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A preimplantacids genetikai diagnézis alkalmazdsdval lehet8ség van arra, hogy beiiltetésre csak egy adott genetikai
rendellenességben nem érintett preembridk keriiljenek. A szerz8k trophectoderma-biopszia és vitrifikicié kombind-
cigjat alkalmaztik monogénes betegség vizsgilatira. A genetikai vizsgdlat indikdcidja a feleség kordbban diagnoszti-
zilt 1-es tipust neurofibromatosisa volt. Az in vitro fertilizacié és a preembridk tenyésztése szekvencidlis tipoldatok
alkalmazdsaval tortént. Az 6todik napon hét blasztocisztibdl lehetett mintit venni, amelyeket ezutdn vitrifikaltak.
A polimeraz lancreakcioval végzett genetikai vizsgalat eredménye alapjan két blasztociszta rendelkezett normélis ge-
notipussal. A felengedett blasztocisztik betiltetését és zavartalan terhességet kovetGen az asszony egészséges fitigyer-
meknek adott életet. Orv. Hetil., 2015, 156(44), 1787-1792.

Kulcsszavak: preimplanticiés genetikai diagnosztika, in vitro fertilizicié, embriétranszfer, polimeraz lancreakcio,
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Pregnancy and delivery with transfer of vitrified blastocysts following
trophectoderm biopsy

Application of preimplantation genetic diagnosis makes it possible to transfer only embryos unaffected by a certain
genetic disorder. The authors have applied the combination of trophectoderm biopsy and vitrification in order to
detect a monogenic disorder. Previously diagnosed type 1 neurofibromatosis of the woman was the indication for
genetic examination. In vitro fertilisation and embryo culture was performed using sequential culture mediums.
Seven blastocysts could be sampled on the fifth day and were vitrified subsequently. Two blastocysts turned out to be
genetically normal based on the result of genetic examination using polimerase chain reaction. A healthy boy was
delivered following the transfer of warmed blastocysts and an uneventful singleton pregnancy.
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Réviditések gonadotropin releasing hormon agonista; HRM = nagy fel-
aCGH = arrayalapt komparativ genomidlis hibridizdcié; AMH | bontist olvaddspont-analizis; IVF = in vitro fertilizicié; LH =
= anti-Miillerian-hormon; ET = embriétranszfer; FET = fa- | luteinizalé hormon; NF1 = neurofibromin-1 gén; NGS = j
gyasztott-felengedett embrié transzfer; FISH = fluoreszcens in | generaciés szekvendlds; OPS = open pulled straw; PBS = fosz-
situ hibridizacié; FSH = folliculusstimuldlé hormon; GnRHa = | fitpufferoldat; PCR = polimerdz lancreakcié; PGD = preimp-
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lantdciés genetikai diagndzis; PGS = preimplanticids genetikai
szlirés; SNP = egypontos nukleotid-polimorfizmus; STR = ro-
vid tandem ismétlédések; Tm = olvadaspont; UP-HRM = jelo-
letlen probas nagy felbontist olvaddspont-analizis; VIT = vitri-
fikilt-felengedett embrié transzfer

Genetikai rendellenességet hordozé parok gyermekvilla-
lasa komoly kockazattal jar. A terhesség gyakran spontin
vetéléssel ér véget, masrészt a megsziiletett gyermekek
oroklott betegségével, esetleg korai halaldval is szimolni
kell. Az egészségligyi kockazaton kiviil ez szocidlis terhet
is jelent a sziil6k és a tarsadalom szamara, illetve komoly
ctikai kérdéseket vet fel. A magzati korban végzett prae-
natalis genetikai vizsgilat eredményének ismeretében
mar csak a létrejott terhesség esetleges megszakitisira
van lehet6ség.

