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Amenoreli Hastaların Sitogenetik Analiz
Sonuçlarının Değerlendirilmesi

ÖZET Amaç: Fakültemize başvuran, primer amenore ve sekonder amenoreli hastaların kromozom
analiz sonuçlarının retrospektif değerlendirilmesini yapmak, böylece hastalarda görülen
kromozomal anomalilerin lokal popülasyondaki tip ve insidans belirlemek amaçlanmıştır. Gereç
ve Yöntemler: Bu çalışma 1995–2007 yılları arasında polikliniğimize Kadın Hastalıkları ve Doğum
Kliniğinden konsulte edilen 165’i primer amenore, 13’ü sekonder amenore olan toplam 178 hastanın
verileriyle hazırlanmıştır. Hastaların yaş dağılımları, fizik muayene ve ultrasonografik (USG)
bulguları elde edilebilmiş, G bantlama yöntemi ile karyotip analizi yapılmıştır. Bulgular: Primer
amenore şikâyeti ile başvuran 165 (n:165) hastanın %21’inde (n:35) kromozom anomalisi
saptanmıştır. Bu anomalilerin %34’ü (n:12) 45,X, %23’ü (n:8) 46,XY, %14’ü (n:5) 46,X,i(X)(q10),
%9’u (n:3) 46,XX,inv(9)(p11q12), %6’sı (n:2) 45,X/46,XX ve %14’ü de (n:5) diğer anomaliler
[46,XX,16qh+, 46,XX,9qh+, 46,X,i(X)(q10)/45,X, 45,X/47,XXX, 45,X/46,XX/47,XXX] dir.  Primer
amenoreli olguların %70’inde (n:115) anormal, %30’ unda (n:50) normal ultrasonografik bulgular
görüldü. Bu olgulardan anormal USG bulguları olan hastaların %25’inde (n:29), normal USG
bulguları olan hastaların ise %12’sinde (n:6) anormal karyotip tespit edilmiştir. Sekonder amenore
(n:13) şikâyeti ile başvuran hastaların karyotipleri normal olarak bulunmuştur. Sonuç: Çalışmada
primer amenore problemi olan hastaların %21’inin karyotipinin anormal olması bize klinik ve
radyolojik incelemeler sonucunda kromozomal anomali olduğu şüphelenilen veya sebebi
aydınlatılamayan hastalara karyotip analizi yapılması gerekliliğini göstermektedir. Sitogenetik
çalışmalar sayesinde erken tanı ve tedavi olguların hayat kalitesini artırmakla beraber, yaşayacakları
problemleri de mümkün olan en düşük seviyeye indirebilir.
Anahtar Kelimeler: Amenore, karyotipleme, Turner sendromu

ABSTRACT Objective: To investigate the chromosomal analysis assessment of patients who consult
our faculty with the complaint of amenorrhea. We aimed to determine the types and incidences of
chromosomal abnormalities of patients in local population. Material and Methods: Case records of
178 patients with primary amenorrhea (n: 165), secondary amenorrhea (n: 13) that referred to our
Clinical Genetic Service from Gynecology Service between 1995 to 2007 years were reviewed. Age
dispersion, physical and ultrasonographic examination results could be derived and G banding kary-
otyping of these patients have been performed. Results: Chromosomal anomaly was found in 21%
of women with primary amenorrhea. Chromosome aberrations in patients were as follows; 34%
(n:12) 45,X,  23% (n: 8) 46,XY,  14% (n:5) 46,X,i(X)(q10),  9% (n: 3) 46,XX,inv(9)(p11q12),  6% (n:2)
45,X/46,XX, and the others 14% (n: 5) [46,XX,16qh+, 46,XX,9qh+, 46,X,i(X)(q10)/45,X,
45,X/47,XXX,  45,X/46,XX/47,XXX]. The ultrasonographic findings were abnormal in 70% patients
and normal in 30% of patients with primer amenorrhea. Chromosomal aberration ratio in patient
with abnormal and normal ultrasonographic examination was 25% (n: 29) and 12% (n: 6) respec-
tively. The karyotypes of the patients with secondary amenorrhea (n: 13) were normal. Conclusion:
In this study 21% of the patients with Primer amenorrhea had abnormal karyotype so it is showed
that is necessary to make karyotype analyzing to these patients who thought to have chromosomal
aberration after the clinic and radiological examination and unknown etiology.
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ri mer ame no re (PA), se kon der seks ka rak -
ter le ri nin ge li şim ve ya bü yü me sin de ki yok-
luk ile 14 ya şı na ka dar adet gö re me me ve ya

