DOSYA: TIPTA TEKNOLOJININ KULLANIMI
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nfertilite bUtin didnyada ¢ok boyutlu

olarak biyolojik, psikolojik, ekonomik,

etik, moral, yasal ve sosyal agidan,

ayrica kadin ve de erkek agisindan

énemlidir. Dtinya Saglik Orguitt (DSO)

verilerine goére halen dinyada 50-80
milyon kadinin infertilite problemi oldugu
dustinulmektedir. Turkiye Istatistik Kuru-
mu (TUIK) verilerine gére de tlkemizde
dogurganlik gagindaki 12 milyon kadinin
yaklasik bir milyonunun infertilite soru-
nu oldugu varsayiimaktadir. Ozellikle
Ulkemiz kadinlarinin bu konudaki yuku
sosyokUlturel nedenlere bagli olarak gok
daha fazladir. infertilite nedenleri olarak:
erkek % 40, kadin % 40, her ikisinde
% 10 ve nedeni agiklanamayan % 10
olarak soylenebilir. Aslinda, saglikli
bir aile ortaminda gelisecek saglikl bir
bebegdin dogumu amacit ile gelistirilen,
tUp bebek yontemi, laboratuvarda insan
embriyosunun gelismesini saglamasi ile
bircok yeni arastirmaya ve uygulamaya
da zemin hazirlamigtir. Bu kompleks,
hassas, inaniimaz bir dinyaya kapi
acan teknik, insan ile ugrasirken, aile,
nesiller, toplum ve dunya vyapisini
bircok ydonden etkileyecek sonuglara
da gebedir. Ulkeler gesitli diizenleme-
lerle, islemlere ve arastirmalara ¢ok
yonlU yaklagsim gostermektedir ve her
gecen gln yeni dizenlemeler yapiima
ihtiyaci da gindeme gelmektedir. Bu tip
duzenlemelerin yapiimadigr Ulkelerde,
uygulamalarin siniri da belirlenememek-
tedir. Cocuk sahibi olmak i¢in her turlt
riski gbze alma psikolojisinde olan ¢iftler
ya da bireyler i¢in sinirlarin énemi de
kalmayabilmektedir. Ulkemizde de 2010
yiinda “Uremeye Yardimci Tedavi Uy-
gulamalar ve Uremeye Yardimci Tedavi
Merkezleri Hakkinda Yénetmelik”ile bu
alanda yapilan duzenlemeler, atiimis
cok 6nemli bir adimdir. TUp bebek,
gelisen teknolojinin, insan saghgi ve
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nesillerin saghgini etkileyecek énemli
konumda oldugunda , ¢ok dikkatli ve
hassas deg@erlendiriimesi gerektiginin
cok etkili bir uygulamasidir.

Gilincel durum

Vicut diginda déllenme ydnteminin
basariimasi ve sonrasinda hizla geli-
sen yontem ve teknikler ,cocuk sahibi
olmak isteyenler icin cok degisik ufuklar
acarken pek c¢ok etik, yasal, psikolojik,
sosyolojik vb. problemi de beraberinde
getirmigtir.

