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OZET

Amag: Bu ¢alisma ile; primer amenore ve gelisme geriligi sikayetleri bulunan ve ailesinde herhangi bir fenotipik anomali
bulunmayan, sitogenetik analiz amaciyla laboratuvara refere edilen bir kadin olguda saptanan kriptik de novo t(X;6)(q25,q16)
dengeli resiprokal translokasyon ile olguda saptanan fenotipik anomaliler arasindaki iliski degerlendirildi.

Gereg ve yontemler: Olgunun aile 6ykiisiiniin alinmasinin ardindan, periferik kan kiiltiir metodu ile olgu ve aile
bireylerinden elde edilen preparatlar, GTG bantlama metodu ile boyanarak degerlendirildi.

Bulgular: Klinik incelemeler neticesinde primer amenore ve gelisme geriligi saptanarak, sitogenetik analiz amaciyla
laboratuvara génderilen bir kadin olguda yapilan sitogenetik incelemeler ise, olgunun 46,XX, t(X;6)(q25,;q916)
resiprokal translokasyon tasiyicist oldugunu gésterdi. Olgunun annesi, babasi ve dort kardesinin normal fenotiplere
sahip olduklar goriildii.

Sonuglar: Sonug olarak, bu dengeli resiprokal translokasyonun de novo mekanizmalar sonucu ortaya ¢iktigi kanaatine
varildi. Bu ¢alismada, de novo dengeli bir resiprokal translokasyon tastyan olgunun fenotipik anomalileri ve genetik

yapist arasindaki iliski tartisildi.
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SUMMARY
A CASE WITH DE NOVO X;AUTOSOME TRANSLOCATION

Introduction: In this study, we evaluated the relationships between phenotypic anomalies and the 1(X;6)(q25,;q16)
balanced reciprocal translocation in a women case who referred to our laboratory due to having complaints of primer
amenorrhea and growth retardation. And the members of her family have no phenotypic anomaly.
Material and methods: After assessing the case's pedigree, the preparations obtained from case and relatives using
peripheric blood culture method and evaluated with GTG banding.

Findings: Cytogenetic analysis of the case who referred to our laboratory due to determined primer amenorrhea and
growth retardation showed a balanced reciprocal translocation (46,XX, t(X;6)(q25;q16)). Cytogenetic analyses of
her father, mother and four siblings revealed normal karyotypes.

Results: In this study, we discussed the relationship between phenotypic anomalies and genetic characteristics of case.
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GIRIS

Primer amenore; normal sekonder seksiiel gelisim
varliginda 16 yasina kadar ya da sekonder seksiiel
gelisim yoklugunda 14 yasina kadar adet gérememe
durumu olarak bilinir. Primer amenoreli olgularda
sekonder seks karakteri yoksa, 14 yas civarinda primer
amenore sikliginin %0,1-2,5, sekonder seks
karakterlerinin varliginda da 16 yas civarinda %1-5
araliginda oldugu rapor edilmistir(1.2), Adet
goriilebilmesi; uterusun normal ve uterus iginde
fonksiyonel endometriyum olmasi, overler, hipofiz ve
hipotalamusun da normal olmasi ve bunlarin gerektigi
gibi fonksiyon gérmesi ile miimkiindiir. Primer
amenorenin etiyolojisinde %40 oraninda endokrin
anormallikler ve %60 oraninda da gelisim anomalileri
sorumlu tutulmaktadir(®),

Primer amenore; hipotiroidizm, hipertroidizm, kronik
hastaliklar, kistik fibrosis, siirrenal hastaliklar,
hipoglisemi, obezite, diabetes mellitus, konjenital kalp
hastaliklar1, konjenital adrenal hiperplazi, adrenal
tiimorler, Prader Willi sendromu, asir1 kilo kaybi ve
malnutrisyon gibi nedenlerden kaynaklanabilmektedir
(1.3), Tiim bu etmenler yaninda, kromozomal
anomalilerin de primer amenoreye neden olmada 6nemli
pay1 bulunmaktadir®). Primer amenore'li olgularda
kromozomal anomalilerin sikliginin %26, 13 oldugu
saptanmistir. Primer amenore'ye 45,X; 47,XXX; X
kromozom mozaisizmleri (45,X/46,XX; 45,XX/46,
XX/47,XXX; 45,X/47,XXX; 46,XX/47,XXX)); Y
kromozom mozaisizmleri (45,X/46,XY; 45,
X/47,XYY); 46,XX/47,XX+10; 46,XX/46,XY;
46,XX/47, XXY gibi sayisal kromozom anomalileri
neden olabilmektedir. Ayn1 zamanda 46,XY androjen
insensitivite sendromlari, i(Xq), Robertsonian
translokasyonlar, X;otozom translokasyonlari, delesyon-

duplikasyon tarzindaki yapisal kromozom

Tablo 1: Olguda saptanan klinik ozellikler.

De novo X;otozom translokasyonlu bir olgu

anomalilerinin de primer amenore'ye neden oldugu
belirtilmigtir().

