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ÖZET

Amaç: Bu çal›flmada, sekiz y›ld›r infertil, dört IUI (Intrauterin Inseminasyon) denemesinin baflar›s›z, IVF (In Vitro

Fertilizasyon) denemesinin ikincisinde baflar›l› olan fakat 8 haftal›kken gebelik kayb› yaflayan bir çift sunuldu.

Gereç ve yöntemler: Sitogenetik analizde, periferik kandan elde edilen kromozomlara tripsin gimza bantlama (GTG)

uygulanarak karyotip analizleri yap›ld›.

Bulgular: Fenotipik olarak normal görülen olgular›n karyotipleri 46,XX ve 46,XY,t(9;11)(p12;p11.2) olarak saptand›. Erkek

olgunun annesinde de ayn› translokasyon bulundu. Baba hayatta olmad›¤›ndan incelenemedi. Ayr›ca olgunun iki day›s›n›n

o¤ullar›ndan biri 15 y›ll›k evli ve infertil, di¤eri 5 y›ld›r evli ve infertildir, bu kiflilere henüz ulafl›lamad›¤›ndan incelenemedi.

Tart›flma: Dengeli translokasyonlu olgumuzun verebilece¤i gametlerden özellikle 9p monozomisi ve infertilitenin

birlikte görüldü¤ü di¤er benzer translokasyonlu olgular karfl›laflt›r›larak sunulmufltur.

Anahtar kelimeler: kromozomal translokasyon, infertilite
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SUMMARY

THE EFFECT OF FAMILIAL BALANCED RECIPROCAL TRANLOCATION t(9;11)(p12;p11.2) TO

REPRODUCTIVE PERFORMANCE

Aim: In this study, we report a couple who had been infertility problem for eight years and they had four failed IUI

and one failed IVF. In second IVF attempt the women got pregnant and it resulted with abortion in eight week.

Material and metods: Cytogenetic analysis was performed by standart peripheral blood culture and GTG method

by using phytohemagglutinin-stimulated lymphocyte.

Results: The women and her husband were phenotypically normal but karyotype analysis revealed 46, XX and

46,XY,t(9;11)(p12;p11.2) respectively. The mother of the husband's karyotype analysis showed the same translocation.

The father of the husband's could not examined because he was not alive. Also two uncles of the husband were suffered

from infertility for fifteen and five years respectively. However cytogenetic analyses of the uncles had not been

accomplished yet. Balanced translocation carriers could give unbalanced chromosomes.

Conclusion: The infertility cases of especially monosomy 9p and the other similar translocations that can result from

the parents of balanced translocation carriers are represented here by comparing.
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G‹R‹fi

Çeflitli çal›flmalar infertilitede genomik yeniden

düzenlenmelerin; anöploidi, translokasyonlar,

inversiyonlar, Y kromozom delesyonlar› artm›fl sperm

dizomisi ve DNA hasar›n›n etklili oldu¤unu göstermifltir(1).

Genel populasyonda bildirilen kromozom anomalilerinin

s›kl›¤› % 1'den düflük iken, üreme problemi olan hasta

gruplar›nda, bu oran %5 civar›ndad›r. Bu de¤iflimler

aras›nda otozomal robertsonian translokasyonlar ve cinsiyet

kromozomu aberasyonlar› ön s›radad›r(2). Kromozomal

anomaliler, infertil erkeklerde daha yayg›n görülmelerine

ra¤men, hem erkek hem de kad›nlarda infertiliteye neden

olabilirler(3). Özellikle ‹nfertil erkek hastalarda somatik

kromozom anomali insidans›n›n %2.2 ve 19.6 aras›nda

oldu¤u rapor edilmifltir. Sex kromozom anomalileri, insan

kromozom anomalileri içinde en yayg›n görülenlerdir.

‹nfertil erkeklerde cinsiyet kromozomu anomalisi oran›

%3.8 iken, otozomal kromozomlardaki anomali oran›

%1.3'tür(4). Normal bireylerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda infertil

erkeklerde yap›sal kromozom anomalisi görülme s›kl›¤›

1-4 kat daha fazlad›r(5,1). Bu anomaliler üremeyi

etkilemektedir. Sperm say›s› düfltü¤ünde anomali insidans›

artmaktad›r. Oligospermik grupta en s›k, otozom

anomalileri (%3) görülürken azospermik erkeklerde

cinsiyet kromozom anomalileri (%12.6) bask›nd›r(6).

Otozomal kromozom-lardaki de¤ifliklikler, özellikle

Robertson tipi translokasyonlar, spermatogenez s›ras›ndaki

baz› merkezi etkilerle sperm yo¤unlu¤unu bozabilirler.

Benzer anomalileri olan kad›n tafl›y›c›larda ise

gametogenez görülmekte, ancak etkilenmemektedir. Bu

nedenle kad›n tafl›y›c›larda, spontan abortus veya malforme

çocuk sahibi olma riski mevcuttur. Oysa erkek tafl›y›c›larda,

kromozomal anomalilerin sterilite veya subfertiliteye yol

açt›¤› belirtilmifltir(7).

Bu çal›flmada üreme problemi olan t(9;11)

(p12;p11.2) tafl›y›c›s› bir aile sunulmufltur.

