
GENETIC COUNSELLING 

Process involving the individual 
and extending to him/her family



GENETIC COUNSELLING 

A non directive process  by which patients or  
relatives at risk of a disorder that may be 
hereditary are advised of the consequences 
of the disorder, the probability of developing 
and transmitting it and the ways in which 
this may be prevented or ameliorated 
(Harper).



GENETIC COUNSELLING 

The genetic counselling has the goal to offer 
in a collaborative and integrated perspective 
possible options regarding:

-the mode of inheritance and 
related risk figures

-the cohort of genetic testing available
-the cohort of reproduction monitoring
- support in the autonomous  decision

process 
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BASIC METHODOLOGY IN GENETIC 
COUNSELLING: an integrated view

•Collection of the family history and pedigree (mode of inheritance)

•Detailed clinical information regarding the patient and relatives 

•Proposing and organising novel clinical or instrumental investigations

•Collecting informed consents and ethical issues

•Addressing laboratory testing

•Interpreting the genetic testing outcome



•To discriminate between environmental and genetic factors in the 
presenting phenotype

•To address a better phenotype definition

•To identify the possible mode of inheritance of the condition

•To identify the causative genotype 

•To identify the at risk individuals

•To provide information regarding the   quality and quantity of  risk 

•To provide support in the autonomous  decision process in prevention 
and therapeutic strategies, taking into account the ethical issues

OBJECTIVES OF GENETIC 
COUNSELLING



Collection of the 
family history and 
pedigree (mode of 

inheritance)



Collection of the family 
history and pedigree 
(mode of inheritance)



Detailed clinical 
information regarding 

the patient and 
relatives



PHENOTYPE 

DIAGNOSIS 

(PHENOMICS)

CLINICAL

INSTRUMENTAL

BIOCHEMICAL

IMMUNOCYTOCHEMICAL

CLOSE INTERACTIONS 

BETWEEN MEDICAL 

GENETICIST AND OTHER 

SPECIALISTS



Common pedigree 

problems



• Proposing and 
organising novel 
clinical or 
instrumental 
investigations



• Collecting 
informed 
consents and 
ethical issues



Schools, education and governative programs, insurance and job providers 
must not have access to genetic testing results

they should be encouraged when the information might be used for 
prevention and therapy ( health benefit)

they should be voluntary and based on the informed consent (autonomy)

they should be offered  to adult individuals, even if a therapy ore prevention 
are not available (autonomy)

the genetic tests on asymptomatic children should be avoided if a clear 
impact on prevention or therapy does not exist (health benefit)

Linee guida etiche per test genetici (WHO)Linee guida etiche per test genetici (WHO)

The informed consent must always be collected informing the individuals about:
-significance of the test

-limits of the test
-possible results

-impact of the test on the reproductive life



• Addressing 
and 
interpreting 
laboratory 
testing



GENETIC TESTS

GeneticGenetic teststests

are the are the mostmost importantimportant

productproduct,,

in terms of clinical impact, of in terms of clinical impact, of 

appliedapplied researchresearch



• Definition

The analysis of human DNA, RNA, 
chromosomes in order to detect 
heritable disease-related genotypes/ 
mutations for clinical purposes

(US Task force on genetic testing 
1999)



GENETIC TESTS

Investigations carried out

• Prenatal

• Perinatal

• Postnatal

* The typing of DNA/RNA and chromosomal regions 

will allow the identification of the genetic constitution 

of each individual



GENETIC TESTS

Tests done on the genome as a whole

cytogenetics

gene profiling (arrays)

Test done on specific genes/regions

molecular genetics

molecular cytogenetics



GENETIC TESTS: cytogenetics

-Can review the whole genome

-Used for gross rearrangement 

abnormalities

Characteristics:

low resolution (standard karyotype)

intermediate resolution (FISH)

high resolution (CGH)



GENETIC TESTS: molecular genetics

-Can identify both small mutations

and gross rearrangements 

-Characteristics:

define the genotype

are gene-specific

Limitations:

time consuming

expensive

requires high specialisation

mutations screening often difficult to be set up 

(allele heterogeneity, private mutations, atypical mutations)