Preimplanticiés genetikai diagnézis (PGD) klinikai al-
kalmazdsardl elGszor 1990-ben szamoltak be [1], azbta
egyre szélesebb korben alkalmazzak [2, 3]. A PGD célja
az, hogy betiltetésre csak az adott genetikai rendellenes-
ségben nem érintett embridk keriiljenek. Hagyomanyo-
san a genetikai vizsgidlat monogénes betegségek esetén
polimeriz lincreakc6 (PCR), szambeli és szerkezeti kro-
moszéma-rendellenességek esetén pedig fluoreszcens in
situ hibridizacié (FISH) alkalmazasaval torténik. Nem-
hez kapcsolt 6rokletes betegségek esetén mindkét mod-
szert alkalmazzak [4, 5]. Az utébbi években Gjabb vizs-
galati médszerek — arrayalaptt komparativ genomialis
hibridizicié (aCGH), egypontos nukleotid-polimorfiz-
mus (SNP), 4j generacids szekvenalds (NGS) — is beve-
zetésre kertiltek [6]. A mintavétel sordn a zona pellucidat
mechanikusan (parcialis zonadissectio — PZD), savas Ty-
rode-oldattal vagy 1ézerrel megnyitjik. Harmadik napon
az 5-10 sejtes preembriébdl egy vagy két blasztomert
vesznek ki mikromanipulator segitségével [7]. Ehhez a
preembriét el8szor kalcium- és magnéziummentes
tdpoldatba helyezik a sejtek kozotti szoros kapcsolatok
oldisara [8]. Alternativ lehet&ségként a petesejt elsd, il-
letve masodik sarki testébdl is elvégezhetd a vizsgalat,
viszont ebben az esetben csak a petesejtrdl kapunk infor-
maciét [9]. LehetSség nyilik tovabbd a megtermékenyi-
tést kovet6 otodik napon, blasztociszta stidiumban,
trophectoderm sejtek biopszidjara [10]. Trophectoder-
ma-biopszia esetén a genetikai vizsgalat elvégzésére ren-
delkezésre all6 id6 [ényegesen rovidebb a sarkitest-, illet-
ve blasztomerbiopszidhoz képest, mivel a beitiltetést
optimalis esetben a mintavétel napjan kellene elvégezni.
A korlitozott id6ére megoldast jelent a blasztocisztik
mélyhiitése a biopszidt kovetGen. Hagyomanyos lassa fa-
gyasztas esetén a felengedést kovetSen végzett embrid-
beiiltetések (fagyasztott-felengedett embrié transzfer —
FET) relative alacsony hatékonysiga miatt az 6todik
napi mintavétel az utébbi évekig kompromisszumos
megoldast jelentett. Korszer( vitrifikicids technika alkal-
mazdsiaval ezt a problémat is sikeriilt megoldani [11].
Igy végiil lehet6vé valt trophectoderma-biopszia rutin-
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szer(i alkalmazasa olyan esetekben is, amikor a hosszabb
vizsgalati id6 miatt nincs lehetGség az embridk betilteté-
sére ugyanabban a ciklusban. Esetismertetésiinkben sike-
res PGD-ciklusunkat ismertetjiik, amelynek sorin az
otodik napon végzett trophectoderma-biopszia utin a
blasztocisztikat vitrifikdltuk. A genetikai vizsgélat ered-
ményének birtokaban a vitrifikalt blasztocisztik felenge-
dése és betiltetése (VIT) késébbi ciklusban tortént.

