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Ozet

Amac: Bu calismada spontan abortus ile sonlanan gebelik materyalinden yapilan sitogenetik calismada belirlenen anomalili karyotip
ve bunun literatdr bilgileri 1siginda tartismasi sunulmaktadir.

Olgu: 30 yasindaki olgunun 5 yillik infertilite éyktstntn ardindan, 2 basarisiz IVF denemesi sonrasi spontan gebeligi olusmustu.
Gebelik 9. haftasinda bos kese (blighted ovum) olarak degerlendirildi ve ailenin onami ile klrete edildi. Gebelik materyali uygun doku
kaltara medyumu icerisinde laboratuvarimiza ulastirildi ve g ayri flaskta uzun dénem doku kaltird yapildi.

Sonug: Uzun dénem doku kiltirt sonrasi fettste 49,XY,+8,+20,+21 karyotipi belirlenmistir. Bu olgu, tclu (triple) andploidide ilk defa
bu tic kromozomal kombinasyonun birlikte olmasi ve abort materyalinden yapilan sitogenetik calismada birden fazla kromozomun
andploidisinin eslik edebilecegini gdstermesi agisindan anlamlidir.

Anahtar Sézciikler: Kromozomal anomaliler, spontan abortus, Uclu 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.

Keywords: Chromosomal abnormalities, spontaneous abortions, triple trisomy.

Giris iki kromozomun (double) trizomisi de erken
Spontan abortuslar cogunlukla gebeligin ilk gebelik kayiplarina neden olmaktadir. Biz de da-

¢ ayinda olusmaktadir ve bunlarin %50’sinden ha 6nce ikili trizomi olan, iki ayrt olgu sunmus-

fazlast kromozom anomalileri ile iliskilendiril-
mektedir.® Anomalilerin %50’den fazlasini tek
bir kromozoma ait trizomiler olusturmaktadir.*

tuk ve bu olgular toplam calisilan gebelik kayip-
larinin %0.05’ini kapsamaktaydi’ Ayni olguda ti¢

kromozomun sayisal artist (anoploidisi) ile olan
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ucli (triple) trizomiler ise nadir rastlanilan, yak-
lasik olarak %0.05 oraninda goriilen anomaliler-
dir® Elde edebildigimiz verilere gore, simdiye
kadar spontan abortusta 11 ticli trizomi olgusu
bildirilmistir.>*'* Bu calisma ile literatiirde ilk de-
fa, spontan abortus materyalinde belirlenen, 8.,
20. ve 21. kromozomlara ait ilk Ucla trizomi
(49,XY,+8,+20,+21) olgusu sunulmaktadir.

Olgu

Kendisi 30, esi 35 yasinda olan olgunun ilk
gebeligine ait abortus materyali, karyotip analizi
icin laboratuvarimiza refere edildi. Olgumuzda
5 yillik bir infertilite 6ykiisi mevcut idi. Esinin
semen analizinde normal konsantrasyonlu an-
cak dustk hareketli sperm tespit edilmisti. Cok
sayida basarisiz intrauterin inseminasyon dene-
mesi ve iki basarisiz IVF denemesi sonrast esler-
den sitogenetik calismay1 da iceren bir grup test
yapimis ve normal kromozom kuruluslart belir-
lenmisti. Bu gebelik son IVF denemesinde 2 ay
sonra spontan olarak olusmustu. Son adet tarihi-
ne gore 9 haftalik gebe iken, ultrasonografik in-
celemede fetiis icermeyen bir gestasyonel kese
ve yolk sac goruldigl icin gebelik bos kese

