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PRENATAL TANI

PROF. DR. SERKAN YILMAZ




» Dogumoncesi tani ya da prenatal tani,
embriyonik ve fetal taninin tim yonlerini
icermektedir.

» Buglin icin genetik hastaliklarda erken
prenatal taninin baslica amaci, genetik
hastaliklari ve sakatliklari gebeligin erken | = N\
evresinde tanimak ve gerekiyorsa yasal |
sire icerisinde gebeligi sonlandirabilmek |
va da uygun olanlarda tedavi olanaklarini
aramaktir.

» Prenatal tani sadece gebeligin
sonlandirilmasi olarak disitnulmemeli ayni
zamanda genetik hastalikli bir cocuga
sahip olma riski yluksek olan ailelere
aglikli cocuga sahip olma olanaginin
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» Prenatal taninin temel felsefesi tedavisi
olanaksiz, yasam suresi kisith ve aqgir
zihinsel, bedensel 0&zlrlere vyol acan
hastallklar icin yUksek riski olan ailelere
saglikli bir cocuk icin elverdigi oran a}
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Prenatal tani tibbi genetik, kadlnvéwogum,"
cocuk, ultrasonografi, molekiler “biyolaji,
psikiyatri, patoloji, biyokimya ve daha pek
cok bilim dali uzmanlarinin is birligi ile
gerceklestirilen multidisipliner bir calismayi
gerektirir.



DOGUM ONCESi TANI ENDIKASYONLARI

» Herhangi bir genetik hastalik icin prenatal tani
uygulamak icin, o©Oncelikle indeks olgunun
tanisinin kesinlestirilmesi ve ilgili hastalik icin
riskin yuksek oldugunun belirlenmesi gerekir.

» Daha sonra hastaligin tipine gdre uygulanacak
prenatal tani yontemi ve testlerin secilmesi
asamasina gelinir.

Uygulanacak ydéntem ve bunun

anne ile fetusa riski konusunda ¢ =
aile bilgilendirilir  ve karar : I I
kesinlikle aile tarafindan alinir.
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» Gebeliklerin riskli oldugunu ve prenatal tani

tekniklerinden birinin uygulanmasinin
gerekliligini belirten prenatal tani
endikasyonlari, iki ana grup icerisinde
toplanabilir:
» 1. Gebelik éncesi ’N‘ T 'E
0% O, X 0,0
y 2. lik sirasin ———— ——
Gebelik sirasinda T w w : w %
GX Q09 GXxx Q0 €0

Z5% chance of having a child with EB

50% chance of having
a child with EB



Gebelik Oncesi Endikasyonlar

» Ileri Maternal Yas

» Mayoz bodlinmedeki kromozom ayrilamamasi ile
ileri maternal yas arasindaki iliskiden dolayi basta
Down Sendromu olmak uUzere bazi kromozom
dizensizlikleri ileri anne vyasi ile korelasyon
gostermekte ve gorulme olasiliklari anne yasi ile
birlikte artmaktadir.

» Ortalama olarak, 25 yasindaki bir anne 1/1322, 30
vasindaki 1/858 dolaylarinda Down sendromlu
cocugu olma riskine sahipken bu risk 35 yasinda
1/347 ve 40 vyasinda da 1/99 oranina
yukselmektedir. Bu nedenle ileri anne yasi prenatal

ani icin 6nemli bir endikasyondur.




» Onceki Cocukta Kromozom Anomalisi
Bulunmasi

» Herhangi bir kiside, herhangi bir kromozom
anomalisi sporadik olarak ortaya cikabilir.
Bunun vyani sira eslerden herhangi biri
kromozom duzensizligi tasiyicisi da olabilir
ve bu cocuklari etkileyebilir.

