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GIRIS

Preimplantasyon genetik tani (PGT), gebelikten
once in vitro fertilizasyon (IVF) yoluyla olusturu-
lan embriyolardaki genetik kusurlari tanimlamak
i¢in kullanilan bir tekniktir. PGT 6zellikle ebevey-
nlerin birinde veya her ikisinde genetik anormal-
lik saptandig1 durumlarda, embriyoda bu genetik
hastaligin var olup olmadigini tespit etmek icin
embriyo iizerinde inceleme yapilmasi ile ilgilidir.
Bu uygulama tiipbebek tedavilerinde elde edilen
embriyolara, rahime nakil (transfer) oncesinde
biyopsi yapilarak hiicre alinmasi, alinan bu hiicre-
lerin igerdikleri kromozom ve/veya gen diizeyin-
deki bozukluklarin tespiti amaci ile incelenmesi ve
inceleme sonunda saglikli bulunan embriyolarin
rahime transferi seklinde gergeklesir. Diinyada ilk
kez 1990 yilinda gerceklestirilen bir yontem olan
PGT, bu tarihten itibaren diinyada ve tilkemizde
her gecen giin artan sayida ¢iftte uygulanmaktadir.

Preimplantasyon genetik tarama (PGS), kro-
mozomal olarak normal genetik ebeveynlerden
gelen embriyolarin sayisal kromozom bozuk-
luklarinin (anoploidi) saptanmasi igin tarandigi
teknikleri ifade eder. Terim karmasasini ortadan
kaldirmak amaciyla preimplantasyon genetik ta-
rama son yillarda preimplantasyon genetik tani-a-
noploidi (PGT-A) olarak tanimlanmaktadir. Yapi-
sal kromozom bozukluklarinin tespiti PGT-SR ve
monogenik hastaliklarin (tek gen hastaliklarinin)
tespiti PGT-M olarak tanimlanmaktadir. PGT-SR
ve PGT-M ebeveynlerin, gebeligin sonlandirilma-
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sina gerek kalmadan, etkilenmemis bir cocuga sa-
hip olmalarini saglar.

Tek gen hastaliklarinda PGT
uygulanmasinin gerekgeleri (PGT-M)

Tiirkiye Istatistik Kurumu 2016 verilerine
gore llkemizde akraba evliligi orani ortalama
%23.6d1r ve bu oran Giineydogu Anadolu Bol-
gesinde %40’larin {izerine ¢ikmaktadir (1). Tek
Gen Hastaliklar1 akraba evliliginin ytiksek oranda
gorildugi tilkemizde 6nemli bir problem olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Bu hastaliklarin %75’inde
cocuklar etkilenmekte olup bu ¢ocuklarin %30’u
bes yasini gormeden kaybedilmekteyken, %35’i
bir yaga kadar yagamaktadirlar. Diinya Saglik Or-
gliti'niin verilerine gore ise her 100 bin kiside 8
bin kisi nadir hastaliga yakalanmaktadir (1). Bu
veriler 1s1g1nda Tiirkiyede 6-8 milyon kisinin nadir
hastaliklardan etkilenmis olmas: beklenmektedir.
Yillik genetik hastalig1 olan bebek dogum sayimiz
1,3 milyon civarinda olup mevcut kullanilabilecek
ilaglarin az sayida olmasinin yani sira tamaminin
ithal olmasi sebebiyle yiiksek bakim maliyetini de
beraberinde getirmektedir. Genetik hastaliklarin
biiytik bir ¢ogunlugunun tedavisi miimkiin olma-
digindan tastyici giftlerin saptanmasi ve prenatal
ya da preimplantasyon genetik yontemlerle hasta
¢ocuk dogumlarinin 6nlenmesi biiyitk 6nem ta-
simaktadir. Ancak bir genetik hastaliga yonelik
prenatal tani yapildiginda fetiisiin hasta oldugu-
nun saptanmasi durumunda gebeligin sonlandi-
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abortusu kanitlamis olan TGK’l1 giftler i¢in, PGT-
Anin faydasi gosterilmemistir. Mevcut kanitlar,
PGT-Anin, 35 yasin altindaki kadinlarda veya
geng bir dondrden oositler kullanarak elde edilen
gebelik sonuglarini iyilestirmedigini gostermekte-
dir (16).