Mobdszer

A 34 éves asszony anamnézisében 1-es tipust neurofib-
romatosis szerepelt, amelyet az NF1 génjének de novo
defektusa okozott (heterozigéta ¢.1870delT muticid,
NM_000267.3). A betegség autoszomdlis dominins
moédon 6roklédik. Kordbban masfél éven belil hirom
esetben mUvi terhességmegszakitasra kertilt sor a magzat
érintettsége miatt. Az elGzetes kivizsgalasok sorin az
alaphormonértékek a kovetkez6k voltak: FSH 6,4 mIU /
mL, LH 4,3 mIU/mL, AMH 1,5 ng/L. A férj sperma-
vizsgalata normozoospermiit mutatott: 70 milli6/mL
koncentricié, 50% motilitds, 57% normalmorfoldgia.
GnRH-antagonista és rekombindns FSH alkalmazisaval
kivitelezett hormonalis stimulaciét kovetGen 2013. ma-
jus 16-dn transzvagindlis ultrahang-vezérlésd folliculus-
aspiracié soran 11 petesejtet nyertiink. A petesejteket a
megtermékenyitésig SAGE PP Fertilization oldatban te-
nyésztettiikk. Hirom 6raval a petesejtnyerés utan az el6-
zetesen megtisztitott (Hyase, SAGE) 11 érett (MII)
petesejtet intracitoplazmatikus spermiuminjekcié alkal-
mazasaval termékenyitettiik meg. A petesejtek és a pre-
embriok tenyésztéséhez a megtermékenyitést kovetGen
SAGE PP Cleavage Stage, majd harmadik napt6l PP
Blastocyst Stage tdpoldatokat hasznaltunk. Az inkubaci-
6t redukalt oxigénkoncentricié (5%) mellett, Planer BT
37 asztali inkubatorban végeztiik. 18 éraval a megtermé-
kenyités utdn 10 petesejtben két elémagot (pronucleus),
1 petesejtben pedig egy elémagot lehetett megfigyelni.
Negyedik napon a 11 osztédd preembrié zona pelluci-
d4jat 1ézer (Octax, MTG) segitségével megnyitottuk.
Otodik nap reggel négy korai blasztociszta és hirom
kompakt morula stidiumt preembriét lehetett megfi-
gyelni. Négy preembrio fejlédése megallt a korai oszto-
désok szakaszaban. A hiarom kompakt morula néhiny
oraval kés6bb érte el a korai blasztociszta stidiumot.
A trophectoderm sejtek egy része kitiiremkedett a zona
pelluciddn kialakitott apré nyilason. A blasztocisztikat
paraffinolajjal (Ovoil, Vitrolife) fedett mikrocseppben
(GMOPS Plus, Vitrolife) mikropipetta (MPH, Huma-
gen) segitségével rogzitettiik, majd specidlis biopszids
mikropipettiaval megragadtuk a kitiiremkedd trophecto-
derm sejteket. A trophectoderm sejtek kozotti kapcsola-
tot lézerrel és mechanikusan oldottuk (I1—4. dbra).
A mintit ezutan PBS-oldatban mostuk, majd 0,5-1,0 pl
PBS-oldattal PCR-csGbe helyeztiik. Ezt kovetSen 2,5 nl
lizdl6oldatot mértiink a minta tetejére. A mintavétel
utan a blasztocisztakat egyesével, egyedi szimozdssal,
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1. 4bra | Zona pellucida nyildsin kitiiremkedd trophectoderma sejtek 2. dbra | Trophectoderma sejtek megragadésa mikropipettaval

3. 4bra | Trophectoderma sejtek kézotti kapesolat bontdsa 4. dbra | Eltavolitott trophectoderma sejtek
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5. abra | Az anyai NF1-génmuticié detektaldsa UP-HRM modszerrel
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kiilon-kiilon mikrocseppben (SAGE PP Blastocyst) in-
kubaltuk a vitrifikicié el6tt. A vitrifikicibhoz Fertipro
VitriFreeze oldatokat és OPS (open pulled straw, RVT)
miszalmat hasznaltunk.

