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GENETIK HASTALIKLAR VE GENETIK DANISMA

Ayse ISIKe

OZET

Giiniimiizde, genetik hastaliklar, modern tip diinyasinin onemli
sorunlarindan birini olusturmaktadir. Bu nedenle, ileri iilkelerde genetik
danisma merkezleri kunithnustur.

Akraba evlilikleri genetik hastaliklarin olusumu acisindan
onemil bir sorundur. Genetik damismanin amaclarindan biri, akraba
evliliklerininm azalmasmi saglamaktir.

Bu makalede, kalitsal olarak gegcen hastaliklar, gecis yollar1 ve
genetik danisma ineelenmistir.

Kalitsal bilginin kayna@i, ozellikleri ve dolden déle aktarilmasi
iizerinde uzun yillardir yapilan calismalar sonunda, kalitsal bilginin
niikleik asitler (DNA ve RNA) tarafindan tasindig1 ortaya konmustur

(4).

Genler, kromozomlar icinde birbirine helezon tarzinda sarilmis
iki uzun DNA molekiiliinden ibarettir. Viicuda ait biitiin 6zellikler gen-
lerde DNA molekiillerinden ibaret sifreler halinde bulunurlar (3).

Gen; organik heredite hiicresiclir. Genlerin %50rs1 anneden, %350'si
babadan gecer (1, 3). Herediter karakterlerin genle tasmmasi o karakteri
tasiyan genin otozom veya cinsiyet kromozumunda ve karakterin do-
minant veya resessiv olmasina baghdir. Bir kromozorndaki tek genle
karakterin belirmesi dominant, gizli kalmas1 resessivlik nedenidir

).
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Insanda 46 kromozom bulunur..22 ¢iftci otozomal, bir cifti ise seks
kromozomudur (3).

Gen ciftlerinin tasidig1 sifre ya da bilgi ayn1 ise, bu genler acisin-
dan sahis: homozygote, farkh ise; heterozygote. Genlerin tasidig siire,
DNA zincirinin yap1 elementlerinin siralanisina gore depolanmistir.
DNA zincirinde sira yani siire degisirse mutasyon'dan soz edilir (2).

Gametlerin konjugasyonuyla baslayan ve doguma kadar devam
eden siire icinde, gebelik rnahsiiliinfin gelismesi her an bozulabilir. Bo-
zuklugun olus zamani ve niteligine gore gebelik abortus, intrauterin
oliim, olii dogum veya cesitli organ rnalforrnasyonlan ve gelisme bozuk-
luklan ile sonuclanir (2, 5).

Konjenital anomaliler dogumda mevcut olan yapisal hatalardir (6).
Perinatal mortalitenin 915-20"si gibi biiyiik bir béliimiinden konjenital
anomalller sorumlu tutulmaktadir (5).

griyoLo,rhC FAKTORLER

Mendel oncesi donemde hastaliklar ¢ogunlukla cevresel nedenlerle
degerlendirilmis, Mendel déneminin baslamasiyla heredite 6n plana
alinmis ve hastaliklarin hemen hepsinin herediter yolla ortaya ciktig:
diisiincesi egemen olmustur (1).

Son yillarda herediter ve cevresel faktorlerin bir ¢ok hallerde bir-
birinden aynlmadig1 gosterilmistir (1, 2, 5, 6). Kalitsal olanlarin % 20,
cevresel olanlarin % 20, her iki faktore baglananlann % 40 dolayinda
oldugu tahmin edilmektedir (2).

Gebelik iiriiniiniin cevresel mutajen faktorlere hassasiyeti ikinci-
iiciincii intrauterin aylar, yani organogenez sirasinda en yiiksek seviye-
dedi/ (2. 6).

Gebelikte gecirilen infeksiyon hastaliklarinin en tehlikellleri
Toksoplasma. Citomegalovirus, Rubella, Herpes infeksiyonlandir.
Ozellikle gebeligin ilk trimestirinde gecirilirse, sinir sistemi, dolasim
ve iskelet sistemi, kulak ve goz gibi duyu organlannda anomalilere ne-
den olmaktadir (5).