Giiven

TUup bebek basarisi, gebelik ve canli
dogum elde etme seklinde belirtiimesine
ragmen IVF guvenligi ile ilgili sorular
hala devam etmektedir. IVF islemindeki
gecirilen basamaklarin her biri, uzun ya
da kisa vadeli saglik riskleri tasimaktadir.
Annede kullanilan ilaglar, oosit, sperm
ve embriyo Uzerine yapilan islemler,
laboratuvar ve kultdr ortamlarinin etkileri
gibi dogal olmayan gelismelerin anne
ve bebek Uzerine etkilerinin olmamasi
muUmkUn gérinmemektedir.® Germinal
ve embriyonik safhadaki programlanma,
genetik, epigenetik ve cevresel faktorler-
le etkilenmekte ve dolayisiyla gocugun
buytme ve gelismesini etkilemektedir.
Cogul gebelikler, erken dogum, disuk
dogum agirhigi ve fetal gelisme geriligi
gibi sonuclar da IVF gebeliklerini ve
bebekleri sikintiya sokmaktadir. Transfer
edilen embriyo sayisi arttikca basari
artarken cogul gebelik oranlarinda
da artiglar olur. Bir embriyo transfer
edildiginde gebeliklerin % 2,5'u cogul
gebelik iken, 2 embriyo transferinde %
33 ikiz ve % 1 e yakin U¢Uz ve Uzeri ge-
belikler olmus, 3 embriyo transferinde bu
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oranlar % 29 ve % 4 olarak deg@ismistir.®
Cogul gebeliklerle birlikte maternal ve
fetal riskler artmaktadir. Bu neden ileri
sUrdlerek, Uguz ve Uzeri gebeliklerde
fetds sayisini azaltma islemleri — bazi
fettslerin digerleri lehine yasama veda
etmesi, pek ¢cok soru ve sorunu da
beraberinde getirmektedir. Genel olarak
tUp bebek gebeliklerinde, tekiz de olsa,
dogal gebeliklere gore, erken dogum,
gestasyonel diyabet, plasenta previa
gibi problemler daha siktir. Dogumsal
anomalilerde ufak da olsa bir artis
oldugunu gosteren calismalar vardir.
Langerhan histiositozisi, Prader —Willi,
Beckwith-Wiedemann ve Angelman
Sendromu gibi ¢ok nadir gérdlen imp-
rinting bozukluklarinin arttigina da dikkat
cekilmistir . Ayrica bu ¢ocuklarin ileriki
yaslarda, obezite, diabetes mellitus gibi
hastaliklara daha yatkin olduklari bilgileri
de literaturde yer almaktadir . Cocukluk
cagi kanserlerinde artis olmasi, fertilite
sorunlari da diger incelenen konulardan
biridir. IVF ¢ocuklarinin uzun sureli
takiplerinin sonuclari hakkinda bilgiler
de yetersizdir. 1981-1990 yillarinda,
Amerika'da, IVF sonucu dogan, geng
eriskinlerin saglik problemleri ve yagsam
kalitesinin tarandigi yeni bir calismada
-ki bu dénemde mikromanipulasyon ya-
pllmamaktaydi- 25 yasina kadar yasam
boyu klinik depresyon,dikkat eksikligi-
hiperaktivite hastaligi prevalansi genel
populasyona gére yuksek bulunmustur.
Kardiyometabolik ve solunum sistemi
morbiditeleri de bu grupta artmig gérin-
mektedir. IVF neslinin fiziksel, psikolojik
ve sosyal olarak iyilik hali; ebeveynlerinin
subfertilitesi, ebeveynlerin stresleri,
ebeveyn cocuk iliskisi, IVF yapildigini
saklama girisimleri gibi diger faktorlerle
de etkilenmektedir. Neticede IVF nes-
linde psikososyal problemler daha sik
rastlanmaktadir.-®



Psikolojik yiik

YUT, inferilite tedavisi icin genis imkanlar
acarken hastalar igin de ayri psikolojik
yUkler getirmistir. Pek c¢ok c¢ift igin,
YUT, cocuk sahibi olabilmek yolunda
son, en iyi segenek olmaktadir. Uzun
sUren tedavilerin netice vermemesiyle
psikolojik, fiziksel ve finansal agidan
yorulmus ciftler, yine de bu yeni tek-
nolojinin varligiyla yeniden Umitlenir ve
yeni birtakim duygu firtinalarinin igine
girer. YUT, yuksek teknolojisi ile stresli
bir atmosfer olusturmaktadir. Maliyet yUk-
sek, basari sansiise nispeten dusuktur.
Tdm infertilite tedavileri streslidir ama tip
bebek tedavisi en streslisidir. Basarisiz
sonucglanan bir siklus sonrasi hemen
hemen tum ciftlerde akut depresyon
gelismektedir. Bu dénemde ebeveynlere
her basamakta, ayri destek ydntemlerinin
gelistirimesi de YUT basarisi icin ¢ok
onemlidir.”

