DERLEME (Review)

GUNDEMDEKI TARTISMA KONUSU:
PREIMPLANTASYON ANOPLOIDi TARAMASI

Kayhan YAKIN, Biilent URMAN

Vehbi Ko¢ Vakfi Amerikan Hastanesi

OZET

Preimplantasyon andploidi taramasi, implantasyonu attirmak ve gebelik kaybi riskini azaltmak beklentisi ile infertil
ciftlere sunulan bir tekniktir. Uzun yillardir yaygin olarak kullanilmasina ragmen, dayandig bilimsel verinin zayifligi
her zaman bir endise kaynagi olmustur. Yeni gelismeler ve yayinlanan birinci diizey kanit niteligini tasyyan ¢alismalar,
bugiine kadar sahip oldugumuz bilgiler ile ¢elisir niteliktedir. Bu yeni bilgiler isiginda konuya yaklasimimizi tekrar
degerlendirmek ve klinik pratigimizde degisiklige gidip gitmemek konusunda bir ortak durus belirlemek fayda olacaktir.
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SUMMARY
HOT TOPIC: PREIMPLANTATION ANEUPLOIDY SCREENING

Preimplantation genetic screening (PGS) is a technique that has been introduced into clinical practice to screen and
eliminate aneuploid embryos form transfer with the intention to improve implantation rates and decrease pregnancy
wastage. Although practiced widely throughout the world the PGS unfortunately has been adopted without being
subjected to rigorous scientific validation. Data from recent prospective randomized trials have shed doubt on the
efficacy of the procedure when used in women with advanced age, one of the target populations for PGS. Other
purported indications for the application of this complicated technique such as recurrent implantation failure and
recurrent spontaneous abortion have not been subjected to randomized controlled trials. For the best interest of

patients, we feel it is timely for a debate regarding the efficacy and safety of PGS.
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PREIMPLANTASYON ANOPLOIDi TARAMASI

Preimplantasyon andploidi taramasi konusunda
ilgi gekici gelismelerle karsi karstyayiz. Ureme sagligi
dalinda yayinlanan dergilerde glindemin ilk sirasina
oturan, yogun bilgi akis1 ve tartigmalarin siirdigii bu
konuda genel bir degerlendirme yapma ve sonuglar
¢ikarma zamanimnin geldigi goriinmektedir. Tartigmalari
tetikleyen olayin 2007 sonunda Mastenbroek ve
arkadaslarinin New England Journal of Medicine
dergisinde yayinladiklar1 ¢alisma oldugunu
gormekteyiz(D. Calisma, uzun yillardir preimplantasyon
anodploidi taramasinin (Preimplantation genetic
screening, PGS) etkinligi ve giivenilirligi konusunda
yasadigimiz belirsizligi, tereddiitlerimizi tekrar
alevlendiren bir tartismay1 baslatmistir. Aslinda on y1li
agkin siiredir yaygin sekilde uyguladigimiz PGS’nin
altinda yeterli tibbi kanit bulunmamasi, 2005 yilina
kadar sadece ikinci veya lgiincii diizey kanit
niteligindeki verilere dayali bir uygulamaya tiim diinya
gibi bizim de dahil olmamiz ilgi uyandiricidir. Yeni
yaymnlanan ve birinci diizey kanit niteliginde sonuglar
sunan galigmalar, teoride ¢cok mantikli gériinen ancak
uygulamadaki basarisi tartigmali olan bu uygulama ile
ilgili ¢ok farkli sonuglar ortaya koymakta ve beklenti-
lerimizin {imit ettigimiz oranda karsilanmadigini
gostermektedir(2-0),

Tartigmalari baslatan bu ¢aligmada Mastenbroek
ve arkadaglar1 randomize kontrollii bir kargilastirma
yaptiklarinda, ileri maternal yas olgular i¢in PGS
uygulamasinin klinik sonuglart olumlu ydnde
attirmadigini, aksine olumsuz ydnde etkiledigini
gostermislerdir. Ardindan , PGS uygulamasia 6nciilitk
eden ve bu konuda genis tecriibeye sahip merkezlerden
gelen elestiriler bu raporu takip etmistir(1.7-9). Aslinda
bu ¢alisma, PGS’ nin beklendigi sekilde basarili
olmadigimi iddia eden ilk ¢alisma degildir. Bu konuda
yayinlanan ilk randomize kontrollii ¢alismada
(Randomized controlled trial: RCT) Staessen ve
arkadaslar1 ileri maternal yas olgularinda PGS
uygulamasinin basariy1 arttirmadigint gostermis-
lerdir(10), Belgika ekibinin bu ¢aligmasi da aym gruplar
tarafindan benzer sekilde elestirilmistir(11). Her iki
caligmaya yoneltilen elestiriler 6zellikle kotii embriyo
biopsi teknigi, ¢ift blastomer biopsisi sonucu olusan
embriyo hasari, suboptimal FISH teknigi ve yetersiz
embriyo kiiltiirii / laboratuar sartlar1 gibi faktdrlerde