Az embriokbdl kiemelt sejteket egyedileg jelolt PCR-
csovekben szallitottuk dt a molekuldris genetikai labora-
tériumba, ahol genotipizalasuk tortént. A vizsgilathoz
az esetre elézetesen kidolgozott kimutatisi modszert al-
kalmaztunk, amellyel egyidejtileg két markert — a pato-
gén muticiot és egy kapcsolt, intragenikus STR-markert
— vizsgaltunk. A mddszerrel a betegséget okozé NF1
génmutacié direkt vizsgalata mellett indirekt médon is
kovethetd volt a hibas NF1 gén 6roklédése. A trophec-
toderm sejteket alkalikus lizissel tartuk fel, amely sorin
15 percig inkubaltuk Sket 65 Celsius-fokon, a minta-
vételkor rajuk helyezett 2,5 pl lizispufferben (50 mM
dithiothreitol, 200 mM KOH). A lizispuffert a sejtek
feltardsat kovetSen 2,5 pl neutralizdl6 pufferrel semlege-
sitettiik (900 mM Tris_ HCI, 300 mM KCI, 200 mM
HCI). A mintikra ezt kovetSen mértikk rd a multiplex
PCR master mixet, amely tartalmazta a muticiét hordo-
206 génszakasz és a kapcsolt marker kimutatasara alkalmas
primerparokat. A multiplex PCR-reakcidk 50 pl végtér-
fogatban zajlottak, 0,2 pM primer végkoncentraciokkal,
Qiagen Type-IT microsatellite PCR-kittel (PCR-prog-
ram: 95 °C 5 min; 45 ciklus 95 °C 305,56 °C 905,72 °C
30 s; 68 °C 10 min; 4 °C ). A multiplex reakcidk sike-
rességét (vart PCR-fragmentek jelenlétét) kapillaris gél-
elektroforézissel ellendriztiik Agilent microchipen (Agi-
lent 2100 bioanalyzer, DNA 1000 Kit). A multiplex
reakciok termékeit egy tisztitdsi 1épés utin (Agencourt
AMPure XP magnetic beads) singlepex reakciokban vizs-
giltuk tovabb. A patogén NF1-muticiot hordozéd gén-
szakasz vizsgalata UP-HRM modszerrel tortént, a muta-
ciét fed§ préoba olvaddsa alapjin. Az NFI-muticiét
detektilé PCR-reakcidkban aszimmetrikus primer kon-
centracidkat (0,06-0,6 pM) haszndltunk, a detektalast
szatural6 LC Green DNS-festékkel, 0,2 uM jeloletlen
probaval végeztiik, Roche LC480 real-time PCR-készii-
léken (5. abra). Az 5. abrin egy vad tipust és egy mutd-
ciét hordozé embrié analizise lithaté6 vad és mutdns
kontrollok mellett. Kék gorbe: normélkontroll, rézsa-
szin gorbe: heterozigéta mutins kontroll, zold gorbe:
egészséges embrid, piros gorbe: heterozigdta mutins
embrid. Az A) dbra: a reakciémixek Tm-analizise. Az
als6bb hémérsékleti tartomanyban (60-70 °C) a mutici-
ot fed6 proba, a fels6bb hémérsékleti tartomdnyban
(74-84 °C) a teljes amplikon olvadasi cstcsai lathatok.
A préba vad allél esetében 66 °C-on, mutins (delT) allél
esetében 64 °C-on olvad. A homozigéta vad mintik ese-
tében (kék és zold szinnel jelolve) a proba csak 66 “C-on
ad jelet, a heterozigdta mutians mintak esetében (rozsa-
szinnel és pirossal jelolve) a préba 64 és 66 °C-on, két
cstcesal olvad. A médszer HRM-analizissel torténd érté-
kelést is lehet6vé tesz, amely sordn az A) dbra fels6 ho-
mérsékleti tartomanyiban lithaté amplikon cstcsok
clemzése torténik meg. A B) dbrdn a normalizalt olva-
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désgorbék, mig a C) abran a normalizilt olvaddsgorbék
differencialt plot analizise lathat6. A vad tipusi mintdk
olvadasgorbéi mindkét analizis sordn egyértelmden elkii-
l6niilnek a mutaciét hordozé mintaktol.

A multiplex reakcié masik termékét, a kapcsolt intra-
genikus STR-markert (D17582163) fluoreszcens frag-
menthossz-analizissel vizsgiltuk tovibb. Az embridknal
a szildi fragmenthosszak kombindciéi 6sszhangban vol-
tak a direktmutacié-kimutatis eredményével, kontami-
niciora utalé fragmenthossz a mintdkban nem volt ki-
mutathaté.

Eredmények

A vizsgilat sordn 6t embriéra vonatkozoban tudtunk ge-
netikai eredményt adni, amelyb&l hirom hordozta az
anyai mutaciot, kett§ pedig normalis genotipusu volt.
A két normilis genotipussal rendelkezd blasztociszta fel-
engedésére 2013. janius 16-an kerdilt sor. A felengedés-
hez Fertipro VitriThaw oldatokat hasznaltunk. A felen-
gedést kovetSen a két blasztocisztat hdrom 6ran keresztiil
inkubaltuk. A betiltetéshez Wallace-katétert hasznaltunk.
Az embridtranszfer utin az asszonyt sziilész-n6gyogya-
szdhoz iranyitottuk. Zavartalan terhességet kovetGen az
asszony egészséges fitgyermeknek adott életet.

Megbeszélés

PGD Kklinikai alkalmazasarél elGszor 1990-ben szamol-
tak be [1, 12]. A PGD-eljarast nemcsak meddd, hanem
olyan nemzd&képes parok is igénybe vehetik, akiknél is-
mert genetikai rendellenesség miatt van sziikség az in
vitro fertilizaciés beavatkozas soran elvégzett genetikai
vizsgalatra. A modszer alkalmazasival magasabb implan-
tacios ratat értek el, és a spontan vetélések el6fordulasa is
ritkabb volt [13, 14]. A 2000-ben Bologniban megren-
dezett kongresszus (3rd International Symposium on
Preimplantation Genetics) id6pontjaig méir t6bb mint
2500 ciklust végeztek el a viligon, amelynek eredménye-
ként kozel 500 gyermek sziiletett meg. A PGD-t kovets-
en megsziiletett els6 236 gyermek kozott 11 malforma-
ci6 fordult el§ (4,7%), ami hasonlé az atlagpopuliciéndl
megfigyelt gyakorisighoz [15, 16].