X kromozomu ile otozomlar arasinda olusan
translokasyonlar nadir gériilmektedir(6-7). Dengeli
X;otozom translokasyon tasiyicist kadinlar fenotipik
olarak normal olmalarina karsin(7-®), X kromozomunun
kirik noktalarinda yer alan genlerdeki baskalagimlara
ve translokasyonlu X kromozomunun inaktivasyon
paternine bagli olarak fenotip degisebilmektedir(®).
Literatiir bilgisiyle uyum gdsteren primer amenore ve
gelisme geriligi sikayetleriyle laboratuvara refere edilen
ve t(X;6) tastyicist oldugu saptanan bir kadin olgu bu

¢alismanin konusu olmustur.

OLGU SUNUMU

Primer amenore ve gelisim geriligi sikayetleri ile
laboratuvara refere edilen kadin olguda saptanan klinik
ozellikler Tablo I'de sunulmustur. Sitogenetik analizler,
olgunun 46,XX, t(X;6)(q25;q16) karyotipine sahip
oldugunu géstermistir (Sekil 1). Olgunun annesi, babasi
ve dort kardesinde yapilan sitogenetik analizler, bu
bireylerin normal karyotip sahibi olduklarini gosterdi.
Analizler standart periferik kan kiilttirii yontemi ile
GTG (Giemsa-Trypsin) bantlama yontemi uygulanarak
gergeklestirildi. Her bireyden 50 metafaz plag: incelendi
ve 30 metafaz plaginin da karyotip analizi yapildi.
Kromozom anomalisi, ISCN 2009'a gore tanimlandi.
Olgunun aile agact Sekil 2'de sunulmustur.
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Sekil 1: Olgunun GTG bandl kismi karyotipi ve ideogrami. Oklar

kirik noktalarini goéstermektedir.
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Sekil 2: Olgunun aile agact.

TARTISMA

X kromozomu; yaklasik 1.100 gen icermekte ve
Mendelyen kalitim gosteren 300 askin hastalikla
iligkilendirilmektedir. X ve Y kromozomlar1 gelisim
ve gametogenezi yonlendiren bir¢ok gen tagimaktadir
(©), Bu nedenle, X kromozomu ile ilgili yeniden
diizenlenmeler, anormal fenotiplerin olugmasinda
belirleyici rol oynarlar. Dengeli translokasyon gibi
goriinen olgularda gozlenen konjenital anomali ve
gelisim geriliginin translokasyonun kirtk noktalarinda
yer alan genlerdeki baskalagimlardan, X inaktivasyon
paterninden etkilenen gen aktivitesinden kaynaklandig
ifade edilmistir®:10). X;otozom translokasyonlarinin,
prematiir ovaryen yetmezlik ile primer amenorenin
olusumuna neden olabilecegi rapor edilmistir(®).
X kromozomu ile ilgili delesyonlar, duplikasyonlar ve
dengesiz X;otozom translokasyonlari rastgele olmayan
X inaktivasyonuna neden olarak anormal X
kromozomunu inaktif kilmaktadir. Oysa, dengeli
X;otozom translokasyon tastyicisi olgularda normal X
kromozomu %95 oraminda inaktif hale gelmektedir(6-3).
Bu kalitim tarzi, X kromozomu ile otozomal
kromozomlarin tagidigi genetik bilginin ekspresyonunu
hatasiz olarak saglamaktadir. Bu hiicreler, X
kromozomunun bir kisminda bulunan genler igin
dizomiktir. Dengeli X;otozom translokasyon tagtyicist
bir¢ok olguda klinik seyir agisindan en belirleyici
nokta, X kromozom dizomisinin olup olmamasidir(®).

Abrams ve Cotter, primer amenore, gonadal
disgenezis ve prematiir ovaryen yetmezlik (POY)
arasinda bir iliski oldugunu ve X kromozomunun
Xql3-5q22 ve Xq22-q26 seklinde iki kritik
bolgesinde olusan kiriklarin bu fenotiplere neden
oldugunu ileri siirmiistiir®). Waters ve ark., X;otozom
translokasyon tastyicist olgularin %35'inde gonadal
disgenezis, %15'inde normal fenotip olmasina ragmen,
tekrarlayan diisiikler, %8'inde X'e bagl hastaliklar ve

J Turk Soc Obstet Gynecol: 2012; 9 (Supplement 1): 40- 3

% 42'sinde ise konjenital anomali ile gelisme geriligi
bulundugunu bildirmistir®). Center ve ark., t(X;6)(q22;
pl11.2) translokasyon tastyicist bir olgudaki primer
amenore ve entelektiiel fonksiyon geriliginin X;otozom
translokasyonundan kaynaklandigini ileri siirmiislerdir
(1D, Abrams ve Cotter'in, Waters ve ark.'nin ve Center
ve ark.'nin bulgularinin, 46XX,t(X;6)(q25;q16)
karyotipli olguda saptadigimiz primer amenore ve

gelisme geriligi bulgusu ile uyumlu oldugu anlasilmustir.

Sonuc¢

Primer amenore ve gonadal disgenezise neden olan
faktorler arasinda X;otozom translokasyonlarinin kirik
noktalarinda bulunan genlerdeki bagkalagimlar ve X
inaktivasyon paterninden kaynaklanan gen aktiviteleri
sayilabilir. Burada sunulan olguda gozlenen gelisim
geriligi ile primer amenorenin nedeninin translokasyona
katilan kromozomlarin kirik noktalarinda yer alan gen
ya da genlerde olusan muhtemel bagkalasimlar olabilecegi
gibi, X inaktivasyon paterninden kaynaklandigi

disiiniilmiistir.
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