Teknik ilerlerken bliylik pazarlar

YUT'te, bagarilarin arttinimasi adina, ilag
sektdrinde oosit ve sperm sayi ve kalite-
sini arttirmak icin cok gesitli farmakolojik
maddeler gelistiriimeye calisiimaktadir.
USG sistemleri, gelisen mikroskoplar,
normal spermin hassas secim yontemleri,
inkubasyon ve embriyo kdltir ortamlarin-
da yapilan degismelerle embriyo olusum
ve gelisimi, arttinimaya calisiimaktadir.
Ticari olarak Uretilen kdlttr ortamlarinin
bilesimi tam bilinememesi ve génderilen
Urdnler arasinda farkliliklar olmasi da ayri
konudur. Embriyo kalitesini belirlemek
igin kulttr ortamlarindaki metabolitle-
rin incelenmesi de kullaniimaktadir.
1990’larin sonunda lazer kullanimi ile
asiste hatching de rutine girmistir . Basari
arttirma icin kullanilan bu yoéntemler,
uzun vadede, ebeveynlerin ve bu neslin
saghgr ve gelisimi konusunda sorular
da beraberinde getirirken, gereken
hassas teknoloji ve sistemler, ekono-
mide énemli bir pazar payina sahiptir.
Yéntemin uygulanmasi igin tup bebek
endikasyonlarinda genisletmeler yapilip
bu pazara hizmet eder hale gelmek
mUmkUndUr. Tibbi bir alanin ticarilesmesi
cok kolay hale gelmektedir. Diger bir
boyut da arastirma halinde olan, etki
ve guvenirliligi dogrulanmamis tetkik
ve tedavi ydntemlerinin kullaniimasi ve
mucize olarak sunulmasidir.¢®

Teknige ulagsma imkani

Tup bebek imkéanlarina ulasmada
Ulkelerin  saglik sistemi destekleri
dunyada farkliliklar géstermektedir. Bu
teknige ulasmada Ulkelerin belirledikleri
tUp bebek endikasyonlari ve gerekleri
ile ekonomik durum en belirgin etkiyi
olusturmaktadir. Ayni tlkede, saglik du-
zenlemeleriyle de alakali olarak yénteme
ulasmak maddi glice ve devlet-sigorta

destegine bagl olarak degismektedir.
Genelde 6zel sigortalar bu yontemi
sigorta kapsamina almak istememek-
tedirler. Teknik acidan ileri ve hassas
bir yontemde cesitli basamaklarda
verilen hizmet, kullanilan malzeme ve
sartlar, maliyeti yUkseltmekte, basari
sansinin % 100 olmamasi da ekstra yuk
getirmektedir. Islem sonrasi gergeklesen
cogul gebelikler, gebelik takibinin ézel
olmasi, fetal risklerin artmasi, yenido-
gan yogun bakim Unitelerinde takip
gereksinimi ve gocuk igin 6zel bakim
ihtiyaglar da ayr finansman destekleri
gerektirmektedir. Bu konuda hikdmetler,
eldeki imkanlariyla karar almak zorun-
da kalmaktadir. Secilmis tek embriyo
transferinin yayginlastiriimasi, gelismis
Ulkelerde daha ¢ok giindemdedir. Tek
embriyo transferi ile elde edilen basa-
rilar, ailenin sahip oldugu maddi gugc
ve devlet destegi, kimi zaman ciftleri
birden fazla embriyo transferi icin israrli
hale getirmektedir.Tlp bebek ydnteminin
uygulanmasi tibben gerekli ama maddi
kaygilardan ya da bagska sebeplerden
yonteme ulasamayan ailelere nasil
katkida bulunulmasi gerekliligi de ayri
bir sorudur.®

Donasyon

ik tlp bebek dogumu, ardindan 1984
te ilk donasyon bebeginin dogmasi,
1990 da ik defa PGD ile cinsiyet tayini
yapilarak belirlenmis bebegin dogumu
ve beraberinde gelisen teknikler ve
uygulamalar, aile ve toplum yapisina
etkileri yaninda, hayat ne zaman baslar
sorulariyla embriyo ve cocuk haklarini da
yogun bir sekilde glindeme getirmistir.
Gamet ve embriyo bagisi, ne olursa
olsun gocuk sahibi olmak durtisinde
olan ¢iftler igin ayri bir se¢cenek olmustur
ve tek ebeveynli aileler, homoseksuUel
aileler gibi, aile modellerinin degismesini
ve yayginlasmasini da kolaylastirmistir.
Bir 6érnek vermek gerekirse;lezbiyen
ciftlerde aile paylasimi taklidi icin bir
partner ovumunu verirken donér spermi
kullanarak olusturulmus embriyoyu ta-
sima isini digeri yapmaktadir. Béylece
“yeni bir aile” modeli olusmustur. Donér
kaynaginin bilinmesi ya da bilinmemesi
de ayri bir tartisma konusudur. Ortak
dondr kaynagl, Ulke sinirlarini asan
uygulamayla dinyada donér kardesler
olusturmustur. ileride bu kardesler
arasindaki evlilikler nasil olacaktir?
Donér kaynagi olan kisilerdeki potansiyel
hastaliklarin bu nesle aktariimasi da farkli
bir problemdir. Donér neslinin genetik
ebeveynini bilme ihtiyaci ve yasadiklari
psikososyal problemlerin  boyutlar,
ailenin bu islemi gizlemek istegi gibi
tablolar ayr bir alan ve terapi konusu
olmustur.?® Qosit ve embriyo kalitesini
yukseltmek icin yapilan ntkleer ve sitop-
lazmik transfer gibi yeni yontemler diger
bir donasyon sekli olmakta ve bu sekilde

