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Özet

Amaç: Bu çal›flmada spontan abortus ile sonlanan gebelik materyalinden yap›lan sitogenetik çal›flmada belirlenen anomalili karyotip
ve bunun literatür bilgileri ›fl›¤›nda tart›flmas› sunulmaktad›r.

Olgu: 30 yafl›ndaki olgunun 5 y›ll›k infertilite öyküsünün ard›ndan, 2 baflar›s›z IVF denemesi sonras› spontan gebeli¤i oluflmufltu.
Gebelik 9. haftas›nda bofl kese (blighted ovum) olarak de¤erlendirildi ve ailenin onam› ile kürete edildi. Gebelik materyali uygun doku
kültürü medyumu içerisinde laboratuvar›m›za ulaflt›r›ld› ve üç ayr› flaskta uzun dönem doku kültürü yap›ld›.  

Sonuç: Uzun dönem doku kültürü sonras› fetüste 49,XY,+8,+20,+21 karyotipi belirlenmifltir. Bu olgu, üçlü (triple) anöploidide ilk defa
bu üç kromozomal kombinasyonun birlikte olmas› ve abort materyalinden yap›lan sitogenetik çal›flmada birden fazla kromozomun
anöploidisinin efllik edebilece¤ini göstermesi aç›s›ndan anlaml›d›r.

Anahtar Sözcükler: Kromozomal anomaliler, spontan abortus, üçlü trizomi

Triple autosomal trisomy detected in a spontaneous abortion material

Objective: In this study, the abnormal cytogenetic report of the spontaneous abortion material was presented and it was discussed
in the light of the related literature.  

Case: A 30 yearold woman had spontaneous pregnancy after 5 years of infertility history and 2 unsuccesful IVF programme. When
she was at her 9th gestational week the patient was diagnosed to have a blighted ovum. After surgical curettage, the abortus mate-
rial was transferred to genetics laboratory in a sterile culture medium and long term tissue cultures were set up in three different
flasks.  

Conclusion: The culvitation of the abortion material revealed 49,XY,+8,+20,+21 karyotype. We here present the study, as this is the
first triple aneuploidy case with this unique chromosomal combination and also aim to remind the probabilty of the occurence of dif-
ferent aneuploidies in the same abortion material. 
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Girifl 

Spontan abortuslar ço¤unlukla gebeli¤in ilk

üç ay›nda oluflmaktad›r ve bunlar›n %50’sinden

fazlas› kromozom anomalileri ile iliflkilendiril-

mektedir.1-3 Anomalilerin %50’den fazlas›n› tek

bir kromozoma ait trizomiler oluflturmaktad›r.4

‹ki kromozomun (double) trizomisi de erken

gebelik kay›plar›na neden olmaktad›r. Biz de da-

ha önce ikili trizomi olan, iki ayr› olgu sunmufl-

tuk ve bu olgular toplam çal›fl›lan gebelik kay›p-

lar›n›n %0.05’ini kapsamaktayd›.5 Ayn› olguda üç

kromozomun say›sal art›fl› (anöploidisi) ile olan
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üçlü (triple) trizomiler ise nadir rastlan›lan, yak-

lafl›k olarak %0.05 oran›nda görülen anomaliler-

dir.6 Elde edebildi¤imiz verilere göre, flimdiye

kadar spontan abortusta 11 üçlü trizomi olgusu

bildirilmifltir.3,6-11 Bu çal›flma ile literatürde ilk de-

fa, spontan abortus materyalinde belirlenen, 8.,

20. ve 21. kromozomlara ait ilk üçlü trizomi

(49,XY,+8,+20,+21) olgusu sunulmaktad›r. 