» Ayrica  kromozom anomalili  bir cocuk
dogurma egiliminin de bulunmasi nedeniyle
ailede kromozom duzensizligi olan bir
cocugun gorulmesi prenatal tani endikasyonu
sturur.
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Eslerden Birinin Kromozom Anomalisi icin Tasiyicisi
Olmasi

Eslerden birinin kromozom duzensizligine sahip
olmasi durumunda o kiside herhangi bir klinik
dizensizlik gdzlenmemekle birlikte yavru
hicrelerin sayisal ya da vyapisal kromozom
dizensizliklerine sahip olmasina neden olmaktadir.

» Aile Oykilisiinde Noral Tup Defektinin (NTD)
Bulunmasi

Ailenin NTD’li bir cocugu varsa ikinci cocugun
NTD’li olma riski %2 iken iki kardes varsa uc¢ katina
(%6) yukselmektedir. Bu nedenle NTD oykusinin
pozitif olmasi bir prenatal tani endikasyonudur.




» Hemoglobinopatiler icin

Riskli Gebelikler
(Talassemi, Orak Hiicre
Anemisi)

» Ailede hemoglobinopatili
bir cocugun olmasi, esler
arasinda akraba evliliginin
bulunmasi ve ailede
hemoglobinopati
oykusinin pozitif olmasi
prenatal taniyr zorunlu
hale getirir.

blastocyst
(16 - 20 cell stage)
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1 cell is

- withdrawn
OMA is isolated from : w 1

the removed cell

(c) PCR is carried out on HBA1 or HBA2 genes using the isolated
DMNA as a template to produce many copies of the gene.

primers -
bl -t —
e 200G 200G 200G 2000

copies of the thalassemia gene
(d) The PCR-amplified DNA is then sequenced

normal DNA /\/\/\/:\/\/\
e ANANANN

(e) The sequence is then compared to a dalabase of known gene
seqguences to determine whether or not it will cause thalassemia

Kalitsal Metabolik Hastalik Oykiisiiniin Bulunmasi
Herhangi bir kalitsal metabolik hastalikli cocugun olmasi, eslerdeki
herhangi birinin tasiyici olmasi, eslerinin ailelerinde ilgili hastaligin

allk oykisunun
2 aasini gerektirir.

bulunmasi, esler arasinda akraba evliligi yapilmis olmasi ve ailelerde
pozitif olmasi

fetusun metabolik yonden



DNA Yéntemi lle Tanisi Konabilen Diger Gen
Hastaliklari

Ailede bu hastaliklara iliskin éykunun olmasi, esler
arasinda yakin akraba evliligi olmasi ve eslerden
herhangi birisinin tasiyicihigr birer prenatal tani
endikasyonudur.

» X Kromozomal Hastalklar Iicin Prenatal Tani
Testinin Olmadigi Durumlar

Anne X kromozomal resesif hastaliklardan birisini
bulunduruyorsa erkek cocuklarin hepsi hasta
olurken kiz cocuklarinin yarisi normal yarisi tasiyici
olurlar. Herhangi bir ydntemle tanisi konamayan
hastaliklar bakimindan riskli olan gebeliklerde fetal
cinsiyet belirlenerek bir sonuca gidilebilir.



Gebelik Sirasindaki Endikasyonlar

» Ultrasonografide Patolojik Bir Bulgu

» Ultrasonografik incelemede saptanan
herhangi bir fetal yapisal diuzensizlik, buyuk
bir olasilikla fetusta major kromozomal
dizensizliklerin gostergesi olabilir. Ornegin,
Down sendromunda fetal femurda kisalma ve
Kistik higroma (boyunda yag toplanmasi)
ultrasonografik verilerdir.




» Maternal Serumdaki AFP (Alfafetoprotein), HCG
(insan Koryonik Gonadotropin Hormonu) ve UE;
(Konjuge Olmamis Ostriol) Degerlerinin Normalden
Sapmasi

» Noral tup defektli (NTD) gebeliklerde maternal
serum AFP dizeyleri normalin Uzerinde,
trizomilerde ise dusuk olmaktadir.

» Bu nedenle maternal serum alfafetoprotein (MSAFP)
dizeyindeki normalden sapma prenatal tani
endikasyonudur.