de genetik materyal aktarilabilmektedir.
Boylece embriyonun ayri bir ebeveyni
de olmaktadir, cok ebeveynli nesiller
gelismektedir. Bazi hastaliklarin gide-
rilmesine ¢alisilirken, hesapta olmayan
birtakim hastaliklarin ortaya ¢cikmasi da
kolaylagabilmektedir.(®

Kiralik anneler

Uterus problemi olan kadinlarda kendi
ya dakiralik annenin oositleri kullanilarak
gelistirilen embriyolari tagiyan ve onunla
bir gebelik gecirip dogumunu gercekles-
tirdikten sonra gocugu isteyen ¢ifte veren
anne modelleri de Uremeye yardimcl
olarak sunulmustur. Bu isi yapan kadinin
durumu, gocugun durumu, gebelik ve
dogum riskleri, haklar ve sorumluluklarin
sinirlari gibi pek ¢ok problem de ciddi
boyuttadir. Izin verilen yerlerde, torununu
doguran anneler; gebelik sirasinda
zarar goéren tasidigr cocugu vermek
istemeyen kirallk anneler; hasta dogan
¢ocugu almak istemeyen ebeveynler;
degisik aile modellerinin gelismesi vb.
birgok 6rnekler sik yasanmaktadir.™

Embriyo secerken

Tek embriyo transferi icin embriyoyu
secerken preimplantasyon genetik
tarama(PGS) kullanilabilmektedir. So-
nuglarin gavenilir olmasi icin embriyo
biyopsisi ile 2 blastomer alinmasi emb-
riyoyu etkilemekte, gebelik bagarisini
dustrebilmektedir ve uzun vadede,
cocuklarda ne etki yapacagl da net
bilinmemektedir. Biyopsi islemi sirasinda
embriyoya verilen zarar, teknigin ve FISH
analizinin yeterli olmayigi, embriyonun
icinde bulundugu biyolojik ozellikler-
mozaik yapida olmasi PGS etkinliginin
azalmasina neden olmaktadir.(2-19
Preimplantasyon genetik tani(PGD),
bilinen bir kalitsal problemi tasiyan
embriyolarin belirlenip ekarte edilmesi
icin kullanilan bir yéntemdir. Kalitsal
problem tanimi gtin gectikge degismekte
ve endikasyonlar genislemektedir. Ha-
yatla bagdasmayan hastaliklar yerine
eriskin dénemde gorilebilecek hastalik
genlerini tasiyan (kanser, sizofreni, FMF,
ailesel polipozisvb) embriyolarin da
atilmasi giindeme gelmistir. Saglikli nesil
derken miukemmel nesil, irk islahi gibi
sonuglara dogru mu gidiimektedir?Diger
bir kullanim alani da, doku nakli gereken
hasta bir cocuk icin HLA uyumlu kardes
secimidir. Bu sekilde HLA’sI uyusmayan
ama saglikli olan embriyonun imhasi,
HLA uyumlu ama bagka yonlerden sag-
liksiz embriyonun segimi mumkundur.
Ustelik secilen embriyo sadece HLA
uyumu agisindan segcildigi icin baska
kalitsal problem taslyip tagimadigi da
bilinememektedir. Kendi blyuk kardesi
icin secildigini bilen bir cocugun psi-
kososyal gelisimi nasil olur? Cinsiyet
kromozomunun belirlenmesi ile istenme-
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yen cinsiyetteki embriyolarin imhasi da
ayri bir boyuttur.Peki, bu genetik tarama
ile hasta ya da ise yaramaz damgasi
vurulan embriyolarin imhasina kim karar
verecektir? Embriyonun kendi yasama
hakki dikkate alinmayacak midir?