Olgu
Kendisi 30, efli 35 yafl›nda olan olgunun ilk

gebeli¤ine ait abortus materyali, karyotip analizi

için laboratuvar›m›za refere edildi. Olgumuzda

5 y›ll›k bir infertilite öyküsü mevcut idi. Eflinin

semen analizinde normal konsantrasyonlu an-

cak düflük hareketli sperm tespit edilmiflti. Çok

say›da baflar›s›z intrauterin inseminasyon dene-

mesi ve iki baflar›s›z IVF denemesi sonras› efller-

den sitogenetik çal›flmay› da içeren bir grup test

yap›lm›fl ve normal kromozom kurulufllar› belir-

lenmiflti. Bu gebelik son IVF denemesinde 2 ay

sonra spontan olarak oluflmufltu. Son adet tarihi-

ne göre 9 haftal›k gebe iken, ultrasonografik in-

celemede fetüs içermeyen bir gestasyonel kese

ve yolk sac görüldü¤ü için gebelik bofl kese

(blighted ovum) olarak de¤erlendirildi. Efllere

yap›lan invasiv giriflim ve al›nacak abort mater-

yalinden yap›lacak sitogenetik analiz için bilgi

verilip, onaylad›klar›na dair onam formu imzala-

t›ld›. Olguya genel anestezi alt›nda küretaj ifllemi

yap›ld› ve gebelik materyali uygun doku kültürü

medyumu içerisinde laboratuvar›m›za ulaflt›r›l-

d›. Petri kab›na (60mm x 15 mm) al›nan mateyal

mikroskop alt›nda anneye ait desiduadan ay›k-

land›. Örnekten 3 ayr› uzun dönem doku kültü-

rü haz›rlanm›fl ve yeni steril besleyici ortam (Bi-

o-Amf-1 medium, Biological Industries) ilave

edildi. ‹ki haftadan k›sa sürede, iki ayr› esas kül-

türden yap›lan çal›flma sonras› 7 metafaz pla¤›n-

dan kromozomlar›n analizi, 16 metafaz pla¤›n-

dan ise say›m› yap›ld›. Bu analizin sonucunda

abortus materyalinin karyotipi 49,XY,+8,+20,+21

olarak belirlendi (fiekil 1). Plasenta materyalin-

den yap›lan kesitlerin patoloji incelemesinde ise

herhangi bir anomali belirlenmedi. 

Tart›flma
Abortus materyallerinde üçlü (triple) trizomi

oldukça nadir tespit edilen bir bulgudur. Tablo

1 bizim olgumuz dahil, flimdiye kadar villus do-

2 5 8 11 12 14 15 16 18 20 21 22 X/Y

Kajii ve ark. (1980) + + +

Johnson ve ark. (1990) + + +

Petrella ve ark. (1991) + + +

Soukup (1992) + + +

Reddy (1999) + + +

†Reddy (1999) + + +

Reddy (1999) + + +

Reddy (1999) + + +

‡Hassold ve ark. (1984) + + +

Bizim olgumuz + + +

Total 3 2 4 1 1 1 2 1 2 4 4 2 3

Tablo 1. Spontan abortuslarda bildirilen tripl trizomilerin kromozomal da¤›l›mlar›.

† Bu olgunun gestasyonel haftas› 181/7,di¤erleri ise 12 haftadan küçüktür. ‡ Bu olguda çal›fl›lan doku belirtilmemifl olup di¤erleri villus dokusudur. 
*Dejmek ve arkadafllar›n›n (1992) bildirdi¤i iki tripl trizomi olgusunda kromozomal da¤›l›mlar hakk›nda bir bilgi olmamas› nedeniyle, bu olgulara tabloda
de¤inilmemifltir.
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kusundan çal›fl›lan spontan abortus materyalle-

rinde bildirilen üçlü trizomilerdeki kromozo-

mal kombinasyonlar› göstermektedir.6-11 Üçlü

trizomilerdeki kromozomlar 2, 5, 8, 11, 12, 14,

15, 16, 18, 20, 21, 22 ve cinsiyet kromozomlar›-

d›r. Burada sunulan olgu, üçlü trizomide en s›k

rapor edilen kromozomlar›n birlefliminden

oluflmaktad›r.6-10 Bildirilen 10 olgunun 9’u gebe-

li¤in ilk üç ay›nda abortus ile sonlanm›fl ve sito-

genetik analizlerinde bu olguda oldu¤u gibi

mozaik olmayan anöploidiler belirlenmifltir. Su-

nulan olgular›n anne yafllar› bizim olgumuz ile

uyumlu olarak, 26 ile 46 aras›nda de¤iflmektedir

ve bunlar›n 4/10’u 35 yafl›n üzerindedir. Anne-

nin 1. mayozuna ait bölünme hatalar›, ikili (do-

uble) trizomiler dahil tüm trizomilerin oluflu-

munda en büyük etkiye sahiptir. Üçlü (triple)

trizomilerde ise, üç farkl› kromozomu içeren üç

ayr› ayr›lamama (non-disjunction) olay›n›n na-

s›l oluflabilece¤i karmafl›kt›r. Birinci mayozda,

ikili trizomilerde olabilece¤i gibi, iki ayr› kro-

mozoma ait ayr›lamamay› izleyen 2. mayozda

üçüncü bir kromozoma ait ayr›lamama olas›

mekanizmalardan biridir. Hassold ve ark.11 üçlü

anöploidinin mayotik orijinini araflt›rmak ama-

c›yla çeflitli moleküler çal›flmalar gerçeklefltir-

mifllerdir. 49,XX;+14,+15,+22 karyotipinde, 14.

kromozoma ait trizominin maternal mayoz 1

hatas›ndan kaynakland›¤›n› gösterebilmekle

beraber, kromozom 15 ve 22’nin orjinini de¤er-

lendirememifllerdir. Spermatogenez esnas›nda

oluflabilecek kromozomlar›n ayr›lamamas› ola-

y› da üçlü anöploidi oluflumuna neden olabilir.