Gebelikte kullanilan ilaclarin etkisi o6zellikle 1960'da Talidomid
olayiyla giincellestnistir. Antibiotiklerden 6zellikle Tetrasiklin, Sulfo-
namid, novobiocin, baz1 anestezikler. aritikoagiilanlardan Coumarin,



antimetabolitler, kortikosteroldler gibi pek ¢ok ilacin teratojenik etki-
leri yapilan calismalarla bellrtilmistir (5).

Ayrica annenin metabolizma hastaliktan, beslenme bozukluklari,
radyasyon. anne yasinin artmasi da konjenital anomalilere yol
acmaktadir (5. 10).

GENETi1t HASTALIKIAR

Genetik olarak belirlenmis hastaliklar, icine aldig1 mekanizmalar
veya genetik unsurlara iliskin iic ana kategoride siruflandinlabilir.

Tek gene bagh (Unifactoriel-Monogenic)
2. Cok gerili (Multifactoriel)

3. Kromozom defektli (Chromosomal aberrations) olan has-
taliklar (2, 4, 6, 9, 11).

L TEK GENE BAC;LI HASTALIKLAR

Gen mutasyonu ya anne ya da baba genlerinden birinde vardir (2).

Tek gen mutasyonuna bagli hasialiktar:

A- Otosomal dominant gecis :

Genel olarak doraina.nt karakterli bir kalitim ana ve babadan
cocuklarina daha yiiksek bir insidens ile ge¢cme egilimi gosterir (3, 8).
Cocuklara gecis, Mendel kariunlanna goére olur. %50'si hasta, 9650'si
saglamdir (2, 4, 11). Her cins hastalanabilir (4, 6). Hasta sahsin normal
dogmus cocuklarina kontrasepsiyon égiitlenmelidir (6).

Bu tip gecise testikiiler feminizasyon, Akondroplazlk ciricelik,, poli-
dakt111, Huntington koreasi, poliposis koli, myotonik distrofl 6rnek
verilebilir (2, 4, 6, 11).

B- Otoscenal ressesif gecis :

En sik rastlanan hastalik grubudur. Heterozigot ana ve babanin
cocuklarinin yaris1 he-terozigot, 1/41 hasta, 1/41 ise normaldir. Hasta
sahis normal genotipll biriyle evlenirse biitiin ¢ocuklari normal fena-
tipli heterozigot olur. Hasta ¢ocuk, kan akrabaligi olan bir evlenmeden
dogmus ise bu durumda re.sessif irsiyet kuvvetli muhtemeldir. Hasta bir
sahis heterozigot biriyle evlenirse ¢cocuklarinin yarisi heterozigot,
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yaris1 hastalikhdir. ikisi de otosomal resessif hastalikli ana-babadan
olan cocuklarin hepsi hastaliklidir. Hastali erkek ve kadinda esit
oranda goriiliir (3, 6. 8, 11).

Bu tip irsi hastaliklarin cogu konjenital metabolik hastaliklardir
(3). Fenil ketoniiri, kistik flbrosis, alkaptonuri, orak hiicrell anemi gibi
(6, 11).

C- X-Kromozomuna bagh ressesif gecis :

Hastalik daima normal goriiniislii heterozlgot anneden gecer. Hasta
olanlar ise daima erkeklerdir, ve hastalanma orami % 50'dlr. Erkekten
erkege gecis ancak hasta erkek tasiyici kadinla evlenirse olabilir. Hasta
babanin biitiin kizlar1 tasiyicidir 56).

Hasta bir erkek, sihhatli bir kadinla evlenirse, erkek cocuklar
saglam dogacak, kiz c¢ocuklar ise (heterozygot saglam portor)
dogacaklardir (2).

Hemofili A ve B, progressif miiskiiler distrofi, okular albinisrn,
Hunter sendromu bu tip gecise érnek olarak verilebilir (4, 6, 11).

D- X-Kromozomuna bagh dorninant gegis :

Hasta kadinlar, ¢ocuklarinin yarisina cinse bakmaksizin has-
talig1r gecirirler. Hasta erkeklerin biitiin kizlar hastalamr, hi¢ bir oglu
ise hastalanmayacaktir. Bu tip gecise D vitaminine resistan rasitizm
ornek olarak verilebilir (3. 4, 6).

