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OZET:

Dengeli resiprokal translokasyonlar (RT),
ciftlerde tekrarlayan diisiiklerden sorumlu olan
kromozomal diizensizliklerin en biiyiik grubunu
olusturur. Bu ¢alismamizda merkezimize refere
edilen; reprodiiktif dykiisiinde 5 diisiik olan cifite
yardimci iireme teknikleri (YUT) ve
preimplantasyon genetik tani (PGT) ile saglikli
embryonun seg¢ilerek gebelik elde edilmesinin
onemini vurgulamayt amagladik.

Anahtar Kelimeler: tekrarlayan spontan abortus,
resiprokal translokasyon, preimplantasyon genetik
tani

SUMMARY:

Recurrent Spontaneous Abortions in a family
with balanced resiprocal translocation
46,XY,t(1;15)(p35: qll.1): case report

Balanced resiprocal translocations (RT)
constitute the major group of chromosomal
abnormalities responsible for recurrent spontaneous
abortions (rsa). In this study, we aimed to emphasize
the importance of preimplantation genetic diagnosis
and assisted reproductive techniques to obtain
healthy embryos in a couple with 5 abortions in
their reproductive history.

Key words: recurrent spontaneous abortion,
resiprocal translocation, preimplantation genetic
diagnosis

GIRIS

Habituel abortus, birbirini izleyen en az iki ya
da daha fazla gebeligin 20. gebelik haftasindan
once sonlanmasidir. Konsepsiyonlarin yaklasik
%30-50’s1, klinik gebeliklerin (gestasyonun *3f6.
Haftas1) ise yaklasik %151 dusik ile
sonuc¢lanmaktadir(1-3). Tekrarlayan gebelik
kayiplari ¢ocuk sahibi olmak isteyen ¢iftlerin %5’ini
etkilemektedir(4). Habituel abortusun etyolojik
nedenleri arasinda uterus anomalileri, maternal
sistem bozukluklari, genetik anomaliler ve
otoimmun bozukluklar yer almaktadir(5-7).
Tekrarlayan diisiik oykiisii olan ¢iftlerde ise yaklasik
%?2.5-8 arasinda yapisal genetik faktorler etkilidir(8-
10). Klinik tanist konulmus gebeliklerin yaklasik
%50’sinin nedeni kromozom anomalileridir(3).
Resiprokal translokasyonlarin toplumdaki sikligi
1/600°dir(11). Dengeli resiprokal translokasyonlar,
habituel abortuslu c¢iftlerde en sik gozlenen
kromozomal anomalilerdir(12).

OLGU

H.E. 31 yasinda 9 yillik evli ve bu siire zarfinda
timi 1. trimesterde abortusla sonuglanan 5 spontan
gebelik yasamistir. Son aborttan sonra yapilan
tetkikler sonrasinda esinde 46,XY,t(1;15)(p35:q11.1)

Sekil:1 1;15 translokasyonu tastyan ailenin pedigrisi

Sekil:2 1;15 translokasyonu tastyan ailenin karyotipi
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RT saptanmis ve ¢ift PGT yapilmasi igin
hastanemize refere edilmistir. Hastanin
muayenesinde grade 4 overler mevcut olup ;
endometrial patoloji izlenmemistir. HSG,
histeroskopi, rutin biyokimya, seroloji, hemogram
ve trombofili testlerinde patoloji izlenmedi.
Spermiyogramda izole teratospermi oldugu gézlendi
(%10 megalohead). Yapilan sperm FISH analizinde
(X,Y,13,18 ve 21 ) incelenen 1000 sperm igerisinde
%28.5 normal ya da dengeli, %71.5 dengesiz
mayotik dagilim saptandi. Hastaya 112.5 rFSH ile
fleksibl multidoz antagonist protokol uygulandi.
39 adet oosit toplandi. Bunlardan 22’si Metafaz
200sit olup 21’1 dollendi. Multicolor FISH teknigi
ile 7 prob kullanilarak embriyolar degerlendirildi.
Biopsi yapilabilen 16 embryodan yalnizca 1 tanesi
normal bulunup 4. giinde transfer yapildi.
Transferden 12 giin sonra bakilan /hCG degeri 213
olarak bulundu. Hastamizin su an devam etmekte
olan 7 haftalik gebeligi mevcuttur.