» Maternal serumdaki hCG ve uE; dlzeylerinin
normal degerlere gore dusik gozlenmesi de Down
efmeeQuu ve bazi trizomiler icin endikasyondur.




» Polihidramniyon ya da Oligohidramniyon

» Polihidramniyon ve oligohidramniyon
6zafagus  atrezisi, obstriktif  Uropati,
omfalosel ya da kloak ekstrofisi ile iliskilidir
ve bunlar kromozom duzensizlik riskini
arttirmaktadir.




DOGUMONCESI TANI TEKNIKLERI

» Genetik hastaliklarin ve konjenital
malformasyonlarin  dogum  Oncesi donemde
tanisinda kullanilan yéntemler iki ana grup altinda
toplanmaktadir: Invazif yontemler ve non-invazif
yontemler.

Her gebelik genetik hastaliklar bakimindan belirli
bir risk tasimakla birlikte bazi aileler topluma goére
daha risklidirler. Bu ailelerin ve bunlarin risklerinin
belirlenmesi genetik danisma ile saglanir. Genetik
danismada ailenin hangi hastalik icin riskli oldugu
saptanirken tanit icin hangi yontemlerden
faydalanilacagri da kapsamli olarak ortaya

onmaktadir.



» Fetusun incelenmesi ya onun ultrasonografide
goruntilenmesi veya anne kaninda yapilan
incelemeler gibi non-invazif yéntemler ya da fetusa
ait hucrelerin direkt olarak incelenmesinden olusan
invazif yéntemlerle olmaktadir.

Non-invazif yontemler her gebelikte
uyqulanabilirken invazif yontemler endikasyon
konan riskli gebeliklerde uygulanmaktadir.

Riskli oldugu saptanmis bir gebelikte hangi invazif
yontemin uygulanacagi, yoéntemin uygulamaya
konmasindan once aileyle birlikte belirlenmelidir.




» Ailenin secim vyapabilmesi icin hastalik,
bunun tedavi olanaklari, basari oranlari ve
bu hastaligin tanisinda uygulanabilecek
yontemler hakkinda avantaj ve
dezavantajlari ile birlikte detayl olarak aile
bilgilendirilmelidir.

» Bir kromozom dlzensizligi ya da noral tup

defekti riski tasiyan gebeliklerde
amniyosentez daha uygunken, enzim
defektinin  veya gen mutasyonunun
belirlenmesinde ise uygun gebelik haftasina
gore CVS tercih edilmelidir.




Invazif Yontemler

Ultrasound '.‘ !
ransducer — {0
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» Amniyosentez

» 1966 yilinda Steele ve Breg’in
amniyotik sividaki fetal |
hiicreleri basarili bir sekilde | |
kiltire etmeleri ile tim R
dinyada giin gectikce yaygin & N
bir sekilde kullanilan =
amniyosentez, amniyotik

sivinin bir enjektdér yardimi ile cekilmesi olup fetal
deri ile bosaltim organlarindan amniyotik siviya
dokilen hucreler izole edilerek uretildikten sonra
sitogenetik, biyokimyasal ve DNA analizleri
uygulanmaktadir.




» Canli hicre/o6lta hicre orant ile amniyotik sivi
miktarinin yeterli olmasindan dolay:i
amniyosentezin uygulanabilecegi optimal aralik
gebeligin 16-18 haftalaridir.

» Ancak amniyosentezin gebeligin ikinci
trimesterinde uygulanabilir olmasi ve analizler icin
hiicrelerin 4-6 hafta kiltlre edilme

zorunlulugunun bulunmasi, fetusta, fetusun hasta
olup olmadiginin anlasiimasini geciktirmektedir.

» Sonucun  pozitif olmasi  halinde gebeligin
sonlandirilmasi karari anne icin cok zor olmaktadir.




» Bu nedenle amniyosentezin daha erken déonemlerde
uygulanabilirligi incelenmektedir.

» Birkac yildan beri gebeligin 11. haftasindan sonra
gerceklestirilen amniyosentez ya da erken
amniyosentez basarili sonuclar vermis ve bu
uygulama hizla yayillmaya baslamistir.