odaklanmaktadir.
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2008 yili igerisinde farkli gruplar tarafindan yeni
calismalar yaymlanmistir. Bu yayinlarin hepsi PGS
uygulamasinin klinik sonuglar iizerine olumlu bir etkisi
olmadigini iddia etmektedir. Son on y1l igerisinde PGS
ile ilgili sadece olumlu yénde sonug veren yayinlar
gdrmiis olmamiz ne kadar ilgingse, son donemde ardi
ardma olumsuz ydnde sonug bildiren yaymlar goriiyor

olmamiz o derece ilgingtir.

PREIMPLANTASYON GENETIK TANI (PGD)-
PREIMPLANTASYON ANOPLOIDIi TARAMASI
(PGS) FARKI

Embriyonun preimplantasyon déneminde
incelene-bilmesi iireme saglig1 ve lireme genetigi
dalinda biiytik bir gelisme olarak kabul edilmektedir.
Annede veya babada tanimlanmis tek gen hastaliklari,
cinsiyete bagli gecis gosteren genetik hastaliklar, yapisal
veya sayisal kromozom anomalileri, preimplantasyon
doneminde embriyoda tanimlanabilmektedir. Giiniimiiz-
de ylizden fazla farkli tek gen hastaliginda PGD uygula-
masi yapilabildigini gérmekteyiz. Bu uygulamalar
preimplantasyon genetik tan1 (preimplantation genetic
diagnosis: PGD) olarak adlandirilmaktadir. ESHRE
PGD konsorsiyumu 1999 - 2004 yillar1 arasinda bu
endikasyonlara bagli 4000’den fazla PGD siklusu
yapildigini bildirmektedir(12),

PGD olarak baslayan bu uygulamalar zaman
icerisinde yardimet iireme tekniklerinde (YUT) basariy1
arttirma timidi ile preimplantasyon andploidi taramasi
sekline doniistiirilmiistiir. Bu adaptasyon aslinda
mantikl1 bir teoriye dayanmaktadir. YUT’de basariy1
kisitlayan en 6nemli faktor implantasyon oranlarinin
kasitl olmasidir. Implantasyonda en énemli faktorlerden
birisinin YUT de elde edilen embriyolarda andploidi
oraninin yiiksekligi olduguna inanilmaktadir. Keza
ileri maternal yas olgularinda implantasyon ve klinik
gebelik oranlarinin diisiik olmasindaki en 6nemli faktor
oosit kaynakli andploidilerdir. Dolayisiyla embriyolarin
anoploidi agisindan taranmasi ve &ploid embriyolarin
secilerek transfer edilmesi klinik sonuglarda olumlu
bir etkiye yol agabilir. Bu teori iizerine uygulamaya
gecen PGS tiim diinyada ¢ok yaygin bir kullanim alani
bulmus, implantasyonu arttirici veya implantasyon
basarisizliginin dniine gececek bir yontem olarak kabul
edilmistir.



Andploidi agisindan risk tastyan giftlerde gergek-
lestirilen YUT uygulamalarinda PGS’dan beklentimiz
su sekilde siralanabilir(13),

1. implantasyon ve canli dogum oranlarmi arttirmast
2. spontan gebelik kaybini azaltmasi

3. trizomik gebelik oranini azaltmasi
4

¢ogul gebelik oranlarini azaltmasi

Anodploidi agisindan risk tagidigi ve PGS endikas-
yonu tagidigina inanilan hasta gruplari su sekilde
siralanmaktadir:

1. ileri maternal yas

2. tekrarlayan erken gebelik kayiplari

3. tekrarlayan implantasyon basarisizliklar
4. gsiddetli erkek infertilitesi

Bunlara ek olarak bazi raporlarda anomalili gebelik
hikayesi, kotii embriyo kalitesi ve anormal gamet morfolojisi
de PGS endikasyonu olarak belirtilmektedir (3.

