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47,XYY Karyotipli infertil Bir Ciftte ICSI ile Gebelik Eldesi ve
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Pregnancy by ICSI and Genetic Counseling in A 47, XYY Karyotype-Couple
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Ozet

47,XYY sendromu erkeklerde ekstra Y kromozomunun oldugu bir cinsiyet kromozomu andploidisidir ve bu erkeklerin bityiik bir
kismu fenotipik olarak normal ozellik gosterirler. Ancak infertilite, kanser, norolojik hastaliklar riskinde artma bildirilmistir. Bu
olguda intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) ile normal genotipte bir ¢ocuga sahip olan 47,XYY genotipli bir vaka sunularak bu
tiir genotipe sahip bireyler i¢in genetik danigmanlik siirecinin 6nemi tartigild.

Anahtar Kelimeler: 47, XYY, Infertilite, Genetik danismanlik.

Abstract

47,XYY syndrome is a sex chromosome aneuploidy with an extra Y chromosome, and these males are phenotypically normal. The
syndrome is associated with an increased risk of infertility, cancer and neurological diseases. Here, we report a 47,XYY karyotyped
male who has a normal karyotyped baby by intractoplasmic sperm injection (ICSI) and discuss the importance of genetic counseling

process in 47,XYY cases.
Key Words: 47,XYY, Infertility, Genetic counseling.

Giris

47,XYY sendromu erkeklerde ekstra Y kromozomunun
oldugu bir cinsiyet kromozomu andploidisidir. Bu
karyotip 1/1000 canli dogumda goriilen nadir bir
kromozom anomalisi olmasina ragmen en sik goriilen
cinsiyet kromozomu anormalliklerinden birisidir (1,2).
Hastaligin, ekstra Y kromozomlu bir spermin
yumurtayr dollemesi, babada mayoz II sirasinda
ayrilmama  (non-disjunction) veya erken hiicre
boéliinmesiyle olustugu bildirilmistir (3, 4). 47,XYY
karyotipindeki erkeklerde infertilite riski olsa da
Klinefelter Sendromlu (46,XXY) kisilerin aksine
birgogu fertildir (3).

47,XYY genotipine sahip erkeklerin biiyiik bir kismi
fenotipik olarak normal Ozellik gosterirken, bazi
erkekler davranis problemleri, orta derecede 6grenme
kaybi, uzun boy, dili kullanmada ve konusmada
gecikme gibi bir takim klinik 6zellikler tasiyabilir.
47,XYY sendromunun ¢ocukluk doéneminde tanisi
zordur. Ciinkii puberte 6ncesi 47,XYY karyotipe sahip
erkeklerin fenotipik olarak tani koyduracak belirli bir
karakteristik 6zellikleri yoktur (5). Bu erkeklerin viicut
kitle indeksleri oldukca diistiktiir, {irogenital sistemde
degisik malformasyonlar goriilebilir, IQ degerleri genel
olarak ortalamanmn 10-15 puan altinda olabilir. Bu
kisilerin ge¢miste saldirgan Ozelliklerinin olabilecegi
diistiniilmiis olsa da genel topluma goére bir farklilik
gozlenmemistir (2).

Bu olgu sunumu ile 47, XYY Xkaryotipi tespit edilen
primer infertil bir ¢iftte ICSI teknigi kullanilarak canli
dogum ile sonlanan bir gebelik elde edilmesi
bildirilmis ve 47,XYY Xkaryotipli bireyler i¢in genetik
danigmanlik siirecinin 6nemi tartigiimustir.

Olgu Sunumu

Kadin hastaliklart ve dogum kliniimize ¢ocuk istegi
ile basvuran infertil ¢ift icin yapilan degerlendirmede
bu sikayetlerinin 11 yildir var oldugu, infertilite
nedeninin erkek faktorii oldugu ve ¢iftin 4 yil once
yapilan iki ICSI denemesinin olumsuz sonuglandigi
ogrenildi.
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Sekil 1. Karyotip analizinde gosterilen fazla Y kromozomu.
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Otuz alti yasindaki bayan igin yapilan jinekolojik
muayene ve ultrasonografide over rezervi diisiik olarak
tespit edildi. Daha Once basarisiz iki tiip bebek
oldugu
degerlendirmek amaciyla diagnostik histeroskopi
yapildi, kavite normal olarak tespit edildi. Yapilan

denemesi icin  endometrial  kaviteyi

testlerde protein-S eksikligi disinda implantasyon
basarisizligini agiklayacak bir anormallik saptanmadi.

Otuz sekiz yasindaki erkek i¢in klinigimizde yapilan
semen analizinde sperm konsantrasyonu 100.000/ml
(normal deger: >20.000.000/ml), motilite % 62 (birinci
saatteki normal deger: > %50 ileri hareketli) olarak
erkek faktorii tespit edildi. Siddetli erkek faktérii ve
daha o6nce iki basarisiz tiip bebek denemesi oldugu icin
periferik karyotip analizi yapildi ve sonug¢ 47,XYY
olarak saptandi (Sekil 1). Sonucu dogrulamak ve varsa
mozaisizm miktarini belirlemek i¢in FISH teknigi ile
AneuVysionl8/X/Y prob seti (ABBOTT/Vysis;
DownersGrove, IL) kullanarak yapilan degerlendirme
sonucu 47, XYY (% 82)/46,XY (% 18) mozaik olarak
bulundu (Sekil 2).