Diagnostic Test

Carrier identification test

Presymptomatic (or preclinical) test

Predisposition test 

Screening test 

Medical/legal test

SCOPE OF GENETIC TESTS



La bioinformatica come tool per 

la analisi di geni malattia



Gene cards

The AceView genes

(last updated September 13th, 2005)



gcgcctgccatgggggagggtgccaggggagaggcactgggggtgtctgagcgac

ccccacccctgttgcaggacttcagggccacaggtgctgccaagATGCTCCAGGG

CACCTGCTCCGTGCTCCTGCTCTGGGGAATCCTGGGGGCCATCCAGGCCCAGCAG

CAGGAGGTCATCTCGCCGGACACTACCGAGAGAAACAACAACTGCCCAGgtgcca

ggggtcgggggccgggggctctgggcatttggggggcagttgggaccagtaccca

ggtgccaggggtcgggggccgggggctctgggcatttggggggcagttgggacca

gtacccaggtgccaggggtcgggggccgggggctctgggcatttggggggcagtt

gggaccagtacccaggtgccaggggtcgggggccgggggctctgggcatttgggg

ggcagttgggaccagtacccaggtgccaggggttgggggccgggggctctggcat

tcgggggcagtgaggtcaaacccacaaacaggcacggggccaggaaacggggctc

caacagcagtccctcctgaggctggctcgtgacaggtcctgtgccccacaAGAAG

ACCGACTGCCCCATCCACGTGTACTTCGTGCTGGACACCTCGGAGAGCGTCACCA

TGCAGTCCCCCACGGACATCCTGCTCTTCCACATGAAGCAGTTCGTGCCGCAGTT

CATCAGCCAGCTGCAGAACGAGTTCTACCTGGACCAGGTGGCGCTGAGCTGGCGC

TACGGCGGCCTGCACTTCTCTGACCAGGTGGAGGTGTTCAGCCCACCGGGCAGCG

ACCGGGCCTCCTTCATCAAGAACCTGCAGGGCATCAGCTCCTTCCGCCGCGGCAC

CTTCACCGACTGCGCGCTGGCCAACATGACGGAGCAGATCCGGCAGGACCGCAGC

AAGGGCACCGTCCACTTCGCCGTGGTCATCACCGACGGCCACGTCACCGGCAGCC

CCTGCGGGGGCATCAAGCTGCAGGCCGAGCGGGCCCGCGAGGAGGGCATCCGGCT

CTTCGCCGTGGCCCCCAACCAGAACCTGAAGGAGCAGGGCCTGCGGGACATCGCC

AGCACGCCGCACGAGCTCTACCGCAACGACTACGCCACCATGCTGCCCGACTCCA

CCGAGATCGACCAGGACACCATCAACCGCATCATCAAGGTCATGgccgtccaccc

actccgggcctcactttacccctctgtgagtgcggaggcc

Gene card for COL6alpha1
(congenital muscular dystrophy Ullrich type)



Genoma Umano

3000 Mb

Geni e sequenze associate

900 Mb

3000 geni noti

DNA extragenico

2100 Mb

Codificante

90 Mb

Non codificante

810 Mb

DNA ripetitivo

420 Mb

DNA unico e a

basso numero

di copie

1680 Mb

PseudogeniIntroni

Regioni di

controllo

Ripetuto in tandem

Satellite

Minisatelliti Microsatelliti

Disperso

SINE LINE

Retroposoni

Il DNA spazzatura è veramente tale?
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/genome/guide/human/



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/omim/

- OMIM: online mendelian inheritance in man

- Creato da Victor McKusick

- Continuamente aggiornato

- Punto chiave per acquisire informazione sui caratteri 

mendeliani umani, patologici e non

- A ogni carattere viene attribuito un numero a 6 cifre 

MIM















url per bioinformatica IN 

GENETICA MEDICA
• OMIM

• http://www.ncbi.nlm.nih.gov/omim

• NCBI

• http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

• GENECARDS

• http://www.genecards.org/

• GENEREVIEWS

• http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/GeneTests/review?db=GeneTests

• ORPHANET

• http://www.orphanet-italia.it/national/IT-IT/index/homepage/

• EUCERD

• http://www.eucerd.eu/



ETICA IN GENETICA MEDICA



Introduciamo il concetto di 
BioEtica



BioEtica : le origini



BioEtica: il termine



BioEtica e sperimentazione



BioEtica e genetica



Genetica e bioetica nel

terzo millennio



I pericoli delle biogenetica: la storia

• Piano eugenetico nazista: eliminazione degli 
ebrei abitanti in Europa, dei gruppi “inferiori” e di 
quelli “difettosi”

• “Legge di sterilizzazione genetica”: sterilizzazione 
di 225.000 persone per ordine della Corte di 
Sanità Ereditaria

• Leggi di Norimberga, 1935: piano diventa 
esplicitamente antisemita, proibiti i matrimoni tra 
persone di provenienza etnica differente  

• 1939: programma di eutanasia per gli individui 
“inutili”



