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46,XY, inv(17)(p11.2q12) Perisentrik inversiyon Tastyan Bir Olgu

A Case With Pericentric Inversion 46, XY, inv(17)(p11.2912)

Murat Kaya*

oz

Inversiyon, bir kromozomda iki farkli kromozomal bdlgenin kirilmasi ve ardindan kirilan parganin 180° donerek kirik bdlgesine
tekrar yapigmasi ile olusur. Perisentrik ve parasentrik olmak tizere iki tip inversiyon vardir. Perisentrik inversiyonlar ¢ogunlukla
dengeli kromozom anomalisi olarak olustugu igin fenotipi etkilemezler ancak perisentrik inversiyon tasyicilarinin dengesiz gamet
tiretme olasiliginin artmasina bagl olarak bu bireylerin anomalili ¢ocuk sahibi olma riskleri de artmaktadir. Bu olgu sunumunda
birimimize tekrarlayan diisiik nedeniyle basvuran olguda saptanan inv(17)(p11.2q12) kromozom anomalisi iizerinde durulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kromozom anomalisi, perisentrik inversiyon, tekrarlayan diisiikler

ABSTRACT

Inversion is an intra-chromosomal rearrangement resulting from a two-break event occurring on the chromosome, followed by the
insertion of the cromosomal fragment after a 180° rotation. The reare two types of chromosomal inversions: pericentric and
paracentric. Pericentric inversions mostly do not affect the phenotype because they lead to balanced chromosomal anomalies. As the
probability of producing unbalanced gametes of perisentric inversion carriers is higher, the risk of having children with anomalies
increases. In this case report, inv (17) (p11.2q12) chromosomal anomaly which is found in our case with miscarriages, is
emphasized.
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GIRiS

20. gebelik haftasindan 6nce 3 veya daha fazla ardigik
klinik  gebelik kaybi tekrarlayan diisiik olarak
tanimlanmaktadir. Biitiin gebeliklerin yaklasik %15-
25'sinde meydana gelen tekrarlayan diisiikler diinyadaki

dnemli saglik sorunlarindan birisidir.!

Inversiyonlar ilk olarak 1921 yilinda Drozofila ile yapilan
galismada gosterilmistir.2-3Kromozomal inversiyonlar;
inversiyon hem p hem d q kolunu igeriyorsa ve sentromer
inversiyona ugrayan kromozomal bdlgeye dahil ise
perisentrik, inversiyon sadece p veya q kolunda
olusmugsa ve sentromeri icermiyorsa parasentrik olarak
adlandirilir. Perisentrik inversiyonlar tasiyici bireylerde
genelde genomik yapida kayip veya fazlaliga yol
acmadiklart i¢in fenotipi etkilemezler. Buna ragmen
tastyici bireylerin dengesiz gamet olusturma olasiliginin
artmig olmast nedeniyle bir bagka ifadeyle parsiyel
monozomi ve parsiyeltrizomi olasiligindan dolay1r bu
bireylerin anomalili ¢ocuga sahip olma riski de

artmaktadir.?

Bu olgu sunumunda birimimize tekrarlayan diigiik
nedeniyle basvuran olguda saptanan inv(17)(pl1.2ql12)
kromozom anomalisinin gebelik kayiplart ile iliskisi

tizerinde durulmustur.
OLGU SUNUMU

12, 10 ve 8. gebelik haftalarinda 3 gebelik kayb1 yasayan,
¢ocuklar1 bulunmayan 6 yillik evli olan 30 yasindaki bir
erkek ve 26 yasindaki kadin, sitogenetik analiz igin
birimimize refere edilmistir. ikisi kiz ve iicii erkek olmak
iizere bes kardesi bulunan probandin annne ve babasinin
tekrarlayan kayip Oykiisii veya anomalili ¢cocuk Oykiisii
olmamustir. Probandin erkek kardeslerinden birinin 3 kez
gebelik kayip Oykiisiiniin oldugu diger kardeslerinin ise
dikkati ¢ekecek bir Oykiisiiniin bulunmadigi tespit
edilmigtir. Olgu ve esine ait aile agaci Sekil 2'de
gosterilmistir.  Aralarinda akrabalik olmayan ¢iftin
periferik  kan lenfositlerinden kromozom  analizi
yapilmigtir. Uygulanan klasik sitogenetik yontemde
kisaca, periferik kan lenfositleri fitohemaglutinin (PHA)
ile indiiklenerek 72 saatlik kiiltiir yapilmistir. Kiiltiir

