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Amag: Preimplantasyon Genetik Tani (PGD) kullanilmis IVF sikluslarinin 6zelliklerinin belirlenmesi ve
PGD icin endikasyonlarinin degerlendirilmesi ve bu PGD uygulanmayan sikluslar ile bu islem
uygulanan tedavilerin sonuglarinin Birlesik Devletler Ulusal Yardimci Ureme Teknikleri izleme Sistemi
verileri kullanilarak karsilastiriimasi

Dizayn: Retrospektif Kohort

Hasta(lar): Uygun oldugunda blastokist asamasinda en az bir embryo transferi yapilan taze otolog
sikluslar.

Temel Sonug Olgiitleri: PGD endikasyonlari ve yas-spesifik reprodiiktif sonuglar

Miidahaleler: Yok

Sonuglar: Toplam 97.069 non-PGD siklusu ve 9.833 PGD siklusunda: %55.6’sina anoploidi taramasi
amaciyla (PGD Anoploidi), %29,1’ine diger sebeplerden dolayi (PGD Diger) ve %15,3’line genetik test
icin (PGD genetik) uygulanmistir. 35-37 yas arasi ve 37 yas lzeri kadinlardaki andploidi sikluslarinda
disuk oranlari acisindan bir azalma gozlendi. (adjusted odds ratio [aOR] 0.62; 95% Cl, 0.45-0.87)
(aOR 0.55; 95% Cl, 0.43—0.70). 37 yas Uzeri kadinlarin klinik gebelik oranlarinda (aOR 1.18; 95% ClI,
1.05-1.34), canli dogum oranlarinda (aOR 1.43; 95% Cl, 1.26—-1.62) ve ¢ogul dogum oranlarinda (aOR
1.98; 95% Cl, 1.52-2.57) artis saptanmistir.

Yorumlar: Anéploidi taramasi PDG igin en sik kullanilan enikasyondur. PGD kullanimi 35 yas altindaki
kadinlarda klinik gebelik ya da canli dogum oranlarinda bir artisla ilgili degildir. Anoploidi icin PGD 35
yas Uzeri kadinlarda diislik oraninda azalma, 37 yas lizeri kadinlarda ise canli dogum ve ¢ogul canh
dogum oranlarinda artis ile iliskilidir.

Anahtar Kelimeler: Andploidi, kromozomal anomali, genetik, IVF, Preimplantasyon genetik tani

Preimplantasyon genetik tani IVF sikluslari sirasinda gelisen oosit veya embryolardaki genetik
ve kromozomal anomalilerin tespiti icin kullanilan bir yéntemdir. PGD ilk olarak 1980’lerin sonlarinda
tedavi altinda olan ve spesifik genetik anormallikleri olan ciftlerin, meydana gelen fatal ya da
zayiflatici (debil) hastaliklar sebebiyle basvurduklari gebelik terminasyonlarini énlemek amaciyla
prenatal taniya alternatif olarak sunulmustur. O zamandan itibaren, biyopsi tekniklerindeki ve
genetik analiz yontemlerindeki ilerlemeler teknigin basarisini arttirmis ve kullanim endikasyonlarinin
artisina sebep olmustur. PGD’nin en sik endikasyonlari Huntington Hastaligi, Hemofili, kistik fibrosis
olarak sayilabilir. Yapilan ¢alismalarda PGD’nin 6zellikle ileri yastaki kadinlarda ve tekrarlayan gebelik
kaybi ya da 6nceki IVF sikluslarinda basarisizligl olan kadinlarda iyi kalitede embryolarin secilmesinde
ve infertil ciftlere saglkli bebek sahibi olma sanslarini arttirabilecegini gostermistir.

