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ARASTIRMA

46,XY, t(1;12) (p34.1;924.3) Karyotipli Fetiisiin Prenatal Tanisi
ve Genetik Danigmanhigi

Bu ¢alismada dengeli resiprokal tarnslokasyonlu anne ve fetusin sitogenetik analizleri rapor edildi.
Hasta, “triple test* sonrasinda artmig trizomi 21 riski nedeniyle Firat Universitesi Tip Fakiiltesi,
Tibbi Genetik Anabilim Dali'na refere edilen hastaya amniosentez yapildi. Ciftin reproduktif dykdleri
herhangi bir problem bulunmamaktaydi. Fetlste 46,XY, t(1;12) (p34.1;924.3)mat. karyotipi tespit
edildi. Anne ve babanin sitogenetik dederlendirmesi saglikh bir genetik danigsmanlik vermek igin
yapildi ve annede 46,XX, t(1;12) (p34.1;924.3) karyotipi bulundu. Ebeveynler fetlisii dogurmaya
karar verdi. Bebek dogdu ve ilk yilinda fenotipik anomalisi yoktu. Dengeli yapisal yeniden
duzenlenmelerde fetal gidisati takip ederken karsilasilacak problemler ve genetik danismanhk
tartisildi.

Anahtar Kelimeler: Dengeli resiprokal translokasyon, amniyosentez, genetik danismanlik

Prenatal Diagnosis and Genetic Counselling of Fetus with 46,XY, t(1;12)
(p34.1;924.3) Karyotype

In this study, we present the results of a cytogenetic analysis a fetus and mother with balanced
reciprocal translocation . Amniocentesis procedure was performed to a patient, who was referred to
Firat University Faculty of Medicine, Medical Genetics Department because of increased Trisomy
21 risk after "triple test". There was no problems about couple in reproductive history. The
amniocentesis result revealed 46,XY, t(1;12) (p34.1;924.3) karyotype in fetus. The cytogenetic
evaluations of the mother and father were also performed in order to give a robust genetic
counselling to the family and the mother was found to carry a balanced translocation; 46,XX,
t(1;12) (p34.1;924.3). The parents decided to give birth to their fetus. The baby was delivered and
has shown no phenotypic abnormality in the first year. Genetic counselling and problems
encountered with the prediction of the fetal outcome in balanced structural rearrangements are
discussed.

Key Words: Balanced reciprocal translocation, amniocentesis, genetic counselling

Girig

Resiprokal translokasyonlar yaklasik olarak 500'de 1 bireyde goérllmektedir (1).
Dengeli resiprokal translokasyonlar ise insanda en sik karsilagilan yapisal kromozom
anomalileri olup insidansi 1175 yenidodanda 1'dir (2). Olusum mekanizmalari tam
olarak bilinmemekle beraber rekombinasyonun temel olusum mekanizmasi oldugu
distintlmektedir. Diger bir mekanizma ise 2 rastgele ¢ift iplik kiriginin olugsmasi ve gift
iplik kirginin tamir mekanizmasi ile birlesmesi sonucunda resiprokal translokasyonlar
meydana gelebilmektedir (1). Resiprokal translokasyon taslyicisi anne veya babada
gametler olugurken 1. mayoz bdlinmede 4 kromozom 2 yavru hucreye rastgele
dagilarak segregasyona ugramakta ve gametleri olusturmaktadir. Rastgele
segregasyonda iki derivatif kromozom bir yavru hlcreye, 2 normal kromozom diger
yavru hicreye gitmektedir. Sonugta olusan gametlerin yarisi dengeli translokasyon
kromozomu tasliyicisi olurken diger yarisi normal kromozom igerigine sahip olmaktadir
(3-6). Dengeli resiprokal translokasyonlar kromozom ve genetik materyal miktarinda
degisime neden olmazlar. Bu tasiyicilarin kendilerinde herhangi bir problem
olmamasina ragmen parental gamet olusumu sirasinda dengesiz kromozomal
olusumlara neden olurlar. Bu galismada 46,XY, t(1;12) (p34.1;924.3)'li bir olgunun
prenatal tanisi ve genetik danismanhgi rapor edildi.

Gereg ve Yontem

Olguya Uglii tarama testinde 1/546 down sendromu riski nedeniyle Firat Universitesi
Firat Tip Merkezinde rutin amniosentez islemi yapilarak, materyal rutin karyotipleme
amaciyla Tibbi Genetik Laboratuarlarina génderilmigtir. Olgu 26, esi 34 yasinda olup 18
haftalik gebelik vardi. Distiglu bulunmayan ailede 6lG dogum vb. dyki yoktu. Fetiise ait
ultrason bulgulari normaldi ve ebeveynler arasinda akrabalik yoktu. Materyal kiiltire
alindi ve 15 gunlik kiltir sonrasi kolsisin ile muamele edilerek kromozom analizi
gergeklestirildi. Tripsin giemsa bantlama (GTG) bantlama yontemi kullanilarak toplam
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30 metafaz degerlendirildi. Olgunun karyotip sonucu 46,
XY, t(1;12) (p34.1;924.3) olarak tespit edildi. Sekil 1’de
olguya ait metafaz plagi gdsterilmistir. Karyotipin de nova
olup olmadidinin dogrulanmasi igin ebeveynlerden
periferik kandan kromozom analizi yapildi. Karyotipleme
icin  standart  sitogenetik  ydntemler  uygulandi.
Fitohemaglutinin (PHA) ile indiklenmis periferik kan
lenfositleri kullanilarak 72 saatlik kiltir yapildi. Kultar
sonrasi elde edilen metafaz preperatlari GTG bantlama
yontemi kullanilarak boyandi. Parental kromozom analizi
sonucunda annede 46, XX, t(1;12) (p34.1;q24.3) ve
babada 46,XY karyotipi tespit edildi. Ebeveynler dengeli
resiprokal tasiyicihk konusunda bilgilendirildi.  Aile
gebeligin devamina karar verdi. Anne saglikli bir gebelik
sonrasinda 46, XY, t(1;12) (p34.1;g24.3) karyotipine