Az eredményesség szempontjiabdl fontos, hogy ele-
gendd szama és mindségili preembrié dlljon rendelkezés-
re a mintavétel idépontjaban. Harmadik napi biopszia
esetén a korlitozott mintaszim (egy vagy két blaszto-
mer) is befolydsolja a hatékonysdgot. A probléma kiki-
szObolésére tobb lehetdség kindlkozott. A mintaszdm
novelésére egyrészt a blasztociszta stidiumban végzett
trophectoderma-biopszia kinalkozott alternativaként,
misrészt felmertilt a harmadik napon eltavolitott blasz-
tomerek in vitro replikdciéja is [17]. A rutin klinikai gya-
korlatban a trophectoderma-biopszia terjedt el. Ehhez
azonban sziikség volt rovidebb vizsgalati médszerek, il-
letve hatékonyabb krioprezervaciés technika kifejleszté-
sére.
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A szamfeletti, visszaiiltetésre nem keriil§ preembriok
mélyhttése (lasst fagyasztas vagy vitrifikicié) mindenna-
pos gyakorlat az in vitro fertiliziciéval (IVF) foglalkozé
intézetekben. Az els§ mélytagyasztott humdan preembrid
visszaiiltetése utdn létrejott terhességrsl 1983-ban [18],
az els6 megsziiletett gyermekrdl pedig 1985-ben szd-
moltak be [19]. Hosszt ideig a lasst fagyasztas volt az
egyetlen széles korben alkalmazott technika az IVE-
centrumokban. Vitrifikdciot elGszor rigesalék embridi-
nak mélyhdtésénél alkalmaztak [20]. Ennél a modszer-
nél a nagy hitési sebesség miatt nem alakulnak ki
jégkristalyok sem az intracellularis, sem pedig az extra-
cellularis térben. Az oldat tivegszer( allapotban dermed
meg, innen ered a neve is. Ennek a folyamatnak az elGse-
gitésére nagy viszkozitast vitrifikiciés oldatot hasznal-
nak. Emellett a gyors hltés (>-10 000 °C/perc) is elen-
gedhetetlen ahhoz, hogy a jégkristilyok képz&dését
elkertiljék. Ezt egyelGre csak kisebb térfogati mintaknal
(0,5-2 pL) sikeriilt megoldani. A kis térfogat eléréséhez
killonféle manyag hordozo6t hasznalnak. Az els haté-
kony vitrifikaciés mddszernél a kis térfogatot egy nyitott,
elvékonyitott mtiszalma (open pulled straw — OPS) biz-
tositotta, amelybe a mintat a kapillaris erd segitségével
szivtik fel [21]. Kés6bb az OPS mintijara mas miianyag
hordozoék is bevezetésre keriiltek, igy Cryotop vitrifikdci-
6nal mdanyag lapocskit [22], Cryoloop vitrifikicional
pedig mdanyag hurkot [23] hasznalnak. Krioprotektins-
ként f6leg etilén-glikolt (EG) hasznilnak, amit a toxici-
tas kikiiszobolése érdekében mas krioprotektinssal — di-
metil-szulfoxid  (DMSO), propilén-glikol (PG),
acetamid, Ficoll, szachar6z — kombindlnak [24]. Birme-
lyik vitrifikiciés technika helyes alkalmazasa gyakorlast
igényel. Sajat tapasztalataink alapjin az OPS-moddszer
viszonylag konnyen elsajatithaté a tobbi médszerhez ké-
pest. Korszer( vitrifikaciés technikak alkalmazasival a
lassti fagyasztasnal magasabb talélési és implantacids ra-
tat lehet elérni az embriondlis fejl6dés barmely staidiuma-
ban és a petesejteknél is [25, 26, 27, 28]. A vitrifikicié
térhoéditasa révén ma mar a trophectoderma-biopszia is
rutinszerdien alkalmazott technikat jelent a blasztomer-
biopszia mellett.