» Aseptik  kosullar altinda ve ultrasonografik
degerlendirme ile transabdominal olarak 10-20 ml
kadar sivi cekilir. Gestasyonun 11. haftasindan
sonra gerceklestirilen erken amniyosentezde ise
amniyotik sivi miktarinin nispeten daha az olmasi

nedeniyle her gebelik haftasina 1 ml olacak sekilde

sivi cekilir ve analizler icin hemen laboratuvara
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Amniyosentez



Amniyosentez Riski ve Karsilasilan
Sorunlar

» Amniyosentez ayakta yapilan bir islemdir.
Operasyon sonrasi goriulen komplikasyonlar
hemen hemen yok gibidir.

» Amniyosentez ile abortus arasindaki iliski
tartisma konusu olmakla birlikte deneyimli
eller tarafindan vyapilan uygulamalarda
abortus riski %0.5 dolaylarindadir.




» Amniyotik sivi acik sari renktedir. Kahverengimsi ya
da kanli 6rnek aspirasyonu da olmaktadir ki kanh

ornek
yukse
hiucre

erde maternal hiicre kontaminasyon riski cok
ktir. Boyle durumlarda kultirdeki kan

eri sayisi 5x10° hicreyi gectiginde mutlaka

maternal hucre kontaminasyonundan
kuskulaniimalidir.

» Boyle

bir olguda 46, XX karyotipi saptandiginda

kromozomal, enzimatik ya da DNA yoéntemlerinden
herhangi birisini kullanarak bu karyotipin anneye
mi yoksa fetusa mi ait oldugu kesinlikle ortaya
konmalhidir.




» Amniyosentez  yapilan olgularda dikkat
edilmesi gereken énemli bir diger nokta da
Rh uyusmazligidir. Rh uyusmazligini énlemek
icin Rh negatif gebelerde rutin olarak Rh
immun globulin (RhIG) verilmektedir.

» Amniyosentezde karsilasilan problemlerden
bir digeri ise canli hilicre sayisinin dusuk
olmasidir. Eger gebelik yasina gore canli
hiicre sayisi yeterli degilse, hem gebelik
vasinin hem de fetal canlihigin kesin olarak
belirlenmesi icin ayrintili bir ultrasonografi
incelemesi yapilmalidir.




» Amniyosentezde  karsilasilan  diger  bir
problem de mikrodelesyon ya da yeniden
dizenlenmelerin  tanisinin  konmasindaki

gucluktir.

» Mikrodelesyon ya da yeniden dizenlenmeler
konvensiyonel bantlama yvontemlerinde
saptanamayabilir. Bu anomaliler icin en az
800 bantlik High Resolution Bantlama (HRB)
tekniginin uygulanmasi gerekir.




» HRB ybntemi icin, kromozomlar tamamen
kondanse olmadan mitozun gec profaz veya
erken metafaz evrelerinde durdurulmasi
gerekmektedir ki bu fazla sayida hiicre
toplanmasina olanak saglayan kdultirlerde
uygulanabilmektedir.

Fetal kan orneklerinde bu ydntem basariyla
uygulanabilmekte olup  amniyotik  sivi
hiicrelerinde mitotik sayinin dusuk olmasi
nedeniyle cok fazla basari elde
edilememektedir.




» Mitotik sayinin  dusuk olmasi

nedeniyle amniyotik SIVI
hiicrelerinde tanisinin konmasinda
zorluk cekilen diger bir

kromozomal anomali grubu da
frajil (fragile) X sendromu ve
kromozomal kirik sendromlaridir.

» Mental retardasyona yol acan Frajil
X sendromu icin dusuk folik asit
dizeyleri ve timidilat baskilamasi
veya kromozom kirik sendromlari
icin 6zel kosullari kapsayan o6zel
teknikler fetal kan kuiltirlerinde

oldukca pasarili sekilde
abilmektedir.