sonrasinda preperatlar GTG bantlama ile boyanmis ve 20
metafaz plagindan kromozomlar sayisal ve yapisal
diizensizlikler agisindan arastirilmistir. Probandin
46,XY, inv (17)(p11.2q12) perisentrik inversiyon tasidigt
esinin ise normal karyotip kurulusuna (46,XX) sahip
oldugu belirlenmistir. Probandin metafaz
kromozomlarindan yapilan karyotip goriintiisii Sekil 1°de
gosterilmistir. Olgunun ebeveynlerine ve kardeslerine
farkli bir ilkede ikamet etmelerinden dolayr karyotip
analizi yapilamamistir. Proband ve esi tarafindan

imzalanmus bilgilendirilmis onam formu alinmustir.
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Sekil 1. Olgunun periferik kan lenfositlerinden elde edilen
kromozomlarin  goriintiisii. A) Metafaz kromozomlarindan
yapilan karyotip. B) Normal ve inversiyonlu 17. kromozomlarin
parsiyel karyotip goriintiisii ve inversiyona ugrayan kromozomal
bolgeyi gosteren ideogram.
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Sekil 2. Olgu ve esine ait aile agaci.
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TARTISMA

Inversiyonlarm da dahil oldugu dengeli kromozom
anomalilerinin tespitinde 6teden beri en sik kullanilan
teknik Kkaryotip analizidir. Karyotip analizi genomun
genel fotografim1 bizlere sunsa da yaklasik 5 Mb’dan
kiigiik degisimleri tespit edememektedir.’ Sitogenetik
olarak dengeli goziiken bazi kromozomal
translokasyonlar veya inversiyonlar parental olmasina
ragmen fenotipik uyumsuzlukla sonuglanabilmektedir.®
Bu kromozom anomalilerinin yorumlanmasi ve genetik
danigmanligi, molekiiler diizeyde inceleme yapilabilecek
rutin tekniklerin eksikligi ve konu ile ilgili yaymlarmn
azhg nedeniyle son derece zor olabilmektedir. Insan
genomundaki cesitli yapisal degisikliklerin
aydinlatilmasi, alandaki teknolojik gelismelerle birlikte,
hiz kazanmigtir. Buna ragmen, inversiyonlarin molekiiler
detay1 hakkindaki bilgimiz hala ¢ok simirlidir. Genomdaki
kopya sayist degisimleri gibi dengesiz degisimler igin
efektif olarak kullanilabilen dizi tabanli yaklasimlar,
inversiyonlarin

kalabilmektedir.”

karakterizasyonunda yetersiz

Perisentrik inversiyon tagiyan bireylerin  dengesiz
kromozom anomalili gocuk sahibi olma riskinin yaklasik
%5-10 civarmnda oldugu tahmin edilmektedir. Inversiyona
ugrayan kromozomal bolgenin biiyiikliigiine bagl olarak
dengesiz kromozom anomalili ¢ocuk sahibi olma riski
degisebilmektedir. Daha biiyiik kromozom bolgesini
iceren  perisentrik  inversiyonlarda  krosing  over
degisimine bagl olarak kii¢iik delesyon veya dublikasyon
olusabilmektedir ve dengesiz kromozom anomalili
¢ocugun canli dogum ihtimali artmaktadir. Olgumuzda
saptanan inversiyon kromozom analiz yOntemine gore
kiiglik sayilabilecek bir bolgeyi i¢ine almaktadir. Boyle
kiiglik bolgede meydana gelen inversiyonlarin kromozom
analizi ile tespit edilmesi zor olabilmektedir. Bu
boyuttaki inversiyonlarin tespit edilebilmesi igin bant
kalitesinin iyi olmasi ve daha dikkatli analiz
gerekebilmektedir. Olgumuzdaki gibi, tasiyicilarda daha
kiigiik kromozomal bolgede inversiyonun olugmasi daha
biiyiik segmentleri igeren dengesiz kromozomlara sahip
gametleri olusturacagi i¢in dengesiz kromozom anomalili
cocugun dogma ihtimalini azaltabilmektedir ve gebelik

kaybma sebep olabilmektedir.?

Probandm ebeveynleri ve kardesleri yurt disinda ikamet
ettikleri i¢in kromozom analizi yapilamamistir. Bu
yiizden tespit ettigimiz inversiyonun de novo mu yoksa
parental mi oldugu anlasilamamistir. Olgunun erkek
kardeslerinden birisinin 3 tane gebelik kayb1 Oykiisiiniin
bulunmasi bu inversiyonun parental olma ihtimalini
artirmaktadir. Bu nedenle &zellikle bu erkek kardesin
karyotip analizi yaptirmasi Onerilmistir. Olgu ve esi
preimplantasyon genetik tani ve prenatal tani testleri
konularinda  bilgilendirilmis olup kendilerine bu
konularda gerekli Oneriler yapilmustir. Bildigimiz
kadariyla olguda tespit ettigimiz inv (17)(p11.2q12)’nin
tekrarlayan diisiikle iligkisini gosteren baska bir ¢alisma

daha once literatiirde bildirilmemistir.
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