Egy két éve publikalt cikk eredményei azt mutatjak,
hogy az 6todik napi biopszia az implanticios rata szem-
pontjabdl is elénydsebb a harmadik napi biopszidhoz ké-
pest [29]. A vizsgalat soran minden esetben két embriét
tiltettek vissza, amelyek koziil az egyikbdl a harmadik
vagy 6todik napon mintdt vettek. A mintdkbdl arrayala-
pt SNP-vizsgilatot végeztek. A megsziiletett gyermekek
SNP-profilja alapjan igy utélag nyomon lehetett kovetni,
hogy a két beiiltetett embri6é koziil melyik implantalé-
dott. A harmadik napi mintavételt kovet&en 20%-kal ala-
csonyabb implanticiés ratat tapasztaltak, mig az 6tédik
napi biopszidn atesett blasztocisztik implantacids ratdja
nem tért el szignifikinsan a kontrollcsoportéhoz képest.
FISH alkalmazasaval végzett preimplanticids genetikai
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szlrések (PGS) eredménytelenségével kapcsolatban maér
korabban is felmeriilt, hogy a preembridk mozaicizmusa
mellett esetleg az alkalmazott biopszids technika is ront-
hatja az esélyeket [30]. Az implanticié szempontjabol a
preembridk életképességén kivil sok egyéb tényezdt is
figyelembe kell venni, igy Scott és mtsai 2013-ban publi-
kalt eredményeit [29] is ennek megfelel6en kell érté-
kelni. Misrészt a trophectoderma-biopszia technikai
kivitelezése nehezebben illeszthetd be a labor napi rutin-
tevékenységébe. A harmadik napon kivalé értékelést ka-
pott preembridknak is csak egy része jut el a blasztociszta
stadiumba. Raadasul az 6todik napon ezek is a blasztuld-
cié kilonbozd szakaszdban tartanak, igy a mintavétel
optimalis idSpontja is eltérd lehet. Sajit tapasztalataink
szerint a trophectoderm sejtek sem minden esetben bj-
nak ki a zona pellucidin kordbban ejtett nyilason keresz-
til, ami megneheziti a mintavételt.

A jelen publikiciénkban bemutatott sikeres PGD-cik-
lusunkkal egyiitt eddig 12 paciensnél 17 alkalommal
nyertiink petesejtet és 13 esetben iiltettiik be a felenge-
dett blasztocisztakat. Az embridtranszfert kovetSen hét
esetben jott 1étre terhesség. Sajat eredményeink igy meg-
er6sitik a Chanyg és mesai [11] dltal kozolt eredményeket.

Kovetkeztetés

Trophectoderma-biopszia és vitrifikici6 kombinacidja
hatékony mddszer monogénes betegségek preimplanti-
cids genetikai diagnoézisa esetén. A nemzetkozi szakiro-
dalomban publikalt terhességi eredményeket viszont
csak nagyobb beteganyagon végzett statisztikai elemzé-
sek utdn tekinthetjiik mérvadénak.

Anyagi tamogatis: A kozlemény megirdsa és a kapcsolé-
d6 kutatémunka anyagi tdimogatisban nem részestilt.

Szerzdi munkamegosztds: M. Sz.: IVE-ET kezelés elvég-
zése, a vizsgalat el6készitése, az esetismertetésben be-
mutatott trophectoderma-biopszia/vitrifikici6 elvégzé-
se, a kéziratban hivatkozott trophectoderma-biopszidk/
vitrifikiciok elvégzése, kézirat megirasa. V. T.: Molekula-
ris genetikai vizsgalat beallitasa, vizsgalat elvégzése, kéz-
irat megirasa, a kéziratban hivatkozott vizsgalatok bealli-
tasa és elvégzése. K. P.: IVF-ET kezelés elvégzése, a
kézirat megirasa és ellendrzése. K. M.: A kézirat megira-
sa és ellendrzése. R. K., B. E.: IVE-ET kezelés elvégzése,
a kéziratban hivatkozott trophectoderma-biopszidk /vit-
rifikicidk elvégzése. Sz. B.: IVE-ET kezelés elvégzése,
vitrifikdlt blasztocisztak felengedése, a kéziratban hivat-
kozott trophectoderma-biopszidkvitrifikiciok elvég-
zése. K. G. S., Sz. Z.: A kézirat ellendrzése.

FErdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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