PGS HAKKINDAKI MEVCUT VERILER

A) 2.ve 3. diizey kanit niteliindeki sonuclar
Literatiirde mevcut PGS konulu datanin agirligini
retrospektif kohort analizleri (2. diizey kanit) veya olgu
serileri (3. diizey kanit) olusturmaktadir. Raporlarin
¢ogu yazarlarin secilmis hasta gruplari ile ilgili kendi
tecriibelerini aktardiklar1 gézlemsel g¢aligmalardir. Bu
raporlarda vurgulanan noktalar su sekilde siralanabilir:
1. ileri maternal yas, tekrarlayan erken gebelik kayiplari
ve tekrarlayan implantasyon basarisizliklar gibi
risk faktorlerine sahip olgularda elde edilen embriyolarda
andploidi oram daha yiiksektir(14.30),
2. andploidi oran, tarama igin kullanilan FISH problarinin
sayist ile paralel olarak artmaktadirG1-32),
3. embriyo morfolojisi ve gelisimi, embriyonun genetik
yapisi ile anlamli iligki gdstermektedir(33,34),
4.  embriyo morfolojisi veya blastokist kiiltiirli anoploid

embriyolar: tamamen elimine edememektedir
(33,35,36),

Karsilastirmali ¢aligmalarin ¢ogu retrospektif,
randomize olmayan veya uygun olmayan kontrol
gruplar1 (matched hasta gruplari, teorik modeller,
matematiksel risk hesaplamalari, daha dnceki gebelikler,
cinsiyet se¢imi olgular1 gibi) ile karsilastirilan

¢aligmalardir. Bu ¢alismalarin ¢ogu PGS’nin basarili
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oldugunu vurgulayan belirli gruplar tarafindan
yayinlanmakta, buna karsin kars1 goriis bildiren ¢ok
az sayida ¢alisma goriilmektedir. Keza negatif sonuglu
yazilarin yayinlanmasini giiglestiren bir “publication
bias” olasilig1 da her zaman akilda tutulmast bir faktor

olmalidir.

B) 1. diizey kamit niteligindeki sonuclar

[lk yaymlanan RCT’da 400 olguya ait 289 follikiil
aspirasyonu degerlendirilmistir19). PGS grubunda gift
blastomer biopsisini takiben 7 FISH probu ile (13, 16,
18, 21, 22, X ve Y) andploidi taramasi yapilmistir.
Implantasyon (PGS grubunda %17,1’e karsin kontrol
grubunda %11,5) veya klinik gebelik oranlarinda
(PGS grubunda %16,5’e karsin kontrol grubunda
%10,4) kontrol grubuna gore anlamli bir artig
saptanmamistir. Bu ¢alismanin ardindan yayinlanan
elestirilerde PGS grubunda beklenen basar1 elde
edilmiyor gibi goriinmiis olmasi, kontrol grubunda
daha fazla sayida embriyo transfer edilmesine ve ¢ift
blastomer biopsisine bagli olast embriyo hasarina
baglanmigtir(1 D),

Ikinci galismada 35 yas iizeri, embriyo kiiltiiriiniin
tiglincii gliniinde en az beg adet iyi kalitede embriyoya
sahip olan 39 hasta degerlendirilmis, 21 hasta PGS
grubuna, 18’i ise kontrol grubuna randomize
edilmistir®?). Kisitl say1ida bir hasta grubu ile yapilmis
olan bu ¢alisma sonucunda, nispeten iyi prognozlu hasta
grubunda PGS ile implantasyon veya klinik gebelik
oranlarinda bir artig elde edilemedigi gosterilmistir.
Ancak bu ¢alisma sadece bir sunum diizeyinde kalmus,
hakemli bir dergide yaymlanma-mustir.