TARTISMA

Ebeveynlerden birinin resiprokal translokasyon
tastyicist olmasi, tekrarlayan abortuslarin en sik
sebebi olarak gosterilmektedir (10). Yapilan cesitli
caligmalarda, resiprokal translokasyonlarin
varliginin, gametogenesis esnasinda
malsegregasyonun bir sonucu olarak letal kayiplarin
ya da dengesiz karyotipli canli dogumlarin
olusumuna egilimi arttirdig1 gosterilmistir (13).
Dengesiz karyotipe sahip canli dogum riskinin
hangi ebeveynin tastyict olduguna, translokasyonun
hangi kromozomlar arasinda gergeklestigine ve ise
karisan kirik noktalarina bagli olarak degistigi
bilinmektedir (10). Son yillarda hizla gelismekte
olan genlerin kromozomlar iizerindeki yerini
saptama ¢aligmalarina, sitogenetik bulgular 6nemli
katki saglamaktadir. Nitekim populasyonda sik
bulunan kromozomal translokasyonlar 6zellikle
tireme kayiplart nedeniyle yapilan sitogenetik
calismalarla belirlenebilmekte ve bu bolgelerdeki
kirik noktalarina lokalize genler hakkinda bilgi
edinilmektedir (13). Dengeli resiprokal
translokasyon tastyicisi bireylerde genetik bilgi
eksiksiz olsa da yeniden diizenlenmis olarak
bulunmaktadir. Bu nedenle dengeli resiprokal
translokasyon tasiyici bireyler fenotipik olarak
normal, ancak kromozomal olarak dengesiz gamet
liretme ve progeni yoniinden anlamli oranda artmis
riske sahiptirler (13). Dengeli resiprokal
translokasyon tastyicis1 anne veya babada gametler
olusurken 1. Mayoz boliinmede 4 kromozom 2
yavru hiicreye cesitli sekillerde (Alternate, Adjacent
1, Adjacent 2) dagilarak segregasyona ugramakta
ve gametleri olusturmaktadir (13). Alternate
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segregasyonda iki derivatif kromozom bir yavru
hiicreye, 2 normal kromozom diger yavru hiicreye
gitmektedir. Sonugta olusan gametlerin yarisi
dengeli translokasyon kromozomu tasiyicisi olurken
diger yarist normal kromozom igerigine sahip
olmaktadir. Adjacent 1 ve 2 segregasyonda olusan
gametler dengesiz kromozom igerigine sahip
parsiyel trizomik triinler olusturmaktadir (13).
Probandimizin bes diisiik igeren reprodiiktif dykiisii
kromozomal analiz sonunda saptanan resiprokal
translokasyon tasiyiciligi ile uyumludur. Bu ¢iftin
olusabilecek tiim gebelikleri diisiik, intrauterin fetal
oltiim, konjenital anomalili bebek, kromozomal
olarak dengeli translokasyon tastyicisi fakat normal
fenotipli bebek veya tamamen saglikli bebek
olasiliklarina sahiptir. 1, 3, 7, 17, 19 ve 22 numarali
kromozomlarin resiprokal translokasyonlarinin
embriyo 6limlerine yol actig1, oysa 5, 9, 14 ve 21
numaralit kromozomlarin resiprokal
translokasyonlarinin yeni dogan olimleri ile
sonuclandigi bildirilmektedir (14). Montag ve
arkadaglar1 (15) yapisal kromozom anomalisine
sahip erkeklerin olusturdugu ciftlerde fertilizasyon,
implantasyon ve gebelik olusma yeteneklerinin
onemli 6l¢tide diisiik oldugu halde tasiyict disi
oldugunda bu oranin genel populasyonla ayni
oldugu bildirilmis, Haidl ve arkadaslar1 (14) ise
baoyle bir farkin olmadigimi bildirmislerdir. Maternal
ya da paternal translokasyon tastyicilarinda tireme
problemlerinin ele alindig1 bir ¢aligmada, 1284 ¢ift
incelenerek dengelenmemis karyotiplerin daha ¢ok
spontan abortusla sonlandig1 ve toplam 34 basarili
gebelikten sadece 1 bebegin dengelenmemis
karyotipe sahip oldugu vurgulanmistir (16).
Preimplantasyon genetik tani1 (PGT) ¢alismalari
sayesinde translokasyon tastyicilarinda goézlenen
spontan abortus oranlarinda onemli diistisler
oldugunu bildiren ¢aligmalar mevcuttur (17). Sonug
olarak habituel abortusta, ebeveynlerden birinde
translokasyon belirlenmesi durumunda aileye
genetik danisma verilmelidir. Clinkdi saglikli ¢ocuga
sahip olma orani yeniden diizenlenmenin hangi
kromozomlarla iligkili bulunmasina bagl olarak
degismektedir.
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