Fertilitenin korunmasi

Kriyobiyolojideki ilerlemelerle gelecekte
kullanim icin gamet ve doku dondurma
seceneklerinin de sunulmasi, dzellikle
kanser hastalari olup tedavi sonrasi
gonadlarin etkilendigi durumda dreme
potansiyelinin korumasi agisindan ufuk-
lar agmistir. Sperm dondurma islemleri
uzun sUredir yapilmakla birlikte oosit
ve over dokusu dondurma islemleri
konusunda islemin mukemmellesmesi
agisindan arastirmalar, hala yogun olarak
devam etmektedir. Doku ve hucrelerin
kendi sahipleri tarafindan kullaniimasi
yaninda, olusturulan bankalarla donas-
yon i¢in kullanilmasi da mumkun hale
gelmistir. Kanser hastalarinin tedavi
sonras! sUrvileri degisik olacagindan,
vefat oldugu durumlarda dondurulmus
hicreler vasitasiyla dogan ¢ocuklarin
durumu, bu htcreleri 6rnegin spermi
kullanarak hamile kalmak istekleri,
karsilasilan problemlerden birkagidir.219
Oosit ya da over dokusu dondurma
secenekleri, kariyer vb. sebeplerle
cocuk sahibi olmayi ertelemis kadinlar
icin de umut olmustur. Over dokusunun
ya da oositin geng yasta dondurularak
bu yénde fertilitenin korunmasi istene-
bilmektedir. Cocukluk cagi ve adolesan
dénemi kanserlerin tedavilerinde %15
oraninda sonraki Ureme potansiyelinde
problemler olma riski ortaya gikmaktadir.
Gamet ve gamet dokularinin tedavi
Oncesi dondurulmasi, teknik 6zellikleri
yaninda ¢ocuk ve ailesini de i¢ine alan
psikolojik, sosyal, etik, hukuki konulari
da glindeme getirmektedir. Prognozu
kot olan hastaliklarda veya rekurrans
durumlarinda dondurulmus gamet ve
dokularin akibeti ne olacaktir?’Gamet
ve gamet dokularinin dondurulma tek-
niklerine bagli olarak zarar gérebilmesi
ve buna bagli olarak gelecek nesillerin
sagliginin ne olacagi hala netlesmemis
bir konudur. Maksimum saklama suresi
de henuz net degildir.

Kok hiicre ve klonlama

1998 yilinda erken embriyonik dénemde
embriyonik kdk hicrelerin elde edilmesi,
1997 yilinda bir koyunda gerceklestirilen
ilk erigkin hucre kopyalamasi sorulara
yenilerini eklemistir. Embriyonik kdk hiuc-
reler, blastokist safhasindaki embriyodan
elde edilmektedir. Elde edilen htcrelerin
uygun kdlttr ortamlarinda gelistiriimesiy-
le tedavi amacli kullanimi gindemdedir.
Hucre elde edilme ydntemi, embriyo
mudahalesi, embriyonun kullaniimasi,
6jenik amaclarla kullanimi tartigilan
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konulardir. Burada, embriyo kimligi en
onemli noktadir.. K&k hucre arastirmalar
yogun bir sekilde devam ederken tedavi
eksenli net cevaplarin alinmasi igin de
zamana ihtiyag vardir.519 Ureme amacgli
klonlama dunyada kabul gérmemistir.
Ama tedavi amagli klonlama-kopyalama
islemlerinin izin verildigi Ulkelerin sayis|
artmaktadir. K&k hiicre nukleus transferi
ile gerceklestirilen embriyonik kdk hiicre
teknolojisi, alici reddini engelleme igin
bir yol olarak ortaya ¢cikmigtir. Bu sekilde
meydana gelen embriyonun tanimi nasil
olacaktir? Bu igslemin yapilabilmesi icin
oosit kimden ve nasil elde edilecektir?
Insan-hayvan hibrid embriyolarin
gelistiriimesi de gindeme gelmis, on-
celeri bastan yasaklanirken sonradan,
bu embriyolarin sadece arastirma amagl
kullaniimasina izin veren Ulkeler olmustur.
Bu sekilde gelismeler hangi noktaya
varacaktir? Simdi, bircok yonleriyle ele
alinmasi gereken bu harikulade tup
bebek teknigi nedir, nasil yapilmaktadir,
kisaca bahsedelim.