Ugiincii galismada, daha 6nce bir tedavi basarisizligt
Oykiisii olmayan 408 ileri maternal yas olgusu PGS ve
kontrol gruplarina randomize edilmis, her iki grupta
da embriyo kiiltiiriiniin 4. glinlinde en fazla iki adet
embriyo transferi yapilmistir(l). PGS grubunda tek
blastomer biopsisi sonrasinda 8 FISH probu ile (1, 13,
16, 17, 18, 21, X ve Y) andploidi taramasi
gergeklestirilmistir. Hi¢ 6ploid embriyo saptanmayan
olgularda, teshis konulamayan embriyolar transfer
edilmistir. Toplamda 434 PGS ve 402 kontrol grubu
olgusunun sonuglari karsilagtirtlmigtir. PGS grubunda
kiimiilatif devam eden gebelik ve canli dogum
oranlarinin, kontrol grubuna oranla anlaml1 derecede
diisiik oldugu saptanmistir (kiimiilatif devam eden
gebelik oranlar1 %25’e karsin %37, canli dogum oranlari
%24’°e karst %35). Bu galisma, yetersiz FISH probu
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se¢imi, muhtemel biopsiye bagli embriyo hasari, biopsi
yapilan embriyo sayisinin azlig1 ve teshis konulamayan
embriyo sayisinin fazlalig1 nedeni ile elestirilmektedir(7-
9). Calismay1 yapan grup, ellerindeki mevcut veri
tizerinde yaptiklar1 yeni bir analizde PGS etkisinin
ilerleyen kadin yasi, gegirilmis gebelik kaybi hikayesi,
semen kalitesi, FSH dozu ve iyi kalitede embriyo sayisi
gibi faktérlere gore bir degisiklik sergilemedigini,
higbir grupta klinik sonuglart olumlu yonde etkileme-
digini gdstermislerdir(38),

Dérdiineii RCT, PGS ve kontrol gruplarina
randomize edilen 53 blastokist transferini degerlendiren
bir interim analizdir. Calismada geng ve iyi prognozlu
hastalarda PGS grubunda gebelik (%50 - %32),
implantasyon (%25,4 - %20) ve canli dogum (%39,3
- %29,2) oranlarinda, istatistiksel olarak anlamli
dereceye ulagmayan bir artis oldugu gézlenmistir(39).

Besinci galismada, 38 yasindan geng hasta
grubunda PGS uygulamasi yapilan ve yapilmayan tek
blastokist transferleri karsilastirilmistir(40). PGS
grubunda (55 olgu) trofektoderm biopsisini takiben 5
FISH probu ¢alisilmistir (13,18,21, X ve Y). Kontrol
grubunda ise (46 olgu) sadece hatching uygulanmistir.
Teorik beklentinin aksine PGS uygulamasi tek embriyo
transferi basarisini arttirmamistir. Gebelik oranlart
agisindan PGS ve kontrol gruplari arasinda anlamli bir
fark gozlenmemektedir (sirasiyla %45,5 ve %60,9
p=0,16). Ayrica PGS gebelik kayb: riskini de
azaltmamustir, keza canli dogum oranlar1 PGS grubunda
kontrol grubundan daha diisiik olarak gozlenmistir
(strastyla %35,7 ve %58,7 p=0,03). Ilging olan bir
diger nokta, uygun sartlari tasimalarina ragmen
¢alismaya onay vermeyen ve hig bir zona manipiilas-
yonu yapilmadan tek blastokist transferi yapilan 554
olguda canli dogum oranlarinin PGS grubundan daha
yliksek olmasidir (sirastyla %48,9 ve %35,7), ancak
bu fark istatistiksel olarak anlam tasimamaktadir.

En son yayinlanan RCT’da ileri maternal yas
grubunda yer alan 56 PGS ve 53 kontrol grubu
olgusunun sonuglari karsilagtiriimisti*D. PGS grubunda
tek blastomer biopsisi sonrasinda 7 FISH probu ile
(13, 16, 18, 21, 22, X ve Y) andploidi taramasi
gergeklestirilmis ve 4. giinde embriyo transferi
yapilmistir. Kontrol grubunda ise 3. giin transferi
gergeklestirilmistir. Klinik gebelik oraninin PGS
grubunda anlamli olarak diisiik (PGS grubunda %8,9
kontrol grubunda %24,5) oldugunun gdzlenmesi lizerine

320 olgu iizerine planlanan ¢alisma erken olarak
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sonlandirilmistir.