se kon der seks ka rak ter le ri nin oluş ma sı ile bir lik te
nor mal bü yü me ve ge liş me nin var lı ğı na ba kıl mak -
sı zın 16 ya şı na ka dar adet gö re me me du ru mu dur.
Pri mer ame no re nin in si dan sı %0,1 ile %2,5 ara sın -
da de ği şir; Go na dal dis ge ne si (%48,5), ute rus ve va-
ji na nın kon je ni tal yok lu ğu (%16,2) ve
kons ti tus yo nel ge cik me (%0,5) baş lı ca ne den le ri -
dir.1,2 Pri mer ame no re hi po ta la mus, hi po fiz, ovar-
yan ve ute rus kay nak lı ola bi lir.3 PA’ de en dok rin
bo zuk luk la rın, go na dal/so ma tik ano ma li le rin kro-
mo zo mal ano ma li ler ka dar et ki li ol du ğu bil di ril -
miş tir.4 PA’ de kro mo zo mal ano ma li in si dan sı
%20–40 ola rak be lir til miş tir. Bu nun la be ra ber
%60-80 has ta 46,XX nor mal kar yo ti pi ne sa hip ol-
ma sı na rağ men fo li kül içer me yen go nad, hi pop las -
tik over, hi pop las tik ute rus ve ya cid di fe no ti pik
de ği şik lik ler gös te re bi lir.5

Pri mer ame no re li ol gu lar da 46,XY kar yo ti pi
baş ta ol mak üze re Y kro mo zo mu nun de les yon ve
dup li kas yon la rı nın da yer al dı ğı kro mo zo mal ano-
ma li ler sap tan mış tır.6 Tes ti kü ler fe mi ni zas yon
X’e bağ lı re se sif ge çiş gös te ren bir sen drom dur.
Sen drom da kar yo tip 46,XY’dir. Ol gu lar da in gu i -
nal tes tis ya pı sı ve be lir siz dış ge ni tal ler en be lir -
gin özel lik ler dir.7 XY go na dal dis ge ne sis gös te ren
has ta lar iler le yen dö nem ler de go na dal ma lig nen si
açı sın dan yük sek risk al tın da ol duk la rı için (%30)
mev cut tes tis le ri en kı sa sü re de çı ka rıl ma lı dır.8

Di ğer bir kro mo zo mal ne den ise Tur ner sen dro-
mu dur. Tur ner sen dro mu nun kon sep si yon da ki sık lı -
ğı yük sek ol ma sı na kar şın (1/50–1/200), bu nun
%94’ü in tra u te rin ola rak ölür ve %5 ka da rı da
spon tan abor tus la atı lır. Can lı do ğan kız be bek ler -
de ki Tur ner sık lı ğı yak la şık 1/5000’dir.9 Kli nik ola-
rak spe si fik üç semp tom gö ze çar par. Bun lar;
in komp let seksü el ma tu ras yon, kı sa boy ve ye le bo-
yun dur. Ke sin ta nı kar yo tip ana li zi ile ko nu lur.10
Tur ner sen dro mun da X kro mo zo mu ile il gi li ola-
rak en sık rast la nı lan kro mo zo mal ano ma li ler
45,X/46,XX,  46,X,i(Xq),  46,X,del(X),  46,X,r(X) ve
45,X/47,XXX şek lin de dir.11 Tur ner sen drom lu bü -
tün ol gu lar ara sın da en yaygın görüleni 46,X,i(Xq)
olup ge no tip sık lı ğı %17’dir.9 İzok ro mo zom Xq’lu