Tanimlanmasindan itibaren PGD’nin, canli dogum oranlarinlarinda sagladigi klinik faydalara
iliskin sliregelen tartismalara ragmen, uterusa vyerlestiriimeden o©nce embryolardaki genetik
defektlerin test edilmesi, kromozom anomalisi olan embrolarin taranmasi amaciyla kullanimi
artmistir. 2012 yilinda Birlesik Devletlerdeki tim IVF sikluslarinin %4’tGntde (176.247 de 6.099) PGD
uygulandigi saptanmistir. Birlesik Devletlerde belirli endikasyonlarda PGD kullaniminin arttigina dair
deliller olsa da, ulusal asamada PGD kullanimi ile iliskili hasta ve tedavi karakteristikleri ile ilgili



calismalar ve PGD kullanilan ART sikluslarinda disiik ve canli dogum oranlari ile ilgili calismar heniiz
dizenlenmemistir. Calismamizda PGD kullanilan IVF sikluslarinin 6zelliklerinin belirlenmesi ve 2011-
2012 yillar arasindaki Birlesik Devlertler Yardimci Ureme Teknolojileri izleme Verileri kullanilarak bu
islem ile birlikte gebelik sonuclarinin degerlendirmesini amaglamaktadir.

MATERYAL ve METOD:

1992 yilinda, Kongre Fertilite Klinikleri Basari Orani ve Belgelendirme Yasasi (FCSRCA) adl bir
yasa cikartmistir.Bu yasaya gore oosit veya embryolarin gebelik olusturma amaciyla laboratuarlarda
islenmesi olarak tanimlanan yardimci Greme teknikleri ile baslatilan her prosediiriin verilerinin
Hastalik Kontrol ve Koruma Merkezi'ne (CDC) rapor edilmesi zorunlulugunu getirmistir. TUm ART
verileri yillik olarak CDC’nin Web Bazh Ulusal ART izleme Sistemi (NASS) lizerinden yayinlanmaktadir.
NASS’da toplanan bilgiler, hastalarin demografik ozellikleri, medikal hikayesi, infertilite tanisi, ART
prosediri ile ilgili klinik bilgileri ve olusan gebelik ile ilgili verileri icermektedir. Veri dosyalari her ART
siklusu i¢in bir kayit seklinde olusturulmaktadir. Rapor gondermeyen kliniklerin (2012 igin tim
kliniklerin %7’si ) nispeten kigiik ve az siklusa sahip merkezler oldugu gz 6niine alindiginda, CDC'ye
gbre NASS veri tabaninda Birlesik Devletler’'deki tim ART sikluslarinin yaklasik %95’ine ait verilerin
oldugu tahmin edilmektedir.

NASS sistemindeki PGD ile ilgili verilerin toplanmasi 2004 vyilinda baslamis ve yapilan
revizyonlar ile 2010 yilindan itibaren verilerin diizenli olarak sisteme girilmesi saglanmistir. Bu
calismada, rapor edilen PGD calismalarinin endikasyonlari 3 ana baslk altinda toplanmistir. (1)
Genetik hastaliklar ve Kromozomal Anomaliler icin (PGD Genetik), (2) Embryolarda andploidi taramasi
amaciyla (PGD Anoploidi), (3) Diger ve bilinmeyen sebepler yiziinden (PDG Diger) (Cinsiyet tercihi,
infertilite hikayesi, artmis FSH degeri, obesite vb.) Ayrica ¢calismamizda “Diger, belirtiniz” bélimine
yazilmis endikasyonlar da incelenmistir. Bazi durumlarda PGD endikasyonu hiyerarsik diizenleme ile
tekrar siniflandirimistir.  Ornegin; PGD endikasyonu olarak anoploidi belirtiimis ancak ART
endikasyonu genetik hastalik olarak belirtilen durumlarda PGD endikasyonu PDG Genetik olarak
degistirilmistir. Benzer olarak tekrarlayan gebelik kaybi ART sebebi olarak belirtilmis ancak PDG
sebebi PGD Diger olarak belirtilmis durumlarda ise hastalar PGD Andploidi sinifina kaydirilmistir. PGD
kullanimi rapor edilmemis sikluslar ise PGD yapilan sikluslar ile karsilastirma yapilabilmesi amaciyla
PGD yapilmayanlar bélimiinde degerlendirilmistir.

Frozen sikluslar icin PGD verileri saglikli olarak toplanamamasi sebebiyle, frozen siklus ve PGD
donor sikluslari i¢in rutin tarama olarak kullanildigindan c¢alismamizi 2011-2012 yillarindaki taze
otolog sikluslara ile sinirlandirmayi tercih ettik. (En yeni saghkli PGD verilerin oldugu dénemler) Her
klinikte PGD prosediri uygulanamadigl icin ¢calismamiza 2011-2012 yillarinda en az bir PGD siklusu
uygulamis merkezlerin verilerini dahil ettik. Oosit toplanmasi asamasindan 6nce iptal edilen sikluslar
¢alisma disi birakildi. PGD igin neredeyse herzaman blastokist asamasina gelen embryoya ihtiyag
duyuldugu(Fertilizasyon sonrasi 5-6. Giin) ve sadece transferlerin sadece %1’i klivaj asamasinda
yapildig! icin sadece blastokist asamasinda uygun olan embryolarin bulundugu sikluslar ¢alismaya
dahil edildi.