E- Y- Kromozomima bagh gecis :

Bir 6zelllginin Y. bagimhi kaldim' yalnizca erkeklerin tutulmus
olacagin1 ve tutulmus bir erkegin kendi tek y kromozomu
iizerindeki geni ogullari= hepsine gecirecegini fakat kizlarinin
hicbirine gecirmeyecegini ifade edecektir. 6rnek olarak killi kulak
verilebilir (4).

IL COK GEMI HASTALIKLAR

En sik rastlanan vakalardir. Bu hastaliklarin etiyolojisinde birden
fazla mutant genle birlikte cevresel faktorlerin rolii vardir (2, 11).

Dogustan kalca cikigi, meningomyelosel, anensefall, spina bifida,
damak yangi, yarik dudak ornek olarak verilebilir (6. 11).
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Cevre olarak diyet, cografik bolge, sosyo-ekonomik durum, ilk

hamilelik yasi, parite, 1irk, seks ve diger bazi faktorler sayilabilir
(4, 6),

Bu tip gecis. Mendel yasalarina uymarnaktadir (2,11).

M. KROMOZOM MUTASYONLARI

Sponton abortus vakalarinda kromozom anomalfierine sik rast-
lanir ve bir ¢ogu da otosomal veya seks krorriozomlarmin sayi
degismeleridir (3). Yeni doganlarm % 0.5'inde rastlanir. Antenatal er-
ken teshis ile profilaksi imkanlar1 vardir (2, 6).

Kromozom aberasyonlan icinde en iyi bilinen 6rnek Down Sen-
dromu (Mongolizm, trisomi 21) dur (10).

46-1 Sendromunun en belirgin 6rnegi X0 kromozom yapisi ile k.a-
rakterli Turner Sendromu'dur (6).

Kromozom anornalilerindeki etiyolojide; anne yasi. irradiasyon,
viriis, ilaclar, otoimmiinite, familyal istidat sayilabilir (1).

* ERKEN TANININ EN YAYGIN UYGULAMA NEDENLERI
a. Anne yasinin 35 ya da daha fazla olmas,

b. onceki ¢cocugun ekstra kromozom ya da kalitsal tek gen has-
taligi ile dogmasi.

c. Ebeveynden birinin kromozornal yeniden diizenleme
tasiyicilig,

d. Anne-babarun resessif gen tasiyicilhig,
e. Annenin 'C'e bagh gen taswiciligi,
f. onceki cocugun spina bifida gibi néral tiip defektli dogmasi.

g. Belli hastaliklarin yogunlastid1 bazi etnik gruplarda bir kisim
Afrikalilar, Uzak Dogu Asyali ve Hintlileride orak hiicre hastalig:
gostermeleri gibi,

h. Multipli diisiik oykiisii; ciftler arasinda akrabalik, aritikonvul:
ziv, antikanseroz ilaclara ve diger kimyasal maddelere ve drogralara
maruz kalma gibi (4).
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Prenatal Tani Yontemleri

A_ Direk; ainniosentesis, plasentasentesis, fetoskopi, amniografgl
ve fetograll

B. indirek; anne serum ve idrar a_tizler1. ultrasonografl. radio-
grafi (4. 6).

GENEThi DANLSKA

Genetik daniyma bireyler veya ailelere, kalitsal bir hastaligi anla-
mak icin ihtiyaci olan bilgiyi veren bir siirectir. Damsma. hastalann
ailelerinde veya gelecek nesillerinde getenik bir hastaliga dikkat eden
kararlar vermeyi miimkiin ~in~ (10).

Saglam bir neslin iiremesi saglam fertlerin dogmasina baghdir.
Fertlerin sag,Jamlig1 ise intrauterin hayattaki gelisiminin miimkiin
oldugunca zararlh faktorlerden uzak tutulmasi ve dnlenemeyen
klinik defektlerin tibbi tahliye ile bertaraf edilmesi ile miimkiindiir

©).

Bu nedenle ileri iilkelerde genetik danisma merkezleri kurul-
mustur. Bu merkezlerde aile evlilikleri, mutagen c¢evre faktorleri ve
genetik predispozisyon arastinlir. Prenatal teshis icin muhtelif teshis
imkanlan kullanilir (6).