[i(Xq) kar yo tip li] has ta lar kli nik ola rak kla sik 45X
kar yo tip li has ta la ra ben zer ler.12

Se kon der ame no re dü zen li adet gö ren kadın-
larda üç sik lus, dü zen siz adet gö renlerde ise 6 ay
ve ya da ha uzun sü rey le adet yok lu ğu dur. Se kon der
ame no re has ta la rın da ya pı lan si to ge ne tik ça lış ma -
lar da kro mo zo mal ano ma li ler na dir ola rak bu lun -
muş tur. Se kon der ame no re de etiyoloji sık lık la
kor ti kal ve ya hi po ta la mik ne den li iken da ha az ola-
rak, en dok rin fonk si yon lar da ki dü zen siz lik ler den
kay nak la nır.4

Ame no re de kro mo zo mal ano ma li le r fark lı ça-
lış ma lar da değişik oran lar da bu lun muş tur. Pri mer
ame no re de bu oran %15,9 ile %63,34,13 ara sın da de-
ği şir ken, se kon der ame no re de %3,8 ile %44,44,14-17
ara sın da de ğiş mek te dir. Bu oran lar da ki fark ça lış -
ma lar da ki fark lı se çim kri ter le rin den kay nak lan -
mak ta dır.

Ça lış ma mız da Er ci yes Üni ver si te si Tıb bi Ge-
ne tik Ana bi lim Da lı’ na refere edilen pri mer ve se-
kon der ame no re li has ta la rın kro mo zom ana liz
so nuç la rı nı ret ros pek tif ola rak de ğer len dir me yi
amaç la dık.

GE REÇ VE YÖN TEM LER
Fi zik mu a ye ne: Pri mer ame no re; se kon der seks ka-
rak ter le ri nin ge li şim ve ya bü yü me sin de ki yok luk
ile 14 ya şı na ka dar adet gö re me me ve ya se kon der
seks ka rak ter le ri nin oluş ma sı ile bir lik te nor mal
bü yü me ve ge liş me nin var lı ğı na ba kıl mak sı zın 16
ya şı na ka dar adet gö re me me ola rak ni te len di ril di.
Se kon der ame no re; en az bir spon tan ka na ma epi-
zo du ge çir dik ten son ra, en az 6 ay mens tu ras yon -
suz dö ne mi olan, kadınlar ile tem sil edil di. 

Has ta lar de ği şik kli nik le re baş vur muş, non-ge -
ne tik se bep ler ekar te edil dik ten son ra Kadın Has-
talıkları ve Doğum Kliniği’nden si to ge ne tik
in ce le me için bö lü mü mü ze yön len di ril miş tir.

Si to ge ne tik ana liz: 1995-2007 yıl la rı ara sın da
Er ci yes Üni ver si te si Tıp Fa kül te si Tıb bi Ge ne tik
Ana bi lim Da lı’ na kon sül te edi len top lam 178 has-
ta nın ka yıt la rı ret ros pek tif ola rak de ğer len di ril di.
Kar yo tip ana li zi için has ta lar dan alı nan he pa ri ni ze
kan fi to he mag lu ti nin (PHA) ile in dük le ne rek kro-
mo zom ana li zi ne uy gun 72 sa at lik T len fo sit kül-



tü rü ya pıl dı. Kül tür son ra sı ha zır la nan pre pa rat lar -
dan el de edi len me ta faz alan la rı in vert mik ros kop
al tın da in ce len di, uy gun pre parat lar trip sin-gi em -
sa bant la ma yön te mi kul la nı la rak bo yan dı. Her
has ta için 5 me ta faz pla ğı ha zır lan dı ve en az 20
me ta faz ala nı in ce len di. İlk in ce le me de anor mal
kar yo tip sap tan ma sı du ru mun da da ha faz la hüc re
me ta fa zı (100’e ka dar) de ğer len di ril di.