Teknik bilgiler

Cesitli tedavi ydntemlerinin  sonug
vermedigi olgularda, ¢zellikle dollenme
olayinin gerceklestigi tubalarda, problem
olanlarda vicut diginda doéllenme (in
vitrofertilizasyon) imkanlari arastirimistir.
1878'den itibaren memeli yumurtalari
ile baglayan denemeler, 1950'li yil-
lardan sonra fertilizasyondaki énemli
basamaklarin kesfi ile hiz kazanmisg,
ingiltere’de Robert Edwards'in istikrarli
laboratuvar galigmalari ve PatrickSteptoe
ile klinik olarak ortak birlestirilen, birgok
caydirici etkene ragmen yilmadan sur-
durdlen ¢alismalar sonucu, dinyada
in-vitrofertilizasyon yani tip bebek uygu-
lamasi ile ilk bebek 1978'de ingiltere’de
dogmustur. Bu basar! ile bu gin 86
yasindaki Ingiliz doktor Robert Edwards,
2010'da Nobel Tip Odulirnt almaya layik
gorilmustir.(7® insanin in vitro olarak
dollenmesi belki de “hi-tech” alaninda
bilimin kullaniimasinin ilk érneklerinden
olmustur. Beraberinde ultrason-mik-
roskop gibi yeni teknolojilerle, embriyo
biyopsisinin gerceklestirimesiyle, ge-
netik gelismelerle, fertilizasyon ve erken
embriyo gelisimi konusundaki bilgiler
hizla artarken gebelik bagarisi % 5'lerden
% 50’lere kadar ¢ikmis ve cesitli alan-
larda bu teknigin kullanimi da gindeme
gelmistir.Buglne kadar dunyada bes
milyona yakin bebek Uremeye yardimci
yontemlerle diinyaya gelmistir. Ulkemiz-
de ilk tlp bebek merkezi Izmirde, Ege
Universitesi Tip Fakultesi’nde, 1987'de
kurulmustur. Bugtin ise Turkiye'de 2010
verilerine goére 121 merkez, Saglk
Bakanligrndan ruhsatlandiriimig olarak
calismaktadir.Ulkemizde devletin de belli
sayida siklusa destek vermesini takiben
yillik ortalama olarak 20-40 bin ¢ift YUT
(yardimla Greme teknikleri) merkezlerine

basvurmaktadir.® ¥ Tlp bebek, oositin
vicut disinda ¢esitli yollarla islenmesini
saglayan birgok teknigiicine almaktadir.
Bu yontemde birbiriyle koordine gitmesi
gereken, cesitliilaclarla overstimulasyo-
nu, oositlerintoplanmasi, laboratuvarda
spermle fertilizasyonunun saglanmasi,
embriyolarin kilttre edilmesi ve uygun
zamanda embriyolarin uterusa transferi
seklinde birkag safha vardir. Bugun, artik
Amerika ve Avrupa'daki dogumlarin %
1-3'0 tup bebek gebelikleridir. IVF, ilk
olarak tubal obstriksiyon nedeniyle olan
infertiliteye bir ¢ézim olarak gelismisken,
bugun infertilitenin cogu nedeninde
uygulanan bir ydntem olmustur. Diger
tum tedavi ydntemlerinin etkin olmadigi
durumlarda son basamak tedavi seklinde
yerini almistir.IVF basarisi da, bir kismi
islem sirasinda ortaya ¢ikan c¢esitli fak-
torlere baghdir. Anne yasi gok dnemlidir.
2007°de bildirilen Amerika raporlarina
gore, canl dogum orani 35 yas alti ka-
dinlarda % 40, 35-37 yasta % 30, 38-40
yasta % 20, 41-42 yasta % 11, 43-44
yasta % 5civari olarak verilmistir.® islem
oncesi giftlerin ayrintil degerlendirilmesi
sonrasinda isleme overstimulasyonu ile
baslanir. Cesitli ilac kombinasyonlari
kullanilarak, ultrason ve biyokimyasal
analizlerle kontrol edilerek folikuller
hazirlandiktan sonra, oosit toplama
islemi planlanir. Over stimulasyonunda
en ciddi yan etkisi, overlerde buytme,
karina sisme, hizli kilo alimi, hemodina-
mik bozukluklar, yogun asit, solunum
bozuklugu, oligtri, renal yetmezlik,
tromboemboli vb. ile giden hayati tehdit
eden agir tablolara (%1) kadar degisen
klinik spektrum goésteren ovarian hipers-
timulasyon sendromudur(OHSS).9
Qosit toplama, hafif bir anestezi altinda,
transvaginalultrason esliginde vaginal
yoldan aspirasyon igneleri ile, uygun
basingta vakum uygulanarak folikdl
sivisi ve dolayisiyla oosit aspire edilir.
Ayni zamanda, embriyolog, mikroskop
altinda oosit kontrolU yapar.Sikluslarin
% 0,5-1 inde folikdl gelisimine ragmen
oosit elde edilememesi sz konusudur
(Emptyfolliclesendromu).® Oosit topla-
ma isleminde, vaginadan giris yerinden,
overden veya gesitli pelvik damarlardan
kanama, hematom, infeksiyon, Kkist
rdptdrd, lumbosacralosteomyelit gibi
komplikasyonlara rastlanabilmektedir.
Laboratuvarda, oosit maturitesi deger-
lendirilir . Standart IVF tekniginde her
bir oosit 50-100 bin hazirlanmig motil
sperm ile 37 C'de % 5 veya 6 CO2 ve
% 98 nem gibi cok hassas ayarlanmasi
gereken ortamda 12- 18 saat inkube
edilir. Oositler, inseminasyondan yaklasik
18 saat sonra fertilizasyon-doéllenme
acgisindan kontrol edilir. Bu iglemle
elde edilen fertilizasyon orani % 50-70
civarindadir.1992 yilinda, bir sperm ile
yumurtanin mikroskop altinda birlestiril-
mesi ile fertilizasyon ve gebelik gercek-
lestiriimesi, yani intrasitoplazmik sperm
enjeksiyonu (ICSI, mikroenjeksiyon),tip