(blighted ovum) olarak degerlendirildi. Eslere
yapilan invasiv girisim ve alinacak abort mater-
yalinden yapilacak sitogenetik analiz icin bilgi
verilip, onayladiklarina dair onam formu imzala-
tildi. Olguya genel anestezi altinda kiiretaj islemi
yapildi ve gebelik materyali uygun doku kulttira
medyumu icerisinde laboratuvarimiza ulastiril-
d1. Petri kabina (60mm x 15 mm) alinan mateyal
mikroskop altinda anneye ait desiduadan ayik-
land1i. Ornekten 3 ayr1 uzun donem doku kiilti-
ri hazirlanmis ve yeni steril besleyici ortam (Bi-
o-Amf-1 medium, Biological Industries) ilave
edildi. Tki haftadan kisa siirede, iki ayrt esas kiil-
turden yapilan calisma sonrasit 7 metafaz plagin-
dan kromozomlarin analizi, 16 metafaz plagin-
dan ise sayimi yapildi. Bu analizin sonucunda
abortus materyalinin karyotipi 49,XY,+8,+20,+21
olarak belirlendi (Sekil 1). Plasenta materyalin-
den yapilan kesitlerin patoloji incelemesinde ise
herhangi bir anomali belirlenmedi.

Tartisma

Abortus materyallerinde ticlu (triple) trizomi
oldukca nadir tespit edilen bir bulgudur. Tablo
1 bizim olgumuz dahil, simdiye kadar villus do-

Tablo 1. Spontan abortuslarda bildirilen tripl trizomilerin kromozomal dagilimlari.

1 12

14

15 16 18 20 21 22 XY

Kajii ve ark. (1980)

Johnson ve ark. (1990)

Petrella ve ark. (1991)

Soukup (1992)

Reddy (1999)

+Reddy (1999)

Reddy (1999)

Reddy (1999)

FHassold ve ark. (1984)

Bizim olgumuz

Total 3 2

t Bu olgunun gestasyonel haftasi 181/7,digerleri ise 12 haftadan kiguktdr. # Bu olguda calisilan doku belirtiimemis olup digerleri villus dokusudur.
*Dejmek ve arkadaslarinin (1992) bildirdigi iki tripl trizomi olgusunda kromozomal dagilimlar hakkinda bir bilgi olmamasi nedeniyle, bu olgulara tabloda

deginilmemistir.
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Sekil 1. Tripl trizomi karyotipi;49,XY,+8,+20,+21.

kusundan calisilan spontan abortus materyalle-
rinde bildirilen Uclu trizomilerdeki kromozo-
mal kombinasyonlart gostermektedir.®'t Uclii
trizomilerdeki kromozomlar 2, 5, 8, 11, 12, 14,
15, 16, 18, 20, 21, 22 ve cinsiyet kromozomlari-
dir. Burada sunulan olgu, tcli trizomide en sik
rapor edilen kromozomlarin birlesiminden
olusmaktadir.* Bildirilen 10 olgunun 9u gebe-
ligin ilk ¢ ayinda abortus ile sonlanmis ve sito-
genetik analizlerinde bu olguda oldugu gibi
mozaik olmayan anoploidiler belirlenmistir. Su-
nulan olgularin anne yaslart bizim olgumuz ile
uyumlu olarak, 26 ile 46 arasinda degismektedir
ve bunlarin 4/10u 35 yasin tGzerindedir. Anne-
nin 1. mayozuna ait bélinme hatalari, ikili (do-
uble) trizomiler dahil tiim trizomilerin olusu-
munda en biiyiik etkiye sahiptir. Uclii (triple)
trizomilerde ise, Gic farkli kromozomu iceren u¢
ayrt ayritlamama (non-disjunction) olayinin na-
sil olusabilecegi karmasiktir. Birinci mayozda,
ikili trizomilerde olabilecegi gibi, iki ayrt kro-
mozoma ait ayrilamamayt izleyen 2. mayozda
tctinct bir kromozoma ait ayrilamama olasi
mekanizmalardan biridir. Hassold ve ark." acla
anoploidinin mayotik orijinini arastirmak ama-
cryla cesitli molektiler calismalar gerceklestir-
mislerdir. 49,XX;+14,+15,+22 karyotipinde, 14.
kromozoma ait trizominin maternal mayoz 1
hatasindan kaynaklandigini gosterebilmekle