sahip herhangi bir anomalisi olmayan saglikl,
translokasyon tasiyicisi bir erkek coguk dogurdu.
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Sekil 1. 46,XX,t(1;12)(p34.1;924.3) resiprokal tipi dengeli

translokasyon tasiyicisi olguya ait metafaz plagi.

Tartigsma

Prenatal tanida yaklasik %3 oraninda kromozomal
anomali tespit edilmekte ve bunlarin %20 kadarini
yapisal yeni dizenlenimler olusturmaktadir (7). Yapisal
anomalilerden biri olan resiprokal translokasyonlar,
genetik danigsmada en zor olan gruplardan birini
olusturmaktadir. Bu tip translokasyonlarda kirilma
noktalar sitogenetik olarak tespit edilse de bu kirik
noktalardaki degisimlerin molekiler dizeydeki etkilerini
aclklayabilmek son derece gugtir. De novo olan
degisimlerde, karsilagilabilecek klinik tabloyu belirlemek
daha da zordur. Sunulan olguda oldugu gibi ailesel
olgularda klinik tablo daha iyimser olmakla beraber,
dengeli yeni duzenlenime ugramis kromozomlarda
mayotik segregasyon hatalarindan dolayi, fetiislerde %5-
20 oraninda parsiyel andploidiler olabilmektedir (8).
Resiprokal translokasyonlarda tasiyicilarin dengesiz
gamet olusturma riski esittir. Mayotik segregasyon
sonunda olugsan dengesiz gamet orani 4/6 gibi yuksek
oranda olmakta ve dengesiz gamet ile ddllenme
¢ogunlukla spontan abortus ile sonuglanmaktadir (3).
Dengeli resiprokal translokasyon taslyicisi bireylerde
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genetik bilgi farkli olarak yeniden diizenlenmis olsa da
eksiksiz olarak bulunmaktadir. Bu nedenle bdyle tasiyici
bireyler fenotipik olarak normal, kromozomal olarak
dengesiz gamet Gretme yoninden anlamli oranda artmis
riske sahiptirler (3, 4).

Olgumuzda 1 nolu kromozomdaki kirik bolgesi
herhangi bir frajil noktayla gakismamaktadir. Ancak 12
nolu kromozomdaki kirilma folata duyarli bir frajil bolgede
gerceklesmistir. Tablo 1'de 1p ve 12q kromozomal
bélgelerdeki frajil bolgeler gosterilmistir (9, 10). 1 nolu
kromozom ve diger otozom ve gonozom kromozomlari
arasinda pek ¢ok farkl resiprokal translokasyonlar tespit
edilmistir. Bu translokasyonlarda 1 nolu kromozomda en
sik tespit edilen kirik noktalar p22.1, p34, p36.2 ve p36.3
seklindedir. 12 nolu kromozomdaki kirlk nokta ise
g24.3'dur (11). Olgumuzda ise 1 nolu kromozomdaki
kirik nokta 1p34.1 ve 12 nolu kromozomdaki kirik nokta
ise q24.3'dur. Daha o6nce tespit edilen 1 ve 12 nolu
kromozomlardaki bu kirik noktalari iceren dengeli
translokasyonlarda herhangi bir klinik anomaliye
rastlanmamistir.  Olgumuzda da herhangi bir Kklinik
anomali tespit edilememistir.

Tablo1. 1 ve 12 nolu kromozomlardaki frajil bolgeler (Debacker
ve Koy’'un makalesinden degistirilerek alinmigtir.)

Frajil bolge Kromozomal lokalizasyon
a. Folata duyarli

FRA1TM 1p21.3
FRA12A 129131
FRA12D 12924.13
b. Afidikolin

FRA1A 1p36
FRA1B 1p32
FRA1C 1p31.2
FRA1D 1p22
FRA1E 1p21.2
FRA12B 12921.3
FRA12E 12924

Dengeli kromozomal diizensizlik tagiyan ebeveynlerin
dengesiz kromozomal duzensizlidi olan fetus riski % 10-
15 olmasi nedeniyle prenatal sitogenetik tani
endikasyonlari iginde 6nemli bir grubu olusturmaktadir
(3). Bu da resiprokal translokasyon saptanan
ebeveynlerin  sonraki tum gebeliklerinde prenatal
sitogenetik tani gerekliligini ortaya koymaktadir. Sonug¢
olarak, kotu obstetrik dykileri olmayan ciftlerde yapisal
kromozomal anomalilerin erken prenatal tanisinda
amniyosentezin énemi bir kez daha ortaya ¢ikmaktadir.
Aile, genetik danigmanhk sirecinde hem dengeli
resiprokal tasiyicilik hem de daha sonraki gebeliklerinde
amniosentez yaptirmalari konusunda bilgilendirilmistir.
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