bebek basarisini arttirmistir. Ejakulatta
sperm bulunamayan hastalarda 1995
yilinda testislerden sperm ekstraksiyonu
-TESE- islemi ile sperm elde edilmesi,
baska bir ddnum noktasi olmustur. ICSI
islemi icin oositten kumulus hicreleri
ayrilir. Secilen tek bir sperm, oositin
ooplazmi igine enjekte edilir. Dogal
fertilizasyonda olacak birka¢ basamak
boylece gecilmis olur. ICSI iglemi sira-
sinda gametlere zarar verme ihtimali de
vardir. Erkek faktort yoksa ICSI, IVF e
gore klinik bir avantaj saglamamaktadir
ve de aslinda IVF in daha yUksek klinik
gebelik oranlari sagladigi yéninde
bulgular vardir. Fertilizasyon sonrasi
embriyo gelisimleri uygun kulttr ortam-
larinda takip edilir.® Hasta yasi, dnceki
denemelerinin durumu, gelisen embriyo
kalitesine gore verilecek embriyolar se-
cilir. Abdominal ultrason esliginde nazik
sekilde en uygun kateterle embriyolar,
transvaginal yoldan endometrial kaviteye
birakilir. Ulkemizde, 35 yasin altindaki
kadinlara ilk iki denemede sadece 1
embriyo tranferi yapilmasina izin vardir.
Oosit toplama islemi sonrasinda gebelik
oranlarini arttirmak agisindan bazi tedavi
yontemleri kullanilabilir.2®

Fazla embriyolarin durumu

Transfer sonrasi, kalan embriyolarin
dondurularak saklanmasi mumkuin
olmaktadir. 1983’te ilk dondurulmus
embriyo dogumu gergeklestikten sonra
kriyobiyolojideki gelismeler modern
YUT'tn bir pargasi olmustur. Dondurma
islemi, kriyoprotektanlar kullanilarak iki
sekilde yapilmaktadir: Yavas dondurma
ve vitrifikasyon. Transfer &ncesi, uygun
sekilde ¢dzilme islemi yapilir, embriyo-
nun canliigi kontrol edilir. Endometrium
hazirlanarak, embriyonun gelisme evresi
ile senkron olacak zamanda transfer
islemi gerceklestirilir. C6zme islemi son-
rasinda canlilik orani % 50-98 arasinda
degismektedir. Dondurulmus embriyo
transferi sonrasi basari oranlari taze
sikluslarda elde edilen oranlarin yaklasik
yarisina dusebilmektedir.??

