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OZET

Resiprokal translokasyonlar insanlarda en yaygin yapisal kromozom anomalileridir. Bu ¢aligmamizda, laboratuvarimiza refere edilen, reprodiiktif
Oykiisiinde ti¢ diisiik ve bir intrauterin 6liim bulunan ciftte yapilan sitogenetik analiz sonuglar1 sunulmustur. Erkekte normal karyotip (46,XY), kadin-
da resiprokal translokasyon [46,XX,t(2;9)(q22;q22),inv(9)(pl11ql3)] belirlenmistir. Tekrarlayan diisiikleri olan ciftlerin yaklasik %4’iinde,
parentlerden biri ya dengeli bir resiprokal translokasyon ya da bir robertsonian translokasyon tastyicisidir. Bu yiizden tekrarlayan diisiikleri olan
ciftlere sitogenetik analiz onerilmelidir.

Anahtar Sozciikler: Tekrarlayan Diisiikler, Fetal Kayip, Resiprokal Translokasyon

ABSTRACT

A Case Report with Translocation 2;9

Reciprocal translocations are the most common structural rearrangements in humans. In this study, we present the results of a cytogenetic analysis
performed on a couple, who were referred to our laboratory with three abortions and one intrauterine death in their reproductive history. We found a
normal karyotype (46,XY) in male, and balanced reciprocal translocation [46,XX,t(2;9)(q22;q22),inv(9)(p11q13)] in the female. In about 4% of
couples with recurrent miscarriage one partner carries either a balanced reciprocal translocation or a robertsonian translocation. Thus, cytogenetic
analyses should be recommended in couples with recurrent miscarriages.
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Arastlrmalar tiim gebeliklerin %10-20'sinin diisiik ile sonug-
landigini bildirmektedir. Diisiikler, anatomik, endokrinolojik,
enfeksiydz, immiinolojik, ¢cevresel ya da kromozomal diizen-
sizlikler gibi birgok farkli nedenlerle olusabilmektedir (1).
Tekrarlayan diisiikleri olan ¢iftlerin yaklagik %4’iinde,
parentlerden biri ya dengeli bir resiprokal translokasyon ya
da bir robertsonian translokasyon tasiyicisidir (2).

Resiprokal translokasyonlar insanlarda en yaygin yapisal
yeniden diizenlenmelerdir (3). Robertsonian translokasyonlar
genel populasyonda 1000°de 1 frekansta goriiliirken resiprokal
translokasyonlar yaklasik olarak 500 bireyde 1 goriilmekte-
dir. Bu yeniden diizenlenmelerin dengeli tastyicilari fenotipik
olarak normaldirler ancak mayoz esnasinda anormal
segregasyondan dolay1 tekrarlayan diisiikler, infertilite ve
anormal fenotipli ¢ocuk ile sonuglanabilmektedir (4).
Resiprokal translokasyonlar nispeten yaygin yeniden diizen-
lenmeler olsalar da translokasyon olusumuyla sonuglanan
mekanizmalar hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir (5).

Dengeli resiprokal translokasyonlar kromozom ve gene-
tik materyal miktarinda degisime neden olmazlar. Bu tasiyici-
larin kendilerinde herhangi bir problem olmamasina ragmen
parental gamet olusumu sirasinda dengesiz kromozomal
olusumlara neden olurlar. Bu ¢aligsmada, tekrarlayan diisiikler
sebebiyle Anabilim Dali laboratuvarimiza refere edilen ¢iftte
yapilan sitogenetik analiz sonucunda kadinda tespit edilen
46,XX,t (2;9) (922;922), inv (9) (p11ql3) karyotipi literatiir
15181 altinda degerlendirilmektedir.

OLGU

Proban, 30 yasinda bir kadindir. 33 yasinda saglikli bir erkek-
le 6 yillik evli olup tekrarlayan diisiik sebebiyle sitogenetik
aragtirma i¢in merkezimize gonderilmistir. Ebeveynler ara-
sinda akrabalik yoktur. Olgumuzun 2 aylik olmak {izere 3
diisiigli ve 6 haftalik bir intrauterin 6liimii iceren reprodiiktif
Oykiisii olup yasayan c¢ocuklar1 yoktur. Diisiiklerden biri, tiip
bebek ile saglanan gebelik sonucu gergeklesmistir. Proband,
3 kiz 3 erkek olmak {izere toplam 6 kardestir. Kardeslerin
tiimii evlidir ve hi¢ birinde diisiik hikayesi yoktur. Probandin
annesinde de diisiik hikayesi bulunmamaktadir. Probandin
fizik muayenesi normaldir ancak ultrason incelemesinde
bobrek lokalizasyonlarinin birbirinden farkli oldugu tespit
edilmistir. Proband ve esinin karyotip analizi i¢in standart
sitogenetik yontemler uygulandi. Fitohemaglutinin (PHA) ile
indiiklenmis periferik kan lenfositleri kullanilarak 72 saatlik
kiiltiir yapildi. Kiiltiir sonrasi elde edilen metafaz preperatlari
GTG bantlama yontemi ile boyanarak 30-50 metafaz plagin-
daki kromozomlar sayisal ve yapisal diizensizlikler yoniinden
degerlendirildi. Olgunun kromozom analizi sonucunda
46,XX,t (2;9) (922;922), inv (9) (pllql3) karyotipi tespit
edildi. Esinin karyotipi normal (46,XY) olarak belirlendi.
Resim 1°de olguya ait metafaz plag: gosterilmistir. Probandin
ebeveynleri ve kardeslerinden merkezimize uzak bir sehirde
olmalar1 sebebiyle kromozom analizi yapilamadi.
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Resim 1. 46, XXt (2,9) (q22;q22), inv (9) (pl1lql3) resiprokal tipi
dengeli translokasyon tasiyicist olguya ait metafaz plagi.

