gebruikt in

analyse

(weken) (%) (%) (%)
Canick, 2012 WGS 15,2 ? 100 0
Du, 2017 WGS 17,1 100 100 0
Fosler, 2017 WGS 16,62 ? 100 0
Gil, 2019 CSS 12,1 85,7 88,9 10,5%¢
Huang, 2014 WGS 19 80,4 100 0
Lau, 2013 WGS 13,3 100 100 0
Le Conte, 2018 WGS 16,3° 100 85,5 2,7
Takeda, 2018 WGS 13,72 100 100 0
Tan, 2016 WGS 12,0 96,3 90,3 0,9
Yang, 2018 WGS 14-27° 78,0 86,3 0
Yu, 2019 WGS 18P 100 99,7 ?

WGS: whole genome sequencing; CSS: chromosome-selective sequencing; ?: niet vermeld;
agemiddelde; °totale populatie (zowel monochoriale tweelingen als dichoriale tweelingen); °bij 81% is
NIPT afgenomen tussen de 14-27 weken; 910,5% voor tweelingen (zowel monochoriale als dichoriale
tweelingen) en 11,3% voor dichoriale tweelingen ¢in een aparte publicatie zijn de resultaten over
testfalen gepubliceerd (Galeva, 2019'?)
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Tabel 2. Testeigenschappen NIPT bij tweelingzwangerschappen Tabel 3. Testeigenschappen NIPT bij dichoriale tweelingzwangerschappen
1e auteur N T21 T21 T21 T21 T13 T13 T13 T13 T18 T18 T18 T18 1e auteur N T21 T21 T21 T21 T13 T13 T13 T13 T18 T18 T18 T18
en jaar TP FP FN TN TP FP FN TN TP FP FN N en jaar TP FP FN TN TP FP FN TN TP FP FN TN
publicatie publicatie
Canick, 25 4 0 0 18 1 0 0 o4 0 0 0 o5 Du, 2017 53 1 0 0 52 0 1 0 52 0 0 0 53
2012 Lau, 2013 0 1 0 0 9 - - - - - = = -
Du, 2017 53 1 0 0 52 0 1 0 52 0 0 0 53 Le Cont
o 28180"6’ 31 3 0 0 328 0 1 0 33 1 0 0 330
o M5 3 0 0 112 0 0 0 115 1 0 0 114
2017 Takeda,
38 0 1 0 37 0 0 0 38 1 0 0 37
Gil, 2019 997 16 1 1 979 1 4 1 991 9 1 1 986 2018
Huang Yu, 2019 849 16 0 0 833 0 0 0 849 3 0 0 846
’ 189 9 0 0 180 - - - - 1 0 1 187
2014 1281 21 1 0 1259 0 2 0 1269 5 0 1266
Lau, 2013 10 1 0 0 9 - - - - = = = = N: totaal aantal zwangere vrouwen; T21: trisomie 21; T13: trisomie 13; T18: trisomie 18;
TP: terecht-positief; FP: fout-positief; FN: fout-negatief; TN: terecht-negatief; -: niet onderzocht
LeConte, 5oy 3 o o0 328 0 1 0 33 1 0 0 330 P P 9 9
2018
Takeda,
2018 38 0 1 0 37 0 0 0 38 1 0 0 37
Tan, 2016 510 4 0 0 506 0 0 0 510 0 0 0 510
Yang, 2018 373 4 0 0 369 0 0 0 373 1 0 0 372
Yu, 2019 849 16 0 0 833 0 0 0 849 3 0 0 846
3490 64 2 1 3423 2 6 1 3282 17 1 2 3460

N: totaal aantal zwangere vrouwen; T21: trisomie 21; T13: trisomie 13; T18: trisomie 18;
TP: terecht-positief; FP: fout-positief; FN: fout-negatief; TN: terecht-negatief; -: niet onderzocht
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