Gebelik basarisi

Basari oranlan ¢esitli parametrelerle
veriimektedir. Baglanan siklusa gore,
oosit toplama islemine ya da transfere
gbre gebelik veya canli dogum oranlari
seklinde tanimlanabilmektedir. Klinik
gebeliklerin % 18’i dusuk, 6t dogum,
ektopik gebelik gibi nedenler ile son-
lanmaktadir. TUp bebek i¢in baglanan
sikluslarin % 11'i oosit toplama safhasina
gelmeden yetersiz ilag cevabi, asirn ce-
vap, araya giren hastaliklar veya hastanin
istegi nedeniyle iptal olmaktadir. Din-
yadayilda 1,5 milyon tlp bebek siklusu
yapilmaktadir. Yilda en az 340 bin tip
bebek dogmaktadir. Buttin bu sikluslarin
2/3't ICSI olarak gerceklesmektedir.

Yaklasik vakalarin % 20'si 40 yas UstU
kadinlardir. Ortalama transfer edilen
embriyo sayisi 2.14, aspirasyon basina
dogum orani % 22, kimulatif dogum
orani % 27 olarak verilmektedir (3, 22).

Preimplantasyon genetik testler
(PGD; PGS)

Preimplantasyon genetik test, embri-
yonun§§ zona pellucidasinin agilarak
polar cisimicik alinmasi ya da genellikle
3. gundeki embriyodan bir veya 2 adet
blastomer veya blastokist déneminde
trofoektoderm biyopsisi ile elde edilen
hicrelerde kromozomlarin incelenmesi
islemidir. Tani ve tarama amacl kullanimi
Onerilmistir. Preimplantasyon genetik
tani (PGD), ebeveynlerin tagidigi genetik
anormalligin oosit veya embriyoya ge-
¢isini kontrol etme amaciyla yapilirken,
preimplantasyon genetik tarama (PGS),
normal kabul edilen ebeveynlerin oosit
veya embriyolarinin andploidi agisindan
test edilmesi amacini tasir.® Biyopsi
yapilan embriyolar ya kultire edilmeye
devam edilir ya da dondurularak saklanir.
Biyopsi sonrasi embriyolar timiglemlere
daha hassas hale gelmektedir ve implan-
tasyon oranlari da etkilenmektedir. So-
nuglarin dikkatli ve yanilma paylariicinde
degerlendiriimesi, gebelik esnasinda da
ek testlerle dogrulanmasi gerekmektedir.
PGD, bir yéntem olarak kabul edilirken
PGS gecerliligi-etkinligi konusunda hala
net kararlar olusmamigtir.(213

Cesitli yonleriyle kisaca incelemeye
calistigim bu yaziyi N. Sisman’'in Yeni
Insan adli kitabindan bir alinti ile bitirmek
istiyorum: “Bilim ve teknoloji karsisinda
nasil bir tavir takinmaliyiz? Bugdn biyo-
teknoloji alanindaki tartismalar esnasinda
de facto durumlann, ahlaki kaygilarn
anlamsiz kilacagini séyleyenler var. Yani
‘bir sey icat edilmisse uygulanir’ diyenler.
Organ nakli mimkinken tedavi olmak
istememexk, tlip bebek mimkinken ¢o-
cuk sahibi olmaktan imtina etmek, anne
rahmine yerlestirneden énce embriyoya
mlidahale ederek kalitsal bir hastaligin
yok edilmesine karsi ¢cikmak afaki tavirlar
olarak gdrdltyor.Fakat meseleyi ahlaki
acidan ele almak, bizi de facto durumlara
teslim olmayan yeni bir alana gétdrmeli.
CUnkU hem ahlaken hem de hukuken bir
seyin yaplilabiliyor olmasi, yapilmasinin
mesru oldugu anlamina gelmez. Bu
nedenle, bilim ve teknolojinin geldigi son
nokta tartisilmaz degildir. Hatta Liberal
Ojeni’nin yazan séyle cevap verir: Cogu
zaman bilim en iyi niyetli dngdrdleri bile
geride birakir. Bu sebeple Hirogima'nin
genetik muhendislik alanindaki muadi-
liyle hazirliksiz olarak karsilasma riskine
giremeyiz.imkansiz durumiar da ele alan
ilkelere sahip olmak, birdenbire basimiza
gelen durumlaria ilgili higbir ilkeye sahip
olmamaktan iyidir”.®
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