BUL GU LAR
Kli ni ği mi ze gönderilen has ta la rın ço ğu nu pri mer
ame no re li ol gu lar oluş tur mak ta dır (n:165). Bu nu
13 ol gu ile se kon der ame no re has ta la rı ta kip et-
mek te dir. Bu ve ri ler Tab lo 1’de yaş da ğı lım la rı ve
anor mal kar yo tip sa yı la rı ile bir lik te gös te ril miş tir.
Baş vu ran has ta lar göz den ge çi ril di ğin de ise Go na -
dal ve-ve ya mül ler yen ya pı anor mal li ği %37‘lik
oran la pri mer ame no re eti yo lo ji sin de ilk sı ra yı al-
mak ta dır. Di ğer ne den ler ve yüz de le ri Tab lo 2’de
gös te ril miş tir.

Pri mer ame no re eti yo lo ji si ile ge len has ta lar da
ya pı lan kar yo tip ana liz so nu cun da has ta la rın
%21’in de anor mal kar yo tip tes pit edil di ve sık lık la
Tur ner sen dro mu ve var yant la rı göz len di. Bu ano-
ma li le rin %34’ü (n:12) 45,X, %23’ü (n:8) 46,XY,

%14’ü (n:5) 46,X,i(X)(q10), %9’u (n:3) 46,XX,
inv(9)(p11q12), %6’sı (n:2) 45,X/46,XX ve %14’ü de
(n:5) di ğer ano ma li ler [46,XX,16qh+, 46,XX,9qh+,
46,X,i(X)(q10)/45,X, 45,X/47,XXX, 45,X/46,XX/
47,XXX] idi. Tab lo 3’te bu kar yo tip le rin da ğı lı mı ve
bun la ra kar şı lık ge len sen drom lar gös te ril miş tir.

Pri mer ame no re li ol gu la rın ul tra so nog ra fik in-
ce le me le rin de ise %30’un da (n:50)  nor mal ute rus,
%53’ün de (n:86) hi pop la zik ute rus, %9’un da at ro -
fik ute rus (n:15), %8’in de ute rus age ne zi si (n:14)
göz len di. USG bul gu la rı ile kar yo tip ana liz so nuç -
la rı kı yas lan dı ğın da anor mal ul tra so nog ra fik bul-
gu la rı olan has ta la rın %25’in de (n:29), nor mal
ul tra so nog ra fik bul gu la rı olan has ta la rın ise
%12’sin de (n:6) anor mal kar yo tip tes pit edildi. Bu
bul gu lar Tab lo 4’te gös te ril miş tir.

Se kon der ame no re (n:13) şikâye ti ile baş vu -
ran has ta la rın kar yo tip le ri nor mal ola rak bu lun -
muş tur. 
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Başvuran Hasta Sayısı Ortalama Yaş Anormal
Karyotip

Primer Amenore 165 17 n=35 (%21)
Sekonder Amenore 13 29 n=0
Toplam 178 18 n=35 (%20)

TABLO 1: Kliniğimize başvuran hastaların dağılımı, yaşortalaması ve anormal karyotip oranı.

Başvuru Nedenleri Başvuran Hasta Sayısı Yüzdesi
Turner Sendromu ve Varyatları n=39 %24
Testiküler Feminizasyon n=10 %6
Diğer Kromozomal Anomaliler n=5 %3
Gonadal ve/veya Mülleryan Yapı Anormalliği n=61 %37
Normal Gonadal ve/veya Mülleryan Yapı n=50 %30
TOPLAM n=165

TABLO 2: Primer amenore etyolojisi.

