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TERMINOLOGY

PGD preimplantatie genetische diagnose (PGT-M en SR)

▶ autosomale dominante/recessieve en X-gebonden ziekten - monogeen (PGT-M)

▶ chromosomale translocaties (Robertsoniane/reciprocal) (PGT-SR)

Methoden voor de identificatie van gezonde v. ongezonde embryo's in een vruchtbare populatie 

(65%; Verpoest et al., 2009)

PGS preimplantatie genetische screening (PGT-A)

Methoden voor de identificatie van euploïde embryo's in een onvruchtbare populatie

(Fragouli et al., 2008)

Zegers-Hochschild et al., ICMART 2017
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Handyside A, Winston R. 

Pregnancies from biopsied human preimplantation embryos sexed by 

Y-specific DNA amplification

Nature 19 April 1990
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1966 eerste prenatale karyotype op vruchtwater

1967 eerste chromosomale abormaliteit ontdekt in 1967

1968 eerste sexing door PGT op konijn blastocysten

1981 embryo biopsie

1990 PGT poollichamen bij mensen; sexing voor ALD

2001 HLA-typering

PGT GESCHIEDENIS

Voet, Vermeesch, Devriendt, Nat Genet 2016
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NIEUWE TECHNIEKEN

Voet, Vermeesch, Devriendt, Nat Genet 2016
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WELKE TECHNIEK

Handyside FS 2013
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• karakteristieken

• capillaire permeabiliteit die leidt tot een vloeistofverschuiving van intravasculair naar derde 
ruimte

• hemoconcentratie/intravasculaire uitdroging

• oligurie

• uitbreiding van de eierstokken met risico op torsie

• mediërende factoren

• VEGF: wordt afgescheiden als gevolg van hCG; stimulatie van VEGFR2 leidt tot OHSS

• renine-angiotensinesysteem; angiotensine II verhoogt de vasulaire doorlaatbaarheid van de 
vasculaire structuur

OVARIEEL HYPERSTIMULATIESYNDROOM
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• een bolus van GnRH veroorzaakt een 
endogene piek in LH

• VEGF-vrijgave uit de corpora lutea 
minimaal

• nadelen

• luteolyse

• niet van toepassing op patiënten met 
hypogonadotroof hypogonadisme

OHSS VRIJ



TECHNIEKEN: EMBRYOLOGIE

Voet, Vermeesch, Devriendt, Nat Genet 2016
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TECHNIEKEN: VITRIFICATIE

vitrificatie (verglazing)

▶ hoog gehalte aan cryoprotectant

▶ snel invriezen, snel ontdooien

▶ wordt gecombineerd met collaps (het 
verwijderen van het vocht)
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PGT 2020

• alle geïdentificeerde mutaties kunnen worden getraceerd op het niveau van één 

cel.

• verhoogde diagnostische efficiëntie door

• haplotypering

• volledige genoomanalyse

• analyse van het polymorfisme van enkelvoudige nucleotiden (SNP)

• next generation sequencing

• hoge therapeutische efficiëntie

• OHSS vrije kliniek

• vitrificatie
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ESHRE PGT CONSORTIUM DATA I-XV

• Opgericht in 1997; 

• Verslagen 1997-2015

• 71 centra die 

rapporteren; 

• 56800 cycli

• 9138 geboren 

kinderen

De Rycke et al., 2017
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AUTOSOMAAL RECESSIEVE AANDOENINGEN

1. Beta-thalassemie

2. mucoviscidose

3. sikkelcelanemie

4. SMA spinale musculaire atrofie (Werdnig-Hoffman disease)



AUTOSOMAAL DOMINANTE AANDOENINGEN

1. ADPKD autosomal dominant polycystic 
kidney disease

2. CMT 1A en B Charcot Marie Tooth

3. FSHD fasciascapulohumeral muscular 
dystrophy

4. HD Huntington disease

5. Exclusion Huntington

6. Marfan syndrome

7. Myotonic dystrophy (Steinert, DM1)

8. NF 1 en 2 neurofibromatosis

9. SCA spinocerebellaire ataxia

10. TS tuberous sclerosis
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X-GEBONDEN ANDOENINGEN

1. FRAXA fragile X syndroom

2. DMD en BMD Duchenne’s en Becker’s musculaire dystrofie

3. Kennedy ziekte/spinaal-bulbaire musculaire atrofie

4. ALD adrenoleukodystrofie

5. WAS Wiskott-Aldrich syndroom

6. IP incontinentia pigmenti

7. Hemofilie A
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34-jarige vrouw

▶ Autosomale polycystische nierziekte (ADPKD)

▶ Hypertensie R/labetalol

▶ Familiegeschiedenis: zus, vader, vader, vaderlijke grootmoeder

▶ Leeftijd 9: hoge gestalte (p>p97)

▶ Leeftijd 12: EE en MPA 5 dagen per maand om de groei te vertragen

▶ 28 jaar: EUP R/salpingotomie

▶ Leeftijd 28: ontdekking ADPKD-mutatie bij ADPKD

CASE REPORT

Verpoest PGT voor erfelijke nierziekten

Vanhove T, Christiaens C, Verpoest W, Nevens F, Makahli D, 
Bammens B; submitted



PGT-M

• PGT 1: rec FSH and ganirelix; 1 gezond embryo; onvoldoende kwaliteit voor 
transfer