OLGU SUNUMU

Bilgilendirilmifl onam› al›nan aile bireylerine

konvansiyonel sitogenetik yöntem ve GTG (Giemsa-

Trypsin) bantlama tekni¤i uyguland›. Yap›lan

kromozom analizinde 30 metafaz pla¤› incelendi ve

10 metafaz pla¤›n›n karyotipi yap›larak  (fiekil 1),

ISCN 2009'a göre tan›mland›(8).

fiekil 1: Olguya ait karyotip örne¤i.

Sekiz y›ld›r  infertil, 4 IUI (Intrauterin

Inseminasyon) denemesinin baflar›s›z, IVF (In Vitro

Fertilizasyon) denemesinin ikincisinde baflar›l› olan

fakat 8 haftal›kken gebelik kayb› yaflayan çiftin

kromozom kuruluflu 46,XX ve 46,XY, t(9;11)(p12;p11.2)

olarak  saptand›. Olgunun aile incelemesinde, üç y›l

sonunda gebe kalabilen ve ilk gebeli¤inde 9 ayl›k ölü

do¤um ve bir kez ilk trimester düflü¤ünden sonra sa¤l›kl›

çocuk sahibi olabilen erkek olgunun annesinde de (III.

Kuflak 11. birey) ayn› translokasyon bulundu. Baba (III.

Kuflak 10. birey) hayatta olmad›¤›ndan incelenemedi.

Ayr›ca olgunun iki day›s›n›n o¤ullar›ndan biri (III. Kuflak

2. birey) 15 y›ll›k evli ve infertil, di¤eri (III. Kuflak 6.

birey) 5 y›ld›r evli ve infertildir fakat bu bireylere henüz

ulafl›lamad›¤›ndan sitogenetik inceleme yap›lamam›flt›r

(fiekil 2).

fiekil 2: Olgunun Aile a¤ac›.
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Translokasyonlar normal erkeklere göre infertil

erkeklerde daha fazlad›r(9). Bu tip kromozomal

düzensizlikler spermatogenezisi olumsuz etkileyerek

dengesiz gametlerin oluflumuna neden olmaktad›r.

Oluflan bu dengesiz gametler ise, tekrarlayan gebelik

kay›plar›na, konjenital malformasyon, geliflim gerili¤i

ve mental retardasyon sendromlar› gibi düzensizliklere

 neden olabilmektedirler.

Olgumuzdan farkl› k›r›k noktalar›na sahip

46,XX,t(9;11)(p22;p15.5)  bir olguda SRY geni pozitif

olarak saptanm›fl, bunun yan›s›ra  geliflim gerili¤i ve

cinsiyet de¤iflimi görülmüfltür(10). Ayr›ca 46,XY, t(9;15)

(p10;q10) karyotipine sahip infertil bir olgu

tan›mlanm›flt›r(11). 9p monozomisinin görüldü¤ü di¤er

bir olguda da gonadal disgenezis ve cinsiyet de¤iflimi

(fenotipik erkek) görülmüfltür. Literatürde infertilite ve

cinsiyet de¤iflimine neden olan 9p monozomisinin birlikte

görüldü¤ü 9 nolu kromozomu içeren de¤iflik

translokasyonlar; t(9,13), t(9;3), t(7;9), t(2;9), t(4;9),

del9(p23) bildirilmifltir(12-17). Çeflitli lösemi olgular›nda

farkl› k›r›k noktalar›na sahip t(9;11) vakalar›

görülmüfltür(18,19). Farkl› kromozomlar›n oluflturdu¤u

dengeli tranlokasyonlarla iliflkilendirilmifl infertilite olgular›

da bildirilmifltir (4,6,11,20). Bunlar›n ortak sonucu olarak,

kromozomal anormalliklerin mayozda hatal› kromozom

eflleflmesi ve krossing-over ile iliflkili olabilece¤idir. Di¤er

bir olas›l›k ise baz› kromozom k›r›k noktalar›n›n testiküler

geliflim ve fonksiyonu için önemli genlere engel

olabilece¤idir. Bizim olgumuzda gerçekleflen

translokasyon spermatogenezisi etkilememifltir. Çünkü

erkek olgumuzun spermiogram testi sonucu normaldir.

Olgumuzun k›r›k bölgesi içerisinde yer alan 9p21-22 bant

bölgesinde TET1 (testis-expressed transcript)

haritalanm›flt›r(6). TET1'in kromozom 11'e transloke

olmas› farkl› pozisyon etkisi gösterek infertiliteye neden

olabilir. Benzer flekilde özellikle erkek bireylerde

translokasyon bölgesinde infertiliteye neden olabilece¤i

düflüncesi ile bu bölgede yer alan genlerin ayr›nt›l›

moleküler analizinin yap›lmas› gerekmektedir.

Sonuç

Çal›flmam›zda infertiliteye neden olan etiyolojik

faktörler aras›nda, kromozom translokasyonlar›n›n

önemli rol oynayabilece¤i ve ilgili k›r›k noktalar›nda

yer alan genlerin ayr›nt›l› moleküler analizinin yap›lmas›

gereklili¤inin önemi vurgulanm›flt›r.
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