Amniyotik Sivida Gerceklestirilen Analizler

» Amniyotik sivi ve hilcrelerde fetal taniya iliskin
analizlerin hepsi gerceklestirilmektedir. Ozellikle
X kromozomal hastaliklarda onemli olan fetal
cinsiyet, uygulamadan hemen sonraki Uc¢ saat
icerisinde belirlenebilmektedir.

» Fetal karyotip icin amniyotik sivi hlcreleri 2-3
hafta sureyle kulture edilir ve vyeterli Ureme
saglaninca metafaz plaklart incelenerek fetal
karyotip saptanir.
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» Bugliin doksandan fazla kalitsal metabolik
hastaligin prenatal tanist mumkuanddur.

» Amniyotik sivida alfafetoprotein (ASAFP)
tayini onceki cocuklarinda ya da yakin
akrabalarinda noral tup defektinin (NTD)
bulunmasi, maternal serumda AFP duzeyinin
normalden yuksek gdézlenmesi durumunda
gerceklestirilir. NTD’lerinde ASAFP duzeyi
normalden yiksektir. Bunun yani sira yine
NTD’lerinin  degerlendirilmesinde  ASACHE
(amniyotik sivi asetilkolinesteraz) diizeyleri de
degerlendirmeye alinir.




» Gen mutasyonlarina  baglh
olarak c¢itkan hastaliklarin

prenatal tanisinda yine
amniyotik sividan (AS)
yararlanilir. DNA
izolasyonunu takiben
incelenen hastaliga uygun
DNA analiz yontemi
uygulanir.

Yeterli miktarda DNA koryon villus hiicrelerini (CVS)
kiltire etmeden elde edilebildiginden ve daha
cabuk sonuca ulasildigindan DNA analizlerinde CVS
daha cok tercih edilmektedir. Ge¢ donem prenatal
tanida ise fetal kan orneklemesine
basvurulmaktadir.



Koryon Villus Orneklemesi
(Chorionic Villi Sampling=CVS)

Transabdominal procedure

Ultrasound
transducer

Placenta




» Fetus ile ayni genetik yapida olan plasentanin
incelenmesi ile fetus hakkinda karara varilmasi
esasina dayanan bu yontem ilk defa Mohr
tarafindan 1968 yilinda amniyosenteze alternatif
olarak onerilmistir.

Gerek doku kultirindeki basarisiz sonuclar,
gerekse doku aspirasyonunda uygulanan
tekniklerin  yetersiz olusu ve bu arada
amniyosentezin buyuk bir basari ile uygulanmasi
karsisinda, teknik genis bir uygulama alani
bulamamistir.




» Kultir kosullarinin  yeterli ve kaliteli dizeye
getirilmesi ve ayrica 1983 vyilinda Simoni ve
arkadaslarinin koryonik villuslarin sitotrofoblast
hicrelerinde direkt kromozom analizi yéntemini
gelistirmesiyle CVS rutinde uygulanan bir yéntem
durumuna gelmistir.

» Amniyosenteze gore gebeligin ilk trimesterinde
gerceklestirilmesi, hucreleri kultire etmeden de
analizlerin uygulanabilmesi ve dolayisiyla kisa sire
icerisinde fetal taniya gidilebilmesi CVS teknigini
siklikla uygulanabilen bir ydntem haline getirmistir.




» Koryonik villus érneklemesi gestasyonun 6-10
haftalari arasinda uygulanabilen bir yontemdir.

» Biyopsi, ultrasonik inceleme altinda
transabdominal ya da transservikal yolla elde
edilir.

» Her biyopside 5-30 mg doku elde edilmektedir
ve bu 6rnek fetal cinsiyet, fetal karyotipleme,
biyokimyasal tetkikler ile DNA analizlerinde
kullaniimaktadir.




» CVS lle Sitogenetik Analizler

» CVS ile sitogenetik analizlerde iki temel
yontem uygulanmaktadir:

» Direkt yontem

Sitotrofoblastlarin mitotik  aktivitelerinin
vuksek olmasi biyopsiden 3-4 saat sonra fetal
karyotipi saptama olanagi saglamaktadir

» Kultir yontemi

Yeterli sayida ve kaliteli metafaz plaginin elde
edilememesi direkt yontemin dezavantajidir.
Bu problem, villuslari bir ya da iki giin kilttre
ederek kismen ¢cézimlenmektedir.