SONUC

Preimplantasyon genetik tani maternal veya
paternal orijinli birgok genetik hastaligin imp-
lantasyon oncesi tespit edilmesinde 6nemli bir
yontemdir. Ug tiir preimplantasyon genetik testi
(PGT) vardir: Monojenik (tek gen) bozukluk-
lar icin preimplantasyon genetik testi (PGT-M),
yapisal yeniden diizenlemeler i¢in preimplan-
tasyon genetik testi (PGT-SR) ve aneuploidi
i¢cin preimplantasyon genetik testi (PGT- A).
Bunlarin timii in vitro fertilizasyonda genetik test
i¢cin embriyodan blastokist biyopsisi veya daha az
kullanilan polar cisim biyopisi kullanilir ve daha
sonra genetik test sonuglarina dayanarak seci-
len embriyolarin uterin transferi yapilir. Genetik
analiz i¢cin DNA, genellikle d6llenmeden sonra 5.
giinde veya 6. giindeki trofectoderm hiicrelerinin
biyopsisinden elde edilir. Polar cism biyopsisi de
mimkiindiir ancak bu yontemin sonuglar1 ¢ok
daha sinirlidir. Biyopsi sonrasi embriyo veya oosit
genellikle genetik analiz sonuglari elde edilinceye
kadar dondurulmalidir. Biyopsi yapilmadan don-
durulmus embriyolari eritmek, PGT gergeklestir-
mek ve daha sonra kriyo konservasyonu tekrarla-
mak miimkiindiir.

Genetik analiz, cesitli yontemler (6rn., Biitiin
genom amplifikasyonu, polimeraz zincir reak-
siyonu [PCR] amplifikasyonu) kullanarak DNA
amplifikasyonunu ve ardindan amplifiye DNAnin
analizi i¢in mevcut bircok platformdan birinin
kullanimi ile yapilir. Yabanci DNAnin konta-
minasyonu yanliglikla amplifiye edilmesi yanls
negatif sonuglara ve normal oldugu diisiiniilen
anormal embriyolarin transferine yol agabilir.
PGT-Mdeki hatalar, ayn1 zamanda, ilgili gen igin
bir alelin amplifiye edemedigi (“alel birakma”
veya zayif bir sekilde amplifiye edilmesi (“kismi
amplifikasyon”) ile sonuglanabilir. Her iki teknik
basarisizlik tiirii tanimlanmis ve normal oldugu-
na inanilan etkilenen bir embriyonun transferine
veya etkilendigi diigiiniilen normal bir embriyo-

nun transfer edilmemesine yol acan yanlis teshis-
lerle sonuglanmustir.

Polar cisim biyopsisi veya embriyo biyopsisi
sonrasi biyopsi yapilan embriyonun transferi imp-
lantasyonu ve canli dogum oranini azalttig veya
fetusa uzun vadeli bir zarar1 oldugu goériinmemek-
tedir.

Hastalarin PGT’nin faydalarini ve kisitlilikla-
rin1 ve dogum Oncesi tani icin mevcut diger se-
cenekleri veya genetik bozuklugu olan bir ¢ocuga
sahip olmamak i¢in diger prenatal tan1 yontemle-
rini tam olarak anlamalarini saglamak i¢in danis-
manlik saglanmalidir. Teknigin kisitliligin, kiigtik
fakat sifir olmayan yanlis pozitif ve hatali negatif
sonug oranint ve PGT bulgularin1 dogrulamak
icin amniyosentez (tercih edilen) veya koryon
villus biyopsisi ihtiyacini anlamalidirlar. Dengeli
translokasyonlu giftler, dengesiz translokasyon-
lara gore tekrarlayan gebelik kayb1 (RPL) riskini
azaltmak i¢in PGT-SR’yi se¢melidir.

Anahtar kelimeler: IVE, Preimplantasyon ge-
netik tani, genetik hastaliklar
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