Di¤er trizomilerle k›yasland›¤›nda, trizomi 21’li

vakalar›n içinde baba (paternal) kaynakl› olan-

lar daha yüksek oranda tesbit edilmifltir.10 Anöp-

loidilerin babadan kal›t›lm›fl olma olas›l›¤›,

spermde olabilecek kromozomal anomaliler ile

ilgili çal›flmalar›n artmas›na neden olmufltur.

Birden fazla kromozomun floresan iflaretleyici-

ler ile hibridize edilerek boyanmas› (M-FISH) ile

yap›lan çal›flmalar sonucu, kromozom 21’in ay-

r›lamama olay›na e¤imli oldu¤u ileri sürülmüfl-

tür.12 Bu çal›flma ile spermde dizomi 21’in di¤er

otozomal dizomilere k›yasla daha yüksek s›kl›k-

ta olufltu¤u gösterilmifltir.12 Anormal sperm pa-

rametrelerine sahip erkeklerde genel popülas-

yonla oranla anöloidi daha s›k görülmektedir.13

Literatürde spermin hareket azl›¤› (asthenozo-

ospermi) ile kromozomal say›sal art›fl ve azal-

malar›n›n (anöploidiler) iliflkisinin araflt›r›ld›¤›

çeflitli çal›flmalar bulunmaktad›r.14,15 Bu çal›flma-

lar sonucu düflük sperm hareketlili¤inin kromo-

zom segregasyonu üzerinde etkili olabilece¤i

görülmüfltür. Bu bilgiye paralel olarak, bizim ol-

gumuzdaki düflük sperm parametrelerinin ba-

ban›n mayoz 1’inde hataya neden olup, anöplo-

idiye neden olabilece¤i düflünülebilir. 

fiekil 1. Tripl trizomi karyotipi;49,XY,+8,+20,+21.
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Sonuç
Tek kromozoma ait trizomiler; s›kl›kla 13, 18,

20, 21, ve cinsiyet kromozomlar›n›n anöploidi-

leri hariç; genellikle yaflamla ba¤daflmayan ve

kendili¤inden düflük materyalinde saptanan

anomalilerdir. Bu olgudaki gibi üç ayr› kromo-

zoma ait nadir trizomilerin yaflamla ba¤daflmas›

mümkün de¤ildir ve klinikte çal›flan doktorlar

için spontan abort materyalinde, özellikle obs-

tetrik öyküsünde sperm parametrelerinde

problem olan veya sperm hareket azl›¤› olan ol-

gularda, etiyolojiyi aç›klamas› aç›s›ndan de¤erli

bir sitogenetik sonuçtur 
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Derginizde yay›nlanan  “ ‹ntrakardiak hiperekojenik oda¤›n Türk populasyonunda Down sen-

dromu belirteci olarak kullan›m›” (Perinatoloji Dergisi Cilt:12, Say›: 4/Aral›k 2004, 163-167) bafll›kl›

makalemizin 1 numaral› tablosunda sa¤ alt gözde hiperekojen oda¤› olmayan trisomi 21 negatif ol-

gular›n say›s› verilmesi gerekirken, trisomi 21 i olmayan ancak hiperekojenik oda¤› pozitif olgular

sehven dahil edilmifltir. Do¤ru  rakamlar ve bunlar eflli¤inde düzeltilmifl istatistik ç›kt›lar afla¤›da ve-

rilmifltir.
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T 21 + T 21 - χ2 OR (%5-95 GA) p

HO + / SM + 2 15

HO - 7 5674

Toplam 9 5689 145.65 108.07 (20.73-563.41) <0.0001

Tablo 1. Hiperekojenik odakla (HO) birlikte soft marker (SM) saptand›¤›nda Trisomi 21 için
Odds Ratio (OR) (olas›l›k oran›).

HO +/SM +: Hem hiperekojenik odak hem de herhangibir soft marker mevcut
HO -: Hiperekojenik odak mevcut de¤il
χ2   : Ki kare
OR (%5-95 GA) : Odds ratio ve % 5-95 güvenilirlik aral›¤› 