PGD vyapilan ya da yapilmayan sikluslarda hasta yasl, infertilite sebebi, ART siklus sayisi,
onceki gebelik kaybi sayisi, 6nceki gebelik sayisi, toplanan oosit sayisi, transfer edilen embryo sayisi,
kryoprezervasyona ayrilan oosit sayisi hasta karakteristiklerinin dagihmini inceledik. ART zamanindaki
hasta yasina gore hastalar ii¢ gruba ayrildi: <35, 35-37 ve >37. infertilite sebepleri tubal faktér,
ovulatuar disfonksiyon, azalmis ovarian rezerv, endometriosis, uterin faktér, erkek faktord,
actklanamayan infertilte olarak belirlendi. Birden fazla infertilite sebebii olabilecegi icin tani
kriterlerinin birbirini sislamasi miimkin degildi. Toplanan oosist sayisi 1-10, 11-15 ve > 16 olarak,
transfer edilen embryo sayisi ise 1 ve 22 olarak siniflandirildi. Kriyoprezervasyon iginayrilan embryolar
ise yok ya da 21 olarak kategorize edildi. Hasta karakteristiklerinin PGD sikluslari, PGD kategorileri ile
PGD'sis sikluslar arasindaki dagilimin degerlendirilmesinde two-tailed Pearson’s ki karetesti kullanildi.



Degerlendirilen tedavi son.uglari klinik gebelik, transfer basina canli dogum sayisi, gebelik
basina gebelik kaybi sayisi,cogul dogum orani, preterm dogum, canli dogum basina diisik dogum
agirhkli bebek sayisi olarak belirlenmistir. Yas spesik tedavi sonug¢ oranlari PGD sebebi ve PGD
kullanilmayan sikluslar icin hesaplanmistir. Multivariable logistik regresyon modelleri diizeltilmemis
ve dizeltilmis odd oranlarinin (aOR) hesaplanmasi igin olusturulmus ve tedavi sonuglari ile PGD
sebebi, stratifiye yas gruplari arasindaki iliskinin degerlendirilmesi igin %95 confiendence interval (Cl)
arhg kullanilmistir. Bu degerlendirmelere ek olarak 10’dan fazla IVF siklus olan ve PGD oranlari >%25
olan merkezlerin tedavi sonuglarinin diger merkezlerden daha iyi olup olmadigl degerlendirilmistir.
istatistiksel analiz icin SAS, versiyon 9,3 (SAS INSTITUTE) programi kullanilmis ve p<.05 degeri
istatistiksel olarak anlaml kabul edilmistir. Calisma igin CDC etik komitesinin onayi alinmistir.

SONUCLAR:

NASS sistemine 2011-2012 yillarinda kayit edilen toplam 229.096 taze otolog ART siklusu
saptanmistir. Bu sikluslardan 10.407’inde (%4,5) PGD kullanildig rapor edilmistir. 2011 yilinda 451
klinigin 440"1 (%98) en az bir siklusta PGD kullandigini rapor etmistir. 2012 yilinda ise tim rapor
veren kliniklerden (n=456) PGD kullanildigi bildirilmistir. Calismamizi 2011-2012 yillarinda en az bir
PGD siklusu kullanan ve enaz bir oosit toplanarak blastokist asamasinda transfer yapilan sikluslar ile
sinirladigimizda veri seti 106.902 siklustan olusmakta idi. Bu sikluslarin 9.833’linde PGD kullaniimisti
(Orjinal datada bu sayi 10.407 idi.) 9.833 PGD siklusu arasinda biyik kismi (%55,6, n=5.471) anéploidi
taramasi igin yapiimisti. Diger sebeplerden dolayi yapilan siklular toplamin %29.1°unu ( n=2.859) ve
genetik test sebebiyle yapilan sikluslar ise toplamin %15,3’Un0 (n=1.503)olusturmakta idi.(TABLO-1)
PGD sikluslari arasinda diger sebepler olarak siniflanan kisim ise tim sikluslarin %2’sini (n=68)
olusturmakta idi. 68 siklusun 63’linde ise sebep cinsiyet secimi olarak belirtilmisti.

