OLGU SUNULARI

Erken GCocuk Oliimii ve Abortus Yakinmasi Olan
Bir Ailede Dengeli 46,XX, t (15;16) (q15;924)

Dengeli translokasyon tasiyicilari genellikle klinik
herhangi belirti veya bulgu vermeyip bu kisiler tekrar-
layan disik ve/veya O0li dogumlar ya da malfor
masyonlu cocuklar nedeniyle kromozom arastirilmasi
yapildiginda ortaya konurlar. Bunlar arasinda Robertson
tipi dengeli ("balanced") translokasyonlar dnemli bir yer
tutarken D-grup akrosentriklerle 6teki grup kromozom-
lar ve bu arada No.15 ile 16 arasinda olusan translo-
kasyonlar bildirilmigtir (1-6). Orneklerin hemen hep-
sinde degisik bir 6yki vardir (6).

Bu makalede indiklemeyle gercgeklestirilen bir ge-
belikten sonra dogan g¢ocuklari 6len, ikinci gebeligi ilk
trimestr distuglyle sonlanan bir aile sunulmaktadir.
Translokasyon dizensizligi kadin tarafindan tasinmakta-
dir. Koryon biyopsi programinin uygulandig: ailenin son
gebeliginden ayni anomaliyi tasiyan bir gocuk dog-
mustur. No.15 ile 16 arasindaki translokasyon simdiye
kadar yayinlanmis olanlardan farkli bandlari tutmakta-
dir.

Vaka Takdimi

O ailesi klinigimize indiklemeyle gergeklestirilen
ilk gebelikten dogan c¢ocuklarin erken 6limi ve daha
sonraki gebeligin disikle sonlanmasi yakinmasiyla
basvurmustur. Sivas dogumlu kadin 28 yasinda ev ha-
nimidir. Herhangi yakinmasi olmadigi gibi fizik muayene
bulgulari normal degerlendirilmistir. Kan grubu 0, Rh
(+). Esi 27 yasinda, Sivas dogumlu ve bir kamu gérev-
lisi olarak g¢aligmaktadir. ilk genglik yillarinda gegirilen
akciger tuberkilozu disinda yakinmasi yoktur, klinik bul-
gular normaldir. Kan grubu A, Rh (+).

5 yillik evli ailede ilk gebelik evlendiklerinden 3
35 yil sonra ovulasyonu indiuklemek Uzere Dyneric ve
Parlodel tedavilerinden sonra gergeklesmis. Gebelik
komplikasyonsuz gegmis. Dogum vaktinde, hastanede,
vaginal yolla olmus. Kordon dolanmasi oldugu sdylenen
bebek mor dogmus, hemen aglamamis ve morlugu 1-2
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dak. stirmis. Boyu 51 cm, agirhigi 3100 gr, bas gevresi
36 cm. Olgllmis.

Ug ay siireyle anne siiti alan kiz bebek heniiz 15
glnlikken ek gidalara gecilerek beslenmis. Bir aylik
ken basini tutabiliyor, 4 aylikken destekli oturabiliyor-
mus ve bu aya gelinceye kadar dikkati cekecek pato
lojik herhangi gézlemde bulunulmamis. Ancak o siralar-
da yatakta dénemedigi, bir yere uzanamadigi anlasil
mis, Ca ve D vitamini eksikligi saptanip 3 ay tedavi uy-
gulanmigs. Daha 6nce kaybolan basmasi ilaglardan
sonra geri gelmis, fakat diger sikayetleri devam etmis.
Yedi aylik oldugunda ancak destekli oturabiliyormus.
Arastirmalar sonucu EEG ile "sag hemisferde belirgin
olmak Uzere zemin ritminde dizensizlik, ¢ok hafif epi-
leptik karakterde bozukluk" saptanmis, bilgisayarl
beyin tomografisinde "hafif kortikal atrofi" belirlenmis ve
serebral palsl 6n tanisi konarak ileri tetkik yapilmasi
onerilmis.

Yedi aylikken uriner enfeksiyon nedeniyle bir kez
daha yatirilan hastaya antibiyotik tedavisi uygulanmis.
O zamanki fizik muayene bulgulari Tablodan izlenebilir
(Tablo 1).

Tablo 1. Hastanin 7 aylikken fizik muayene bulgulari
Boy . 66cm (25-50 persentil)
Agirhik : 6kg (3-10 persentil)
Bas gevresi 40.5 cm (90 persentil)

Hafif bilateral ptozis

Kisik sesle aglama

Otit

Uriner enfeksiyon

Basini tutamamakta
Destekli oturabilmekte

Kas toniisi normal

Hareket kisitliligi yok

Denver geligim testi anormal
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Bir ay kadar sonra nefes tikanikligi, morarma ve
yiuksek atesle hastaneye gotirilen bebek akciger en-
feksiyonu, serebral palsi ve konjunktivit 6n tanilartyla
yatirilmig, fakat U¢li antibiyotik tedavisine ragmen atesi
dismemis; konvilziyonlari nedeniyle Luminal verilmis,
solunum sikintisi dizelmemis, eleketrolit dengesi bozul-
mus. U¢ kez kardiyopulmoner arrest gelismis, 9 aylik
ken UGglncl arrestte 0lmus.

Laboratuvar Bulgulari (dosyasindan)

EMG normal, CPK 148 U/L, Hb 11.9 gr/dl, Htc
%35, |6kosit 9700, sedimeritasyon 14 mm/saat, perife-
rik yayma lenfositoz (%30 pargali, %70 lenfosit, kiime
halinde trombosit; daha sonra %9 pargali, %92 lenfo-
sit) olarak bulunmustur. Idrarda her sahada 2-3 I6ko-
sit, bazi sahalarda granil ve hiyalen silendirler gézlen-
mistir. Post mortem patolojik incelemede makroskopik
olarak beyinde subaraknoid kanama, Wirchow Robin
araliklarinda genisleme, akciger septumlarinda kalin-
lagsma ve hepatosit kordonlari arasinda yer yer birkag
hicrelik nekroz alanlari saptanmis, spesifik gézlemde
bulunulamamistir.

Ik gocugun &liminden 3 ay sonra yeni gebelik
spontan olarak gergeklesmis. Gebeligin 6. haftasindaki
kanama ylzinden anne 10 gin slreyle hastanede
yatmig, kanamasi kesilmis ve yapilan ultrasonografi so-
nucu fotal gelisim normal dederlendirilmis. Gebeligin 10.
haftasinda tekrar kanama olmus. Ultrasonografik ince-
lemede (CRL: 27 mm, uterus igerisindeki gestasyonel
kese izlenmekte, serviks acikligi normal) embriyonun 6
haftalik matirasyonda kaldigi saptanmis, fetal kardiyak
aktivite goézlenmemistir. Bir halta icerisinde kanamasi
artarak gebelik spontan disukle sonlanmistir.

Sitogenetik Arastirmalar

Baba (Z.0.) periferik kandan hazirlanan metafaz
plaklarinda modal kromozom sayisinin 46, cinsiyet ku-