» Direkt yontem saylsal anomalilerin

degerlendirilmesinde uygulanabilmekte,
yapisal kromozom dizensizliklerini
degerlendirme zorlugu nedeniyle elverisli
olmamaktadir.

» Buna karsilik direkt ydntemde maternal
hiucrelerin  mitotik aktivitelerinin  yuksek
olmamasindan  dolayi maternal hicre
kontaminasyon riski minimumdur.




» CVS ile uygulanan diger yéntem uzun sureli
kaltar yoéntemidir. Bu ydntemde villuslarin
mezensimal hucrelerinden yararlanilmaktadir.
Villus ornekleri 2-3 hafta kultire edilmekte,
yeterli Greme saglaninca metafaz plaklari elde
edilerek degerlendirilmektedir.

» Bu yontemde elde edilen metafaz plaklarina
cesitli bantlama teknikleri basariyla
uygulanabildiginden yapisal kromozom
anomalileri kolayca incelenmektedir. Ancak
maternal hiicre kontaminasyonu bu yontemin
en buyuk dezavantajidir.




Fetal Kan Orneklemesi (Kordosentez)

Bu yontemin esasl, ultrason
esliginde transabdominal olarak
fetal umblikal kanala girilerek 1-4
ml kadar fetal kanin cekilmesine
dayanir.

Kordosentezin baslica
endikasyonlari kalitsal kan ya da
metabolizma hastaliklar ile fetal
enfeksiyonlarin  prenatal tanisi,
malformasyonlu fetuslarda karyotip
tayinidir.

CVS ve/veya amniyosentezde sonuc¢ alinamamasi da
kordosentez icin endikasyondur.

Yontemin uygulanmasi icin optimal gebelik stresi 18 hafta
SeRLgsidir. Yonteme baglh olarak ortaya cikabilecek fetal
Y aviarindadir.
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Fetal Deri Biyopsisi

Genetik gecis gosteren deri
hastaliklari  (genodermatozlar)
nadir gorulir.
Genodermatozlarin

biyokimyasal defekti genel
olarak bilinemedigi icin
prenatal tani histolojik olarak
konur. Prenatal tanisi yapilacak
hastaliga gére gestasyonun 20-
22 haftalari arasinda fetoskopi
ya da ultrasonografi
kontroliinde biyopsi forsepsi ile
fetusun sirtindan 1-1.5 mm
capinda deri biyopsisi alinir ve
hemen analize sokulur.

Fetus in Utero

Placenta

Umbilical Cord

Amniotic Sac

Cervix
Bladder

Vagina



Fetal Karaciger Biyopsisi

Glukoz 6 fosfat
dehidrogenaaz (G6PD),
nonketotik  hiperglisemi
gibi bazi agir ve tedavisi

olanaksiz olan
metabolizma

hastaliklarinin enzim
defektleri karaciger

hiicrelerinde saptanabilir.
Gebeligin 17-20 haftalar
arasinda  ultrasonografi
kontrolii altinda fetal
karaciger biyopsisi
gerceklestirilir.




Intrauterin Kas Biyopsisi

» Kas hucrelerinin zarlarinin yapisal butinliguni
stirdiren distrofin, X kromozomal gecis gosteren
Duchenne ve Becker muskuler distrofide
sentezlenemez.

» Mutasyonlarinin bilindigi ailelerde prenatal tani
CVS, amniyotik sivi ya da fetal kan ile yapilabilir.
Ancak, mutasyonlarin bilinmedigi ve bilgi verici aile
olmadigi zaman fetustan kas biyopsisi yapilarak
distrofin olup olmadigi arastirilarak tani konur.