Yapilan tetkikler intrauterin kompartmanda gelismekte olan
fetiisiin malformasyona, fizik ve mental gerllige aday oldugunu belir-
leyecek olursa kuskusuz yapilmasi gereken sey tibbi tahliye ola-
caktir (6).

Herseyden once akillica yol géstermek Igin ileri siiriilen genetik du-
rumun Kkesin ve dogru tanis1 mutlaka gereklidir. Bu nedenle. ileri
siiriilen genetik bir kusuru gosteren ¢ocuk, ana-baba aday:1 veya baska
akraba mevcut oldugu takdirde uygun bir cocuk hastahklan veya ic¢
hastaliklar: uzniarn veya baska konsiiltandan cogu kere derinlemesine
isbirligi I stenecektir

Hemsireler. genetik olarak gecen veya genetik olarak etkili durum-
lar hakkinda sahislara damsmada gittikce artan donemli bir rolii
iistlenmektedlrler (9).

Genetik danisma hekimlik alaninda tiim genetik bilgilerin isiginda
artik belirli bir uzman tarafindan degil, genis bir kadro tarafindan

62



bilimnrsi gerekir. 6rnegin, bu konuda hi¢ olmazsa bazi sik rastla-
nan hastaliklarda heinsirelerimizin egitilmesi zamani gelmlstir
(112).

Genetik danmismada o6nemli bir problem akraba evlenmelerinin
azalmasuu saglamaktir. dyleld ailesinde otozomal resesif bir genetik
hastalig1 olanlara tasiyic1 riskinin normal populasyona gore yiiksek
oldugu soylenebilir. Mental retardasyon ve zeka geriliginin otozomal
resesif kalitildig1 ailelerde, durumun ciddiyeti aileye anlatilmalidir
(112).

Konjenital anomalili vakalarda hemsirenin fonksiyonu iic
asamada incelenebilir;

L Anomalill insidensinin azaltilmasi ya da 6nlenmesindeld
rolii,

2. Konjenital malformasyona sahip cocuk ve ailenin fiziksel ve
psikolojik bakimi,

3. Rehabilitasyon; tedaviden sonra ¢ocuk ve ailenin yagaminin
kolaylasmasina yardimci olmak (5).

ozellikle halk saghg ve A.C.S. merkezlerinde, dogum, cocuk ve ge-
netik kliniklerinde boéyle vakalarda ailenin ilk basvurabilecegi
saghik personeli hemsire olacaktir. Dogum defektleri ve genetik pro-
blemler bazen aile ve saghk ekibi arasinda tartismalara yol acan has-
sas konuLardir. Bu nedenle ilk yaklasimda miimkiin oldugu kadar
dikkatli ve nazik olunmalidir. Bu asamada hemsireye biiyiik gorev
diiser (5).

lgili kliniklerde cahsan hemsireler, genetik ve konjenital bozuk-
luklarin 6nlenmesinde danisman ve egitimci olarak gorev alirlar;

Gebelikte fetiis ve yenidogana zararh etkenler, akraba evlilikleri-
nin sakincalari. kalitsal bozukluklarin tekrarlanma sansi, gerekli ise
kontraseptif yontemler, antenatal bakmi ve kontroller, erken teshisin
onemi hakkinda egitim vermeli,

Genetik ve aile planlamasi klinikleri ve konuyla ilgili ulusal or-
ganizasyunla iliski kurmahdir (5).

Memleketimizde Saghk Bakanlhigi'min bu konuyu hem uygulama
alnirria ¢ikarmada ve hem de hukiki yonden durumun ele alanmasuida
atihhm yapmasi gerekir (11).
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SIMMARY
Genetic Diseases and Genetic Counseling

Nowadays; genetic diseases is one from important problems of

modern medical world. Therefore, in developed countries; genetic coun-
sellng centres have been posed.

Consanguineous marriages is an important problem that it occures

the genetic diseases. The prevention of consanguineous marriages is one
from genetic counseling's aims.

In this article; genetic diseases, transmittion and genetic counsel-

ing have been reviewed.
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