Tablo-1'de taze, nondonor PGD sikluslari ve non-PGD sikluslarindaki hastalarin demografik ve klinik
ozellikleri gosterilmektedir. PGD uygulanan siklus sayisi 2011 yilinda 49.359 siklusu 4.697’si (%9.5)
olarak izlenirken bu oran 2012 yilinda 57.543 siklusun 5.136’sina (%8.9) gerilemistir. Sadece andploidi
taramasi amaciyla yapilan PGD sikluslarinda bir artis saptanmistir. (Tablo-1)Gebelik kaybi, énceki
ARTsikluslari sayisi, oosit ve embryo kalitesi ile ilgili faktorler gibi klinik karakteristikler PGD sikluslari
arasinda farkliliklar géstermektedir. Ornegin, bir yada daha fazla gebelik akybi olan kadinlar PGD
anoploidi grubunda PGD Diger ve PGD genetik grubuna oranla daha fazla oranda yer almakta idi.
(Srrasiyla %53.8, %30.6, %29.6) Tum PGD sikluslari arasinda PGD genetik grubunda toplanan oosit
sayisl en yuksek olarak saptanmistir. (%43.7 sinde 16 ve lizeri oosit)Ayrica transfer edilen embryo
sayisl da PGD Genetik grubunda en ylkse olarak belirlenmistir. (Sikluslarin %45.1’i 2 ya da daha
yliksek embryo transferi ile sonuglanmistir. PGD kullanmayan kadinlar ile karsilastirildiginda genetik
bozuklulardan korunmak i¢in ya da diger sebepler igin PGD yatiran kadinlarin blyiik bir kismi 35 yas
alti yada 35-37 yas arasi grupta idi. Ancak Anoploidi taramasi amaciyla PGD yapilan hastalarin
yarisindan fazlasi ise (%50.9) 37 yas Uzeri grupta idi. Bu gruptaki oran PGD yapilmayan sikluslarda
sadece %32.8 olarak saptandi. Genetik sebeplerle PGD yapilan sikluslarin %74.6’s1 ve Diger sebeplerle
PGD vyapilan sikluslarin %73.9’u bir yada daha fazla embryo transferi ile sonuglanirken, PGD
yapilmayan sikluslarda bu oran %62.1 olarak saptanmistir, fakat PGD yapilmayan siklus grubu en
ylksek kriyoprezervasyon oranina sahip gruptur.

Tablo-2 de yas spesifik tedavi sonuglar ile karistirici faktorler (infertilite sebebi, gebelik
hikayesi, 6nceki ART siklus, oosit ve embryo kalitesi ile ilgili faktorler) ayarlandiktan sora PGD
kullanim endikasyonlari arasindaki iliski icin odss oranlari gézlenmektedir. En az bir embryo transferi
yapilan 35 yas altindaki kadinlarin sikluslarinda klinik gebelik, transfer sayisina gére canli dogum orani
tim PGD sikluslarinda PGD yapilmayan sikluslara oranla dislik olarak izlendi. Canli dogumlara
arasinda, PGD Genetik kolundaki sikluslardaki bebeklerin PGD yapilmayan sikluslardaki bebeklere
ornla istatistiksel olarak anlamh oranda daha az distk agirlikh bebek oranina sahip oldugu
saptanmistir. (aOR 0.73; 95% Cl, 0.54-0.98) Ancak PGD andploidi grubundaki sikluslardaki bebklerin



ise PGD yapilmayansikluslardaki bebeklerle karsilastirildiginda daha yiksek oranda disik dogum
agirlikh bebege sahip oldugu belirlenmistir. (aOR 1.25; 95% Cl, 1.01-1.54).