Hasta sec¢im kriterleri, ¢alisma dizayni, FISH
teknigi ve embriyo transfer politikasindaki farkliliklar
nedeni ile ¢aligmalarin birarada degerlendirilmesi
miimkiin olmamaktadir. Bu durum galigsmalari, PGS
taraftar1 gruplarin olumsuz sonuglari agiklamak icin
one siirdiikleri kotii embriyo biopsi teknigi, suboptimal
kiiltiir sartlari, suboptimal FISH teknigi ve biopsi
yapilan embriyolar i¢in uygun olmayacak sekilde
yapilan transfer teknigi gibi elestirilere acik hale
getirmektedir. Suboptimal teknikler nedeni ile
uygulamanin etkinligi oldugundan diisiik goriiniiyor
olabilir*2). Ne var ki teknik noktalar ile ilgili karsilas-
tirmali randomize ¢aligmalar bulunmamaktadir. Oysa
teknigin tiim diinya laboratuarlarinda standardize ve
optimize edilmesi gerekmektedir. Teknik standardi-
zasyon gerceklestirilmedigi siirece ¢ok iyi dizayn
edilmig RCT sonuglarinin bile yorumlanmast tartigmal
kalacaktir(*3),

PGS uygulamasinda teshis konulamayan embriyo
orani da oldukga biiyiik 6nem tagimaktadir. Masten-
broeck grubunun galismasinda teshis konulamayan
embriyolarin orani tiim diger serilerden daha yiiksektir
(%20’ye karsin ESHRE raporunda %14)(1). Teshis
eksikligi ve hatalar1 PGS etkinligini kaginilmaz olarak
etkileyecektir. Colls ve ark’nin onerdikleri teshis
konulamayan embriyolarin tekrar degerlendirilmesine
imkan taniyan teknik bu konuda ¢dziime yardimci
olabilecek gériinmektedir(4),

Diger 6nemli bir konu, embriyonun biopsinin
olasi zararlaridir. Birden fazla blastomerin uzaklagtiril-
masinin embriyoya ciddi bir hasar verdigi diisiiniilmek-
tedir(1145). Ancak bu konudaki goriisler geliskilidir*).
Goossens ve ark’nin ¢alismasinda gift blastomer biopsisi
sonrasinda blastokist gelisim oranlarinin azaldigi, ancak
implantasyon ve canli dogum oranlarinin ise etkilenme-

digi gosterilmistir*7),

PGS KiMDE FAYDALI OLABILIiR

flerleyen maternal yas ile birlikte embriyolarda
kromozomal anomali oran1 artmaktadir(13.29,31.33),
Oosit ve embriyo morfolojisi, klivaj patterni veya
blastokist geligimi bu olgularda kromozomal anomaliye
sahip embriyolar1 tamamen elimine edemedigine gore,
elimizdeki en etkin ydntemin PGS oldugunu kabul
etmeliyiz(22:36.48)  Bu 6zellikleri dolayisiyla ileri



maternal yas hasta grubunun PGS i¢in en ideal aday
oldugu diisiiniilebilir. Retrospektif olgu serileri ve
deskriptif raporlar PGS ile gebelik ve implantasyon
oranlarinda artig, trizomik gebelik oranlarinda ise
azalma bildirmektedir(23). Ancak RCT’lar bu sonuglar
desteklememektedir. Munne ve ark’nin galismasinda
bu grupta PGS klinik sonuglarda bir iyilesme elde
edilebilmesi igin ¢iftin en az 8 fertilize oosite sahip
olmasi ve daha dnce basarisiz bir tedavi hikayesi
olmamasi gerektigi gdzlenmistirC). Muhtemelen ileri
yasa ragmen over rezervi ¢ok iyi korunmus olgularda
PGS embriyo seciminde bir avantaj saglayarak klinik
sonuglarda bir iyilesme yaratabilmektedir. Ancak ileri
yas grubundaki hastalarin kaginda bu derece iyi over
yaniti alabildigimizi tartismak gerekir.