Karyotip Sendrom Hasta Sayısı
45,X Saf Turner Sendromu 12
45,X[50]/46,XX[32]/47,XXX[18] Turner Sendromu (Varyant) 1
45,X[40]/46,XX[60] Turner Sendromu (Varyant) 2
45,X[80]/47,XXX[20] Turner Sendromu (Varyant) 1
46,X,i(X)(q10) Turner Sendromu (Varyant) 5
46,X,i(X)(q10) [73]/45,X[27] Turner Sendromu (Varyant) 1
46,XY Testiküler Feminizasyon 8
46,XY,16qh+ Primer Amonere (-) 1
46,XX,9qh+ Primer Amonere (-) 1
46,XX,inv(9) (p11q12) Primer Amonere (-) 3
TOPLAM 35

TABLO 3: Primer amenore olgularının karyotipleri vebunlara karşılık gelen sendromlar .

Normal USG Anormal USG Toplam
Normal Karyotip 44 86 130
Anormal Karyotip 6 29 35
Toplam 50 115 165

TABLO 4: Primer Amenore hastalarının Karyotip veUSG değerlendirmesi.
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TAR TIŞ MA
Ça lış ma da pri mer ame no re et yo lo ji sin de bir çok
fak tö rün rol oy na dı ğı, go na dal ve/ve ya mül ler yen
ya pı ano ma li le ri nin ise bu et yo lo ji de  ilk sı ra yı al-
dı ğı sap tan dı. 

Pri mer ame no re de anor mal kar yo tip Te mo -
cin ve ark.nın ça lış ma sın da %26.5,14 Roy ve Ba-
ner je e’ de %63.3,18 Ten ve ark.nın ça lış ma sın da
%30.8,13 Van Ni e kerk ’in ça lış ma sın da ise %27.315
ola rak bu lun muş tur; sık lık la baskın kar yo tip Tur-
ner ve var yant la rı dır. Bi zim ça lış ma mız da pri mer
ame no re li va ka la rın %21’in de anor mal kar yo tip
tes pit edil di. En sık rast la nan kro mo zo mal ano ma-
li ler Tur ner sen dro mu ve var yant la rı ile tes ti kü ler
fe mi ni zas yon du. Bu bul gu la rın li te ra tür de be lir -
ti len kro mo zo mal ano ma li in si dan sı ve ti pi ile
uyum lu ol du ğu göz len di. Anor mal kar yo ti pe sa -
hip ol gu la rın en sık göz le nen iki ta ne si sı ra sı ile
45,X ve 46,XY kar yo ti pi idi. Ça lış ma mız da kro mo-
zo mal ano ma li sık lı ğı ise di ğer ça lış ma la ra gö re
da ha dü şük tü. Bu nun ne de ni nin kro mo zom ana li -
zi için kon sül te edi len va ka lar da en di kas yon ara-
lı ğı nın ge niş tu tul ma sı ol du ğu dü şü nül mek te dir.

Pri mer ame no re de X kro mo zo mu ile il gi li ano-
ma li le rin ya nı sı ra 3 ol gu da 9 nu ma ra lı kro mo zo -
mun in ver si yo nu göz len di (Tab lo 3). Pri mer
ame no re li ol gu lar da Gan guly ve Sah ni ad lı araş tı rı -
cı lar da bu ano ma li ye rast la mış lar dır.19 Bu ano ma li
nor mal var yant ola rak ka bul edil mek le be ra ber pri-
mer ame no re ye kat kı sı he nüz bi lin me mek te dir.20
An cak bu ve ri ler doğ rul tu sun da pri mer ame no re
et yo lo ji sin de rol oy na dı ğı dü şü nü le bi lir.