Sekil 2. Olgunun 47,XYY olan karyotipi 18, X ve Y probu
kullamlarak FISH analizi ile dogrulandi. 47,XYY (%82),
46,XY (% 18) mozaisizmi saptandi. Mavi sinyal: 18.
kromozom; yesil sinyal: X kromozomu; kirmizi sinyal: Y
kromozomu. Hiicre no:1 46,XY karyotipi; hiicre no:2 47, XYY
karyotipi.

Infertil cifte elde edilen sonuglar aciklanip, hamilelik
gerceklesirse ¢ocukta olabilecek olasi saglik sorunlar
ve preimplantasyon genetik tan1 hakkinda bilgi verildi.
Ciftin tedaviyi onaylamasi iizerine tlip bebek tedavi
siklusuna baslandi. Uzun protokol ile yapilan
ovulasyon indiiksiyonu sonrast dort oosit elde edildi,
iic matiir oosite ICSI uygulandi, bir oosit fertilize oldu,
ikinci giinde grade 2 olan bir embriyo transfer edildi.
Tedavi sonucu gebelik elde edildi. Gebelik takiplerinde
problem tespit edilmeyen hastanin miadinda, sezeryan
ile 3000 gr, saglikli kiz bebegi oldu. Kiz bebegin
yapilan karyotip tayininde kromozom donanimi 46,XX
olarak tespit edildi.
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Infertil erkeklerde en sik cinsiyet kromozomu
anoploidileri 47,XXY ve 47,XYY’dir (1). Ancak
47,XYY sendromuna dogumda tam1 koymak zordur.
Ciinkii bunlarda taniyr koyduracak belirli bir fiziksel
ozellik yoktur. Hem ¢ocukluk hem de ergenlik
doneminde ekstra Y kromozomunun dozaj etkisine
bagli olarak biiyiime hiz1 yiiksektir, dolayisiyla kontrol
gruplara goére 10-12 cm uzun olabilirler (5, 6).
47,XYY’li gocuklar okuma ve yazma giicliiklerine
sahiptir. Sosyal ve duygusal sorunlarla karsilasirlar. Bu
hastalarda hiperaktivite ve dikkat eksikligi yoniinden
artmus risk oldugu bildirilmistir (7).

47,XYY’li hastalar tanidan sonra genetik danismanlik
stirecine almmalidir. Andploid spermlerin apoptosis
yoluyla elimine edildikleri
bozukluklar1

ancak spermatogenez
nedeniyle ekstra Y kromozomunun
spermlerde bulunabilecegi bildirildiginden (8) hastalara
genel olarak 47,XYY kalitsal olmadigi anlatiimalidir.
Ayrica infertil oldugu kanitlanan hastalara testikiiler
sperm ekstraksiyonu (TESE) sonrasinda ICSI ile
gebelik saglanabilecegi anlatilmalidir. Vicdan ve ark.
(9) TESE sonrasinda ICSI uygulamast ile elde edilen
gebeliklerde basar1 oranmm % 40- 56,4 arasinda
oldugunu bildirmistir.

Bu hastalarda 16semi insidansinda artis oldugu bunun
da Y kromozomunda yerlesik biiyiime faktor
genlerindeki dozaj artisinin sebep oldugu ileri
siriilmiistir (10). Bu nedenle bu hastalar 16semi
yoniinden periyodik araliklarla takip edilmelidir.
Prolaktinoma (11), ndroblastoma (4) ve lenfoma (12)
yine bu hastalarda bildirilen goériilme olasilig1 yiiksek
riskli hastaliklardir. Danimarka’da 47,XYY genotipli
hastalarla yapilan genis bir ¢alisjmada tam1 konma
yasinin rolatif olarak ge¢ oldugu (ortalama yas, 17,1),
yas/cinsiyet eslestirmeli kontrol grubuna gore total
mortalitenin yiiksek oldugu ve yasam siirelerinin 10,4
yil diisiik oldugu tespit edilmistir (13). Total mortalite
artisinin sebepleri olarak kanser, nérolojik ve pulmoner
hastaliklar, travma ve belirlenemeyen nedenler
bildirilmistir (13).

Sonug olarak, 47,XYY’li kisiler normal bireylerden
¢ok  farkli  olmadiklarindan  tam1  konmalar
gecikmektedir. Infertilite, hafif mental retardasyon
veya agresif davranig paterni ve uzun boyluluk gibi
ozellikleri bulunan bireylerde karyotipleme yapilmasi
onerilebilir. Tam konduktan sonra ise hastalar genetik
danisma siirecine dahil edilmeli ve ileriki hayatlarinda
da Ozellikle 18semi yoniinden takipsel kontroller
onerilmelidir.
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