Principi guida per i test genetici

• Tutela della confidenzialità dei dati, rispetto 

dell’autonomia personale, conoscenza più 

approfondita della genetica, previsione di 

beneficio, equità d’accesso (President’s 

Commission, Linee guida, 1981)

• Screening genetici obbligatori: mai per 

ottenere un pool genetico sano o una 

riduzione dei costi sanitari



Documenti internazionali

• Consiglio d’Europa, Convenzione di bioetica : 

“Non si potrà procedere a test predittivi di malattie 

genetiche o che permettano di identificare il 

soggetto come portatore di un gene responsabile 

di una malattia o di scoprire una predisposizione o 

suscettibilità genetica ad una malattia, se non a fini 

medici o di ricerca medica, e sotto riserva di un 

counseling genetico appropriato”



Terapie geniche

• Somatiche: si interviene sul patrimonio genetico di 

cellule dell’organismo (soma=corpo)

• Germinali: si interviene nelle prime fasi di 

formazione dello zigote o dell’embrione, o sui 

gameti, e si elimina il difetto genetico, 

trasmettendo così la modificazione anche agli 

eventuali discendenti



A favore delle terapie geniche

• Dovere di cura

• utilità terapeutica

• efficienza preventiva

• rispetto della scelta autonoma delle coppie

• rispetto della libertà della ricerca



Contro l’uso delle terapie geniche

• Imprevedibilità dei rischi

• effetti sulle generazioni future

• costi alti delle pratiche: questioni di giustizia?

• integrità del patrimonio genetico

• “pendio scivoloso”: da cura a manipolazione?

• Eugenetica?

• Confine terapia - potenziamento?

• Discrimine salute - malattia?



La clonazione

Anno II Numero 29 del 21 Febbraio 2003

Articolo

Gb. E' morta Dolly, un mito, la prima pecora clonata



La clonazione

• Clone: dalla biologia vegetale, la talea, 

che può duplicare un’intera pianta 

(greco clon = germoglio)

• “Clonazione”: tecniche di laboratorio 

che comportano la produzione di un 

insieme di individui (molecole di DNA, 

cellule o interi organismi) derivanti per 

duplicazioni successive da un unico 

progenitore, di cui risultano copie 

identiche

• Febbraio 1997, Roslin Institute, 

Edimburgo: Ian Wilmut pubblica i 

risultati dell’esperimento di clonazione 

di un agnellino, la pecora Dolly (per 

trasferimento nucleare)



Tecniche di clonazione

• Clonazione per scissione embrionale: formazione 

di più embrioni per separazione delle cellule, 

all’inizio della divisione (embryo splitting)

• Clonazione per trapianto/trasferimento nucleare: 

inserimento del  nucleo di una cellula somatica in 

un ovocita enucleato



Genetica medica: luci e ombre

• Consulenza genetica e diagnosi prenatale

• Le malattie ereditarie

• Test genetici

• La rivoluzione del progetto genoma



L’ obiettivo della consulenza genetica è quello di aiutare il 
consultante, la coppia o la famiglia a….

Conclusioni – l’importanza della consulenza geneticaConclusioni – l’importanza della consulenza genetica

comprendere le informazioni mediche, inclusa la 
diagnosi, la prognosi e le terapie disponibili

rendersi conto del contributo ereditario alla malattia e del 
rischio di ricorrenza

prendere le decisioni che sembrano appropriate in 
rapporto al rischio di ricorrenza, ai progetti familiari, agli 
standard etici e religiosi e ad agire in accordo con queste 
decisioni

ottenere il miglior possibile adattamento alla malattia (in 
un soggetto affetto) o al rischio di ricorrenza

Ogni consulenza è un caso a sé, con problematiche diverse legate 
sia alla patologia sia alla particolare situazione di chi richiede la 

consulenza



TEST GENETICI : ASPETTI ETICI

“GENI e SREGOLATEZZA”?

Il mito delle 

perfezione
Il “PACCHETTO BAMBINO SANO” IN DIAGNOSI PRENATALE

• Effetto della riduzione della fitness Darwiniana nella popolazione 
Caucasica (riduzione del numero medio di figli)

• Conseguente investimento emotivo e sociale nell’unica
gravidanza

• Tendenza ad uniformare socialmente (social mimicry) il proprio 
bambino alle aspettative della società

• Ruolo dei Media sulla informazione di strumenti preventivi
• Aumento dell’offerta di test genetici > aumento della richiesta

PROBLEMI
Se i test genetici non sono esaustivi (detection rate # 99%)

-possono comunque generare un falso senso di sicurezza nella 
coppia

-non sono considerati “affidabili”



TEST GENETICI : ASPETTI ETICI

GENI e REGOLATEZZA?