35-37 yas arasl kadinlarda klinik gebelik ve canli dogum oraninin ayarlanmis odds degeri
Genetik PGD ya da PGD diger gruplarida non-PGD grubuna oranla daha diisiik olma egiliminde oldugu
saptanmistir. Aradaki fark istatistiksel olarak bir anlam ifade etmemektedir. (PGD Genetik i¢in aOR
siraslyla 0.85; 95% Cl, 0.65-1.12, 0.78; 95% Cl, 0.59-1.04, PGD diger icin aOR sirasiyla 0.83, 95% Cl,
0.69-1.01, 0.77; 95% Cl, 0.63—0.93). Anoploidi taramasi igin PGD yapilan grupta gebelik kaybi orani
istatistiksel olarak anlamh ve ters orantili sekilde iliskili saptanmistir. (aOR 0.62; 95% Cl, 0.45-0.87)
PGD Genetik ve PGD diger grubunda gebelik kaybi orani daha yiksek olarak saptanmis olsa da PGD
Genetik ile iliski agisindan gliven araligi sifir degerini icermektedir. (aOR 1.56; 95% Cl, 0.95-2.57, 1.49;
95% Cl, 1.05-2.12, sirasiyla).

37 yas Uzeri grupta ise , Andploidi PGD grubunda PGD yapilmayan grupla karsilastirildiginda
klinik gebelik (aOR 1.18; 95% Cl, 1.05-1.34), canli dogum orani (aOR 1.43; 95% Cl, 1.26—1.62) ve ¢ogul
gebelik (aOR 1.98; 95% Cl, 1.52-2.57) ile pozitif korele, diisiik orani (aOR 0.55; 95% Cl, 0.43-0.70) ile
negatif korele olarak izlenmistir. Analiz yliksek PGD kullanan klinikler (En az 1 IVF siklusu ve >%25
PGD orani ) ile sinirlandirilsa, sonuglar tiim klinikler ile karsilastirildiginda fark izlenmemektedir (Veri
gosterilmemistir)

TARTISMA

2011 ve 2012 yillari arasinda uygulanan PGD sikluslarinda en sik rapor edilen endikasyonun
anoploidi taramasi oldugu belirlenmistir. Bu endikasyonu diger sebeplerle yapilan PGD ve Genetik
bozukluklar icin yapilan PGD endikasyonlari izlemektedir. Embryo transfer sikluslari arasinda 35 yas
alti hastalarda endikasyondan bagimsiz olarak, PGD kullaniminin klinik gebelik veya canli gebelik
oranlarini iyilestirmedigi gozlenmistir. Ancak 35 yas ve Uzeri hasta grubunda andploidi taramasi igin
yapilan PGD’nin PGD yapilmayan gruba kiyasla gebelik basina gebelik kaybi oraninin daha disik
oldugu saptanmistir. Ayrica, 37 yas (zeri kadinlarda Andploidi taramasi icin yapilan PGD’nin PGD
kullanilmayan grupla karsilastirildiginda transfer basina canli dogum oraninin daha yiksek oldugu
saptanmistir. Ancak bu dogumlarda ¢ogul gebelik oraninin da daha fazla oldugu gézlemlenmistir.

Diger calismalardaki verilerle tutuarli olarak genetik bozukluklardan korunma amaciyla PGD
yaptiranlarin blyik cogunlugunu 35 vyas altindaki ve gebelik kaybi hikayesi olmayan kadinlar
olusturmaktadir. Aksine, andploidi taramasi sebebiyle PGD yaptiranlar ise genellikle 37 yas Uzeri
vegebelik kaybi hikayesi olan kadinlardan olusmaktadir. 37 yas lizerindeki kadinlarin embryolarinda
kromozomal anomali orani yiiksek oldugundan, bu gruptaki kadinlara gebelik oranlarinin arttiriimasi
icin PGD onerilmektedir. En az bir embryo transferi ile sonuglanan PGD siklus oranlarininnon-PGD
sikluslarina oranla daha vyiksek oldugunu gormekteyiz. Ayrica PGD sikluslari sonucunda
kryopreservasyona giden embryo orani non-PGD sikluslari ile karsilastirildiginda daha dusik oldugu
gozlemlenmektedir. Bu sonuglar kromozomal bozuklugu olan veya andploid embryolarin PGD ile
ayiklandigi ve bu sebeple kryoprezervasyona uygun daha az embryo kaldigi sonucunu yansitmaktadir.