Tur ner sen dro mu ve ya Ur lich Tur ner sen dro -
mu has ta la rın da bir Y kro mo zom var lı ğın da go na -
dob las tom ve ya dis ger mi nom ge liş me ris ki %10–20
iken An dro jen Du yar sız lık sen dro mun da (Tes ti kü -
ler fe mi ni zas yon da) bu oran yak la şık %30’dur.20Do-
la yı sı ile bu has ta la ra si to ge ne tik ve kli nik ola rak
ta nı ko nul duk tan son ra özel lik le go nad la rın ma lign
po tan si ye li göz önüne alınarak pre pu ber tal go na -
dok to mi ya pıl ma lı dır.21 Ma lig ni te ler açı sın dan ta-
ran maları ve ön lem le rin alın ma sı ge rek mek te dir.
Bi zim ça lış ma mız da da tes ti ku ler fe mi ni zas yon

has ta la rı (n:8) ma lig ni te açı sın dan ta ran mak üze re
cer ra hi kli nik le ri ne yön len di ril miş tir. 

Anor mal ul tra so nog ra fik bul gu la rı bu lu nan
has ta la rın (n:115) % 25’in de, nor mal ul tra so nog ra -
fik bul gu la rı olan has ta la rın (n:29) ise %12’sin de
anor mal kar yo tip tes pit edil miş tir. Bu na gö re anor-
mal kar yo ti pin pa to lo jik USG bir lik te li ği yük sek -
tir. Bu nun la be ra ber nor mal kar yo ti pe sa hip
has ta la rın USG bul gu la rı ço ğun luk la nor mal ol ma -
sı na rağ men, pa to lo jik USG ’ler de azım san ma ya cak
de ğer de dir.

Se kon der ame no re de kro mo zom ano ma li sık-
lı ğı %4 ile %44 ara sın da ge niş bir da ğı lı ma sa hip tir.
Bu muh te me len has ta la rın se çi min de ki fark lı kri-
ter le re bağ lı dır. Ça lış ma mız da ise se kon der ame no -
re va ka la rı in ce len di ğin de anor mal kar yo ti pe
rast lan ma mış tır.

Seks kro mo zom ano ma li si olan has ta la ra, özel-
lik le de X mo za iz mi ne sa hip has ta lar da ge ne tik da-
nış ma ve ri lir ken, ge be li ğin ar tık imkânsız ol ma dı ğı
ko nu sun da bil gi ve ril me li dir. Bugün ler de hor mo -
nal ola rak des tek le nen mo za ik 45,X va ka la rın da
rep ro dük tif tek nik ler ba şa rı lı ol mak ta dır.22. Özel-
lik le Tur ner sen dro mun da za ma nın da ya pı lan te-
da vi has ta nın psi ko lo ji si ni ağır bir şekil de et ki le yen
kı sa boy ve ge liş me miş se kon der seks ka rak ter le ri -
ni da ha iyi bir dü ze ye ge ti ri le bil mek te dir.

So nuç ola rak, kli nik ve rad yo lo jik in ce le me -
lerde kro mo zo mal ano ma li ol du ğu şüp he le ni len
ve ya se be bi ay dın la tı la ma yan va ka la ra si to ge ne tik
ana li zin ya pıl ma sı öne ri lir. Er ken ta nı ve te da vi ol-
gu la rın ha yat ka li te si ni ar tır manın yanısıra ya şa ya -
cak la rı prob lem le ri de müm kün olan en dü şük
se vi ye ye in di re bi lir. Ame no re si olan has ta nın eği-
tim sel/kül tü rel/böl ge sel/di ni ve psi ko lo jik ya pı sı ve
ai le si de da nış man lık sü re cin de zi hin de tu tul ma lı -
dır.23 Da nış man lık ve ri lir ken kro mo zo mal ano ma -
li nin çıkış me ka niz ma sı, seks kro mo zo mal
ano ma li le ri nin tek rar risk le ri, hor mo nal te da vi du-
ru mu, eği tim/ho bi/ka ri yer, ev li lik/rep ro dük tif bil-
gi ler sağ lan ma lı dır. Ta nı yı ta ki ben has ta
bil gi len di ril me li ve  has ta lık la rı nı ka bul len di ri ci
yönde yol gösterilmelidir. 
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