Non-invazif Yontemler

» Ultrasonografi

» Gebelik sirasinda
ultrasonografik incelemede
saptanan konjenital

malformasyonlarin bazilari
cok vyluksek kromozomal
hastalik riski ile iliskili
olabilir. Ornegin,
ultrasonografik
degerlendirmede saptanan
kistik higromali fetuslarin
%60-80 kadarinda
kromozom anomalisi s6z
konusudur. Bunun yani sira
otozomal dominant gecisli
Noonan sendromu ile
akondropla2| ile de iliskili
Deniildirilmektedir.




Maternal Serumda AFP Taylm

» Down sendromlu fetuslarda
karacigerde AFP sentezi
yetersiz olmaktadir ve buna
bagh olarak fetal serumdaki
AFP, amniyotik sividaki AFP
dizeyleri normalden
dasuktur.

» Bunun yani sira insan koryonik
gonadotropin (hCQ) ve
konjuge olmamis ostriol (uE;)
degerlerinin de MS’da normale
gore diasuk oldugu
saptanmistir. Boylece MSAFP,
MShCG ve MsuE; den olusan
ucli test tum gebelerde rutin
olarak incelenmekte ve
normalden dlsuk degerlere

ahip olgularda uygun
Ea tani teknikleri




» Down sendromunun yanisira
Trizomi 13 ve 18 de de ucli
test degerleri normalden
dusuaktur. Bu veriler
dogrultusunda herhangi bir
endikasyonu olmayan, de
novo olarak ortaya cikan
NTD ve trizomi sendromlari
belirlenebilmekte ve riskli
gebelerde invazif teknikler
uygulanarak anomalili cocuk
dogumu onlenmektedir.




KROMOZOMAL HASTALIKLARIN TANISI

» Tum  gebeliklerin  %7.5 kadarinda, spontan
abortuslarin %50-60 inda ve canli dogumlarin %0.6
kadarinda gozlenen kromozom duzensizlikleri
non-invazif yontemlerle belirlenebilmekte ve
invazif  tekniklerle de tanisti tam  olarak
konabilmektedir.

Invazif tekniklerden CVS, amniyosentez ve fetal kan
orneklemesi kromozomal sendromlarin tanisi icin
uygun olan dokulardir. CVS’in direkt yontem ile cok
kisa surede sayisal duzensizlikleri saptama
olanagina karsilik uzun suareli kaltar ile her tirla
vapisal dizensizligin tanisi konabilmektedir.




KALITSAL METABOLIK HASTALIKLARIN TANISI

» Rekombinant DNA ve yeni gen S ——
teknolojilerinin  uygulanmasi, U (R,
DNA analizi ile insan
genomunun ve dolayisiyla pek
cok hastaligin molekuler
patolojisinin belirlenmesine
olanak saglamistir.

» DNA analizi ya ilgili
mutasyonun  direkt olarak
taranmasi! ile ya da hastaliga

Selectable §a F1 Qrigin of
neden olan mutasyonun hatta Marker > Replcation

genin tanimlanmadigi J
durumlarda gen icinde ya da Originof 3 Reprassor

Replication

gen vyakininda bulunan ve
hastalik ile birlikte kalitilan
genetik markerlerin
incelenmesi yapilmaktadir.
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GEN MUTASYONLARININ TANISI

» Kalitsal metabolizma
hastaliklarinin tanilarinin temeli
anormal metabolitlerin ya da Sl SudeutideSouuence
metabolit diizeylerinin 222 24 ¢ A[HAE AL
saptanmasina dayanir. | T Gs = Te [ His
Biyokimyasal defektin bilinmesi
halinde prenatal tani enzim ya |2 € AUGCAUAIC AILIL A CG|C|C
da protein analizi ile konabilir. Tobe deleied
Prenatal tani icin direkt ya da Sueccafterddetion of nuccotides
kiultire edilmis fetal doku 252U EE AUAC AJGIEIE

(koryon dokusu, amniyotik sivi [t | Gs 1c [HGRN

hiicreleri), amniyotik SIVI
supernatanti, fetal kan ornegi ya
da fetal karaciger biyopsileri
kullanilabilir.