35 yas altindaki kadinlarda klinik gebelik ve cablidogum oranlarini ayarlanmis oranlarinin PGD
kullanilmayan sikluslarla karsilastirildiginda PGD endikasyonundan bagimsiz olarak daha dusik
oldugu saptanmistir. 35 yas alti kadinlarda PGD’nin faydasiz olma sebebini géstermek icin yeterli delil
olmamasina ragmen erken yas grubunda ortaya ¢ikan infertilite problemlerinin PGD ile Ustesinden
gelinemeyecek kadar kompleks olmasi tezinin bu konuda agiklayici olabilecegini diisinmekteyiz.
35-37 yas grubundaki hastalarda anoploidi taramasi amaciyla PGD yapildiginda, PGD yapilmayan
grupla karsilastirihirsa gebelik akybi oranlarinin istatistiksel olarak anlamli bir sekilde distk oldugu
gozlemlenmektedir. 37 yas Uzeri grupta da anodploidi taramasi amaciyla PGD yapilan grupta PGD
yapilmayan gruba oranla, daha viable ve 6ploid embryonun transfer edilmesinden dolayi, gebelik
kaybi oraninin daha diisik oldugu, ayrica canli dogum ve cogul gebelik oranlarinin da daha yiliksek
oldugu gozlemlenmistir. Bu sebeple anoploidi taramasi sebebiyle 35 yas Uzeri hastalarda PGD



yapiimasi gebelik kaybi riskinin azaltilmasi ve 37 vyas Uzeri grupta ise canli dogum sayisinin
ylkseltilmesi icin faydah olarak gérilmektedir.

NASS sistemi PGD metodlarini kayit altina almasa da “array comperative genomic
hybridization” (CGH) gibi yeni tekniklerin 2011-2012 vyillarindan itibaren siklikla kullanildig
bilinmektedir. Calismamizdaki veriler ileri maternal yastaki kadinlaarda anéploidi taramasi icin CGH
kullanimin faydali oldugunu gosteren randomize calismalar ile uyumludur. Ayrica ¢alismamizdaki
bulgular37 yas Uzerindeki kadinlarda yardimci tGreme tekniklerinin basari sansinin arttirilmasi igin
anoploidi taramasini 6neren rehberleri de desteklemektedir.

Raporumuz neredeyse Birlesik Devletlerdeki ART sikluslarinin hepsini kapsayan ulusal
verilerin kullanildigi ve PGD kullanimi ile buna bagh gebelik sonuglarinin belirlendigi ilk ¢calismadir.
Buna ragmen calismamizda bircok kisitlihk bulunmaktadir. Her ne kadar NASS sisteminde PGD
kullanimi ve PGD endikasyonlari kayit altina alinsa da, 6zellikle PGD diger sikluslarindaki raporlamalar
klinisyenlere bagh olarak farklihk gosterebilmekte ve kesinligi tartismaya acik bir hal alabilmektedir.
Ornegin, diger sebepler olarak siniflandirlan PGD endikasyonlarindaki cesitlilik grubun
heterojenitesini arttirmakta ve yorum yapmakta zorluga yol agmaktadir. Non-PGD grubundaki
hastalarin icerisinde finansal zorluk, mozaisisme bagli yalanci negatif sonuclar gibi sebeplerle PGD
yapilmamis ancak bilinen kromozomal anamalileri ve genetik bozukluklari olan hasalari
icerebilmektedir.

Ayrica, bazi PGD planlanan IVF sikluslarinda embryo gelismemis olabilir ancak NASS sistemi
PGD kullaniminin belirli bir tedavi siklusu icin tasarlanip tasarlanmadigi verisini toplamamaktadir.
Bunun otesinde c¢alismamizda degerlendirilen hastalar blastokist asamasina kadar embryo
gelisebilmis sikluslari icermektedir. Bu da nispeten iyi prognozlu segilmis bir populasyonu temsil eder.
Bir diger kisithlik ise NASS sisteminde embryo morfolojisi ile ilgili verinin olmamasidir. Bu durum
embryo viabilitesini PGD ve non-PGD sikluslarinda karsilastirmamizi engellemektedir. Son olarak
calismanin retrospektif olarak dizayn edilmesi sonuglarimizi etkileyebilecek se¢im yanhligina sebep
olabilir. Ozellikle tekrarlayan gebelik kaybi olan kadinlarda PGD orani yiiksek oldugu icin andploidi igin
yapilan PGD ve gebelik kaybinin degerlendirilmesinde yanhlga yol agmis olabilir.