Tekrarlayan implantasyon basarisizlig: (TIB)
multifaktorial bir etyolojiye sahip komplike bir tabloyu
tanimlamaktadir(49:50), TIB etyolojisinde embriyo
gelisim kusurlari (genetik anomaliler, zona kalinlagmasi
ve suboptimal kiiltiir sartlar1) endometrial reseptivitede
azalma (uterin kavite anomalileri, ince endometrium,
adheziv molekiillerin ekspresyonundaki anomaliler)
immiinolojik faktorler , trombofililer ve multifaktorial
etkenler (endometriozis, hidrosalpenks ve suboptimal
ovarian hiperstimiilasyon) gibi ¢ok sayida faktor tek
basina veya birarada rol oynayabilir®®1). Embriyonik
andploidi, patofizyolojiyi tek basina agiklamakta yeterli
kalmamaktadir. Keza PGS uygulamalari ile elde edilen
sonuglar da olduk¢a degiskendir(17.18.21,24,52,53)
Bugiine kadar TiB olgularinda PGS uygulamasi iizerine
yapilmis olan tek randomize ¢alismada 19 hasta
degerlendirilmis ve klinik sonuglarda bir iyilesme
gbzlenmedigi rapor edilmistir(54). Platteau ve ark.
multivariant lojistik regresyon analizi seklinde
gergeklestirdikleri bir ¢alismada bir TIB olgusunda
PGS sonrasinda embriyo transferi uygulamasi sansina
sahip olmak i¢in hastanin en az 10 metafaz-1I ve 8
normal fertilize oosite sahip olmasi ve en az 6 adet
embriyoya biopsi yapilmig olmasi gerektigini ortaya
koymuglardir(26). Kendi gézlemimiz de benzer sonuglar
ortaya koymaktadir. Klinigimizde tekrarlayan
implantasyonbasarisizligi yasayan 140 olgu iizerinde
gergeklestirdigimiz randomize olmayan paralel grup
¢aligmasinda PGS uygulamasinin implantasyon, klinik
gebelik ve canli dogum oranlarini arttirmadigi, hatta
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte diisiirdiigii gdzlenmistir(*8),

Tekrarlayan spontan abort (RSA) olgular1 da
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oldukca heterojen bir grup olusturmaktadir. Abort
materyalinin karyotip incelemesinde kromozomal
anomali saptanmus ise, YUT sirasinda PGS uygulamasi
mantikli gdrinmektedir. Ancak olgularin gogunda RSA
etyolojisi tanimlanamamaktadir(35), Retrospektif olgu
serileri ve matematiksel risk hesaplari, daha 6nceki
gebelik hikayesi veya uygun olmayan kontrol gruplari
ile yapilan karsilastirmalar PGS lehinde sonug
bildirmektedir(?2:27), Ancak heniiz elimizde RSA
olgularinda PGS uygulamasi ile devam eden gebelik
veya canli dogum oranlarini arttigini gdsteren hicbir
bilimsel kanit bulunmamaktadir.

Benzer sekilde siddetli erkek infertilitesi olgu-
larinda da PGS uygulamasinin faydasini gosteren
herhangi bir bilimsel kanit yoktur. Literatiirde bazi
ozellikleri dogrultusunda segilmis 6zel hasta gruplari
iizerindeki PGS deneyimlerini yansitan olgu serileri
mevcuttur(18,56-58) By ¢alismalarda segilmis hasta
gruplarinda embriyolarda andploidi oraninin daha
yiksek oldugu vurgulanmaktadir. Ayni sekilde
testikiiler sperm kullanim1 da embriyolarda andploidi
oranini arttirmaktadir(23-59). Ancak PGS sonrasinda
klinik sonuglarda iyilesme oldugunu gdsteren bir

karsilastirmali randomize ¢alisma bulunmamaktadir.

Sorular

Yeni veriler 15131nda cevaplanmasi gereken bazi
sorular oldugunu gérmekteyiz. Elimizdeki veriler
tatminkar ve bilimsel agidan yeterli midir? Hangi veriler
bizi yonlendirmelidir, RCT sonuglari mi, hali hazirda
PGS uygulayan merkezlerin yayinladiklar: tanimlayici
veriler mi? Sahip oldugu bazi 6zel sorulara karsin
hala RCT en giivenilir veri kaynagi, en giivenilir
bilimsel kanit olma 6zelligini korumaktadir. Bu
durumda su soruyu kendimize sormaliyiz; infertil
ciftlerin beklentilerini karsilamaya c¢alisirken PGS’y1
klinik sonuglar arttirdigina inanarak goniil rahatligi
ile hastalarimiza sunabiliyor muyuz? PGS endikasyonu
tasidigina inandigimiz hastalarda nasil bir yaklasim
sergileyecegiz? Ureme saghg ile ilgilenen hekimler
olarak bu sorulara birarada ortak bir yanit bulmamizda
ve ortak bir tavir sergilememizde fayda olacaktir.
Ulkemizde de andploidi taramast uygulayan merkez-
lerde bilimsel ve teknik standardizasyon igin gerekli

adimlarin  kisa siirede atilmasi uygun olacaktir.
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