TARTISMA

Dengeli resiprokal translokasyon tastyicist bireylerde genetik
bilgi farkli olarak yeniden diizenlenmis olsa da eksiksiz
olarak bulunmaktadir. Bu nedenle dengeli resiprokal
translokasyon tasiyici bireyler fenotipik olarak normal, ancak
kromozomal olarak dengesiz gamet iiretme yoniinden anlamli
oranda artmis riske sahiptirler (1).

Mayoz esnasinda dengeli resiprokal translokasyonlu
kromozomlar bir quadrivalent sekli olusturarak homolog
segmentiyle eslesmektedir. Segregasyon 5 farkli sekilde
gerceklesebilmektedir: alternate (normal veya dengeli gamet-
ler tretilir), adjacent 1, adjacent 2, 3:1 ve 4:0 (tiim gametler
dengesiz). (3). Alternate ayrisimda olusan gametlerin yarisi
dengeli kromozom tasiyicisi olurken diger yaris1 normal
kromozom igerigine sahiptir. Adjecent 1 ve 2 ayrisiminda
olusan gametler dengesiz kromozom igerigine sahip parsiyel
monozomik ve parsiyel trizomik tiriinler olusturmaktadir (6).
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Erol ve Ark.

Probandimizda goriilen ii¢ diisiik ve bir intrauterin
6limii iceren reprodiiktif 6ykii, kromozomal analiz sonunda
saptanan resiprokal translokasyon tasiyiciligi ile uyumludur.
Bu c¢iftin olusan tiim gebelikleri diisiik, intrauterin fetal
6lim, konjenital anomalili bebek kromozomal olarak etki-
lenmis (tastyic1) fakat normal fenotipli bebek veya tamamen
saglikli bebek ihtimallerine sahiptir (6). Probandimizda
ayrica diger 9 numarali kromozomda inversiyon oldugu
tespit edilmistir. inv (9), sitogenetikgiler tarafindan cogun-
lukla normal varyantlar olarak kabul edilmelerine ragmen,
literatiirde subfertilite veya spontan diigiiklerle iligkisi olabi-
lecegi konusunda yaymlar bulunmaktadir (7). Bu yiizden
olgumuzda goriilen reprodiiktif dykiide, 2 ve 9 numaral1 kro-
mozomlar arasinda ger¢eklesen resiprokal translokasyona
ilave olarak diger 9 numarali kromozomda ayrica bir
inversiyon olmasinin da etkisi olabilir.

Baptista ve ark (8) dengeli resiprokal translokasyon tasi-
yicilarinda kirtk noktalarinin molekiiler sitogenetik analizini
yaptiklar1 ¢aligma sonucunda, fenotipik olarak normal hastalar-
daki dengeli resiprokal translokasyonlarin kirik noktalarinda
dengesizlik tagimadigini, fenotipik olarak anormal hastalarda
ise translokasyon kirtk noktalarmin ¢ogunlukla kriptik denge-
sizliklerle iligkili oldugunu ortaya koymuslardir. Bununla
birlikte fenotipik olarak normal ve anormal bireylerin bozul-
mus genlere sahip olabilecegini ve bdylece kirik noktalarindan
biri tarafindan inaktive olabilecegini 6ne stirmektedirler.

Resiprokal translokasyon tastyicilarina prenatal tani ve
dengesiz fetiislerin gebelik sonlandirmasina bir alternatif olarak
preimplantasyon genetik tan1 (PGT) 6nerilmektedir. Bu sayede
spontan diisiik sayisinin azaltilmasi da amaglanmaktadir (3).

Dengeli kromozomal diizensizlik tastyan ebeveynlerin
dengesiz kromozomal diizensizligi olan fetus riski %10-15
olmasi nedeniyle, prenatal sitogenetik tam1 endikasyonlart i¢inde
onemli bir grubu olusturmaktadir. Bu da resiprokal translokasyon
saptanan ebeveynlerin sonraki tiim gebeliklerinde prenatal
sitogenetik tan1 gerekliligini ortaya koymaktadir (1).

Bu caligmada genetik danigmanlik siirecinde aile, den-
geli resiprokal translokasyon tastyiciligi, sonraki gebelikle-
rindeki olasiliklar, PGT ve sonraki gebelikleri i¢in prenatal
tan1 konularinda bilgilendirilmistir. Aile PGT uygulamasini
diistinmekte olup genetik danigmanlik siirecinde takip edil-
mektedir.
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