PGD tekniklerinin karmasikligina bagh olarak, PGD’nin verimliligi kullanilan metottan baska
hasta karakteristikleri, embryo kalitesi gibi bircok faktorden etkilenebilmektedir. NASS biyopsi tipleri,
kromozomal anomali secim protokolleri, embryo-spesifik morfoloji ve kalite, biyopsi icin uygun
embryo sayisi, biyopsi yapilan embryo, PGD sonrasi elimine edilen embryo sayisi ( ORN: kromozomal
anomali veya anoploidi iceren ) ve tani sonuclari gibi verileri kayit altina almadigi icin calismamiz
PGD’nin etkinligini degerlendirme konusunda sinirhdir. Ote yandan farkli PGD metodlarinin farkl
sonuglar vermesi sebebiyle PGD kullanimina bagh olarak gebelik sonuglarinin karsilastirilmasi zor
olabilmektedir. Kapsamli tarama programinin bir parcasi olarak CGH ile yapilan kromozomal
taramanin gebelik oranlarini arttirdigi, ancak daha eski “fluorescent in situ hybridization” (FISH) gibi
yontemlerin kullanilmasinin bu oranlarda bir degisiklige yol agcmadigi bilinmektedir. Ayrica PGD
kullanim orani yuksek olan merkezlerde , PGD kullanim orani disik merkezlere daha iyi sonuglar
gozlenmektedir. Ancak ¢alismamizdaki duyarlilik analizinde PGD oranlari yliksek olan merkezlerdeki
tedavi sonuglari ile PGD oranlari disik olan merkezlerin basari oranlarinda fark saptanmamistir.
NASS onceki IVF sikluslari ile ilgili verileri kayit altina alirken gebelik ve implantasyon oranlarindaki
basariyl arttiran onceki PGD sikluslarini, ardisik iki PGD siklusunda elde edilen 6ploid embryo
sayllarini kayit altina almamaktadir. Son olarak, her klinik tanisal testte oldugu gibi PGD ‘de de
embryolarda her hiicrenin bir kez test edilebilmesi gibi, uygun hiicrelerin elde edilmesindeki teknik
zorluklar gibi sebelerler embryolarda yanlis tani olusabilir. Bu durum da kromozomal anomalisi olan
veya anoploid embryolarin transferi ile sonuglanabilir.

Toplum bazh gozetim sistemindeki yeterli sayidaki kayitlarin incelenmesi ile elde edilen PGD
kullanilan IVF sikluslarindaki tedavi sonuclarinin incelendigi calismamizda, 37 yas altinda PGD
kullaniminin endikasyondan bagimsiz olarak klinik gebelik ve canli dogum oranlari agisindan bir
faydasi oldugunu belirleyemedik. Ancak 37 yas lizeri kadinlarda andploidi taramasi icin PGD
kullaniminin canli dogum ihtimalini arttirdigini gézlemledik. ileri yastaki kadinlardaki bu iyilesmis
oranlarin 24 kromozom analizi kullanan CGH ile gelistirilmis PGD teknigine baglh oldugunu



diisinmekteyiz. Oploid embryolarin belirlenmesi optimal canli dogum oraninin saglanmasini
saglayabilecek elektif tek embryo transferi sansini bize sunmaktadir.

Preimplantasyon genetik test ile genetik olarak etkilenmis c¢ocuk hikayesi ya da ailede
kromozomal anomali o6yklst olan gibi belirli populasyonda tedavi sonclarini iyilestirmemiz
mimkindir. Tedavinin olasi risk ve faydalari IVF tedavisinin glivenligi ve etkinligini optimize edecek
sekilde degerlendirilmelidir. Ote yandan PGD’nin etkinligini anlasilabilmesi icin PGD endikasyonlari,
metodlari ve biyosi yapilan embryo sonuglarinin kayi altina alinmasinin da ulusal ART goézetim
sisteminin  bir parcasi olarak kabul edilmesi 6nemlidir. PGD etkinliginin etkin olarak
degerlendirilebilmesi igin ise iyi dizayn edilmis, prospektif randomize ¢alismalara ihtiyag
duyulmaktadir.