• PGT 2: hMG and ganirelix, freeze all, FRET

• P1, Lou, ongecompliceerd

• PGT 3: hMG and ganirelix, freeze all, FRET

• P2, Celle, cervicale dilatatie R/pessarium, verder ongecompliceerd

CASE REPORT

reproductieve behandeling
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HEPATOLOGIE

Kort na de bevalling: meer ongemakken hoog abdominaal

CT-volumetoename van 2825 ml naar 6845 ml

R/ somastatine analoog; gestopt

Levertransplantatie
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HEPATOLOGIE

Smitz et al., 2007

hMG significant hogere oestradiolniveaus in 
tegenstelling tot recombinant 
follikelstimulerend hormoon

Levercysten meest voorkomende extrarenale 
manifestatie van APKD

Meer voorkomend bij vrouwen (oestrogenen)
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CASUS: B-O-R SYNDROME
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CASUS: B-O-R SYNDROME
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wiskott-aldrich syndrome (WAS) ‘we chose to have a second child anyway’
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PKD STUDY

Factors influencing the clinical outcome of preimplantation genetic testing for polycystic kidney disease.

Berckmoes et al., Hum Reprod 2019

Preimplantation genetic testing



PREIMPLANTATION GENETIC TESTING FOR POLYCYSTIC KIDNEY DISEASE.

• Autosomal dominant polycystic kidney disease (ADPKD) is caused by a mutation in the PKD1-gene 
or PKD2-gene.

• PKD1 and PKD2 are required for male reproductive system development and homeostasis (Nie & 
Arend 2013; Nie & Arend 2014).

• Male ADPKD patients have an increased risk for infertility due to cyst formation in the reproductive 
tract and/or structural abnormalities of the spermatozoa (Okada et al. 1999, Torra et al. 2008, Vora
et al. 2008, Kanagarajah et al. 2011).

• Women affected with ADPKD have no specific fertility problems.
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ONDERZOEKSVRAGEN

1) Wat zijn de succespercentages voor koppels die PGT voor PKD
uitvoeren?

2) Is er een verschil in reproductieve uitkomst tussen koppels met de
vrouw met ADPKD en koppels met de man met ADPKD?
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FIGURE 1 FLOWCHART SHOWING THE INTAKE AND DROPOUT 

OF PATIENTS WITH POLYCYSTIC KIDNEY DISEASE IN THE 

PREIMPLANTATION ...

Berckmoes et al. Human reproduction (2019)
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FIGURE 2 FLOWCHART SHOWING THE DETAILS OF THE 

CLINICAL CYCLES. CPR = CLINICAL PREGNANCY RATE; LBR = 

LIVE BIRTH ...

Berckmoes et al. Human reproduction (2019)
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Question 1: conclusion

 Onze gegevens vertegenwoordigen een groot aantal PGT-cycli voor PKD die in ons centrum 
zijn uitgevoerd met goede reproductieve resultaten.

 Onze resultaten kunnen een waardevol hulpmiddel zijn om PKD-patiënten te adviseren 
over hun reproductieve mogelijkheden.

Berckmoes et al. Human reproduction (2019)
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Results: clinical outcome females and males affected with ADPKD

group A (male affected) group B (female affected) P-value 

couples 18 18

couples with documented male infertility status 12 4

female age (years) 35.2 32.3 <0.05

male age (years) 36.2 33.7 <0.05

cycles to PGT 47 31

oocytes (mean/oocyte retrieval) 480 (9.2) 499 (16.1) <0.01 

sperm concentration (106/ml) 19.5 56.1 <0.01 

sperm motility 24.1 56.5 <0.01 

fertilization rate (%) 72.1 83.0 <0.05

transferable embryos (mean/oocyte retrieval) 81 (1.6) 93 (3.0) <0.01 

live birth delivery rate per embryo transfer (%) 27.0 42.9 <0.05

Berckmoes et al. Human reproduction (2019)

Verpoest PGT voor erfelijke nierziekten



RESULTATEN: MULTIVARIATE LOGISTIC REGRESSION

→ alleen de leeftijd van de vrouw, die een bepalende factor is voor de uitkomst van de 
behandeling, 

werd geassocieerd met levend geboortecijfer. 

Parameters Odds ratio 95% CI P-value

Female age 0.8743 0.770 – 0.993 0.032

Sex of affected partner 0.463 0.167 – 0.289 0.142

Berckmoes et al. Human reproduction (2019)
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1. elk type erfelijke aandoening kan worden geanalyseerd op het niveau van één cel met 
een hoge diagnostische en therapeutische efficiëntie op één celniveau

2. de medische achtergrond van de patiënt is zeer belangrijk

3. een aantal ontwikkelingen hebben de diagnostische en therapeutische efficiëntie en 
veiligheid van genetische tests voorafgaand aan de implantatie drastisch verbeterd

1. volledige genoomanalyse

2. OHSS gratis kliniek

3. vitrificatie

4. mannelijke ADPKD-patiënten zijn potentieel minder vruchtbaar...

SAMENVATTING

preimplantatie genetische testing voor erfelijke nierziekten
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