Il mito della conoscenza

Test genetici razionali e 

razionalizzati

-esami esaustivi  >> detection rate vicina al 100%
-tecniche diagnostiche validate e armonizzate con le 
linee guida europee
-abbattimento dell’errore diagnostico tramite tecniche 
non PCR-BASED
-costi sostenibili
-offerta test genetici :

a chi?
quando?



TEST GENETICI

A CHI POSSONO ESSERE RIVOLTI E QUANDO?

TEST GENETICI SUL 
PRODOTTO DEL 
CONCEPIMENTO

PROS

TEST SINGOLO
IDENTIFICAZIONE DI 

MUTAZIONI “DE NOVO”

CONS

-INVASIVO
-PROBLEMI INTERPRETATIVI

(POLIMORFISMI, NUOVE 
VARIAZIONI)

-PROBLEMI  TECNICI (LEGATI 
ALL’UTILIZZO DEL 

MATERIALE FETALE)

TEST GENETICI SULLA 
COPPIA

CONS

TEST DOPPIO

PROS

-ESEGUIBILE SIA IN EPOCA 
PRECONCEZIONALE CHE 

PRENATALE
-NON COINVOLGE IL FETO

-NON IDENTIFICA 
MUTAZIONI “DE NOVO”

-GESTIONE EMOTIVA DEL 
RISULTATO

-GESTIONE DELLE 
CONSEGUENZE



LA GENETICA DEL TERZO 
MILLENNIO

HIGHTHROUGHPUT OMIC 
ANALYSIS

• Harmonizing 
genetic testing 
across Europe 

• Harmonizing 
guidelines for 
genetic testing 
across Europe 

http://www.eurogentest.org/



COSTI A CONFRONTO



PATOLOGIE MENDELIANE PROPONIBILI PER SCREENING 
PRECONCEZIONALI O PRENATALI DI COPPIA IN BASE 
ALL’INICIDENZA

AMIOTROFIA SPINALE (SMA)  1:10.000

FIRBOSI CISTICA  1:2.000-1:6.000 

TALASSEMIA  1/250 **

SORDITA' EREDITARIE  (TUTTE CIRCA 35 GENI) 1/1000 nati

DISTROFIE MUSCOLARI (TUTTE, CIRCA 70 GENI)  1:10.000 

SCREENING GENETICI?



MAJOR GENES

GENE SUSCETTIBILITA’

POTENZIALMENTE COINVOLGONO CIRCA IL  50% DELLA POPOLAZIONE

MA A TUTT’OGGI

DATI SCIENTIFICI NON SUFFICIENTI PER LA PREDICIBILITA’ DEL FENOTIPO

OCCORRE UNA QUANTIFICAZIONE DELLA  PENETRANZA ACCURATA 

CHE SIA IN GRADO DI STABILIRE 

IL REALE RISCHIO DI SVILUPPARE LA PATOOGIA

E LE PATOLOGIE POLIGENICHE?



Se i geni sono regolati…

• Come “gestire” i test genetici “senza sregolatezza”??

• La Genetica medica deve avere delle linee guida?

• I test genetici devono essere offerti a tutti (principio di 

autonomia)?

• Quali sono i costi sostenibili per i test genetici?

• Può il sistema sanitario naizionale sostenere questi 

cosi?

• Se sì, per quali “livelli di rischio”?

• Quale rapporto fra pubblico e privato?

• RIFLESSIONI………………..



Se i geni sono regolati…

• Come “gestire” i test genetici “senza sregolatezza”??

• La Genetica medica deve avere delle linee guida?

• I test genetici devono essere offerti a tutti (principio di 

autonomia)?

• Quali sono i costi sostenibili per i test genetici?

• Ruolo dei LEA (livelli essenziali di assistenza) nell’offerta 

SSN dei test genetici

• Può il SSN sostenere questi cosi?

• Se sì, per quali “livelli di rischio”?

• Quale rapporto fra pubblico e privato?

• RIFLESSIONI………………..



GENI E SREGOLATEZZA

• STIAMO ANDANDO VERSO….

• Capacità di sequenziare l’intero genoma di 1 
individuo (300 milioni di basi) in 48 ore con un 
costo di 1000 euro

• CHE RIFLESSIONI FARE?

• QUALI LE RIPERCUSSIONI SULLA SANITA’ 
PUBBLICA?

• QUALI RIPERCUSSIONE SULLA BIOETICA?