beraber, kromozom 15 ve 22’nin orjinini deger-
lendirememislerdir. Spermatogenez esnasinda
olusabilecek kromozomlarin ayrilamamasi ola-
y1 da ticli anoploidi olusumuna neden olabilir.
Diger trizomilerle kiyaslandiginda, trizomi 21°li
vakalarin icinde baba (paternal) kaynakli olan-
lar daha ytksek oranda tesbit edilmistir.'* Anop-
loidilerin babadan kalitilmis olma olasiligy,
spermde olabilecek kromozomal anomaliler ile
ilgili calismalarin artmasina neden olmustur.
Birden fazla kromozomun floresan isaretleyici-
ler ile hibridize edilerek boyanmast (M-FISH) ile
yapilan calismalar sonucu, kromozom 21’in ay-
rilamama olayina egimli oldugu ileri stralmus-
tir.”? Bu calisma ile spermde dizomi 21’in diger
otozomal dizomilere kiyasla daha yiiksek siklik-
ta olustugu gosterilmistir.’> Anormal sperm pa-
rametrelerine sahip erkeklerde genel poptlas-
yonla oranla anoloidi daha sik goralmektedir.?
Literatiirde spermin hareket azligi (asthenozo-
ospermi) ile kromozomal sayisal artis ve azal-
malarinin (andploidiler) iliskisinin arastirildigi
cesitli ¢calismalar bulunmaktadir.'*'s Bu calisma-
lar sonucu dustk sperm hareketliliginin kromo-
zom segregasyonu uzerinde etkili olabilecegi
gorilmustir. Bu bilgiye paralel olarak, bizim ol-
gumuzdaki disik sperm parametrelerinin ba-
banin mayoz 1’inde hataya neden olup, anoplo-
idiye neden olabilecegi dustntlebilir.
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Sonu¢

Tek kromozoma ait trizomiler; siklikla 13, 18,
20, 21, ve cinsiyet kromozomlarinin an6ploidi-
leri haric; genellikle yasamla bagdasmayan ve
kendiliginden disik materyalinde saptanan
anomalilerdir. Bu olgudaki gibi ¢ ayri kromo-
zoma ait nadir trizomilerin yasamla bagdasmast
mumkin degildir ve klinikte calisan doktorlar
icin spontan abort materyalinde, 6zellikle obs-
tetrik oykistinde sperm parametrelerinde
problem olan veya sperm hareket azligt olan ol-
gularda, etiyolojiyi actklamast acisindan degerli
bir sitogenetik sonuctur
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DUZELTME

intrakardiak Hiperekojenik Odagin Tiirk
Populasyonunda Down Sendromu Belirteci
Olarak Kullanimi

Fehmi Yazicioglu, O.Nuri Ozyurt, Ozlem Diilger, Atilla Cankaya, Mehmet Aygiin, Reyhan Demirbas

Perinatoloji Dergisi 2004; 12(4): 163 - 167

Derginizde yayinlanan “ Intrakardiak hiperekojenik odagin Tiirk populasyonunda Down sen-
dromu belirteci olarak kullanim1” (Perinatoloji Dergisi Cilt:12, Say1: 4/Aralik 2004, 163-167) basliklt
makalemizin 1 numarali tablosunda sag alt gozde hiperekojen odagi olmayan trisomi 21 negatif ol-
gularin sayist verilmesi gerekirken, trisomi 21 i olmayan ancak hiperekojenik odagi pozitif olgular
sehven dahil edilmistir. Dogru rakamlar ve bunlar esliginde diizeltilmis istatistik ¢iktilar asagida ve-

rilmistir.

Tablo 1. Hiperekojenik odakla (HO) birlikte soft marker (SM) saptandiginda Trisomi 21 icin
Odds Ratio (OR) (olasilik orani).

T21+ T21- XZ 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
HO +/SM +: Hem hiperekojenik odak hem de herhangibir soft marker mevcut
HO - Hiperekojenik odak mevcut degil

%2 Ki kare
OR (%5-95 GA) :  Odds ratio ve % 5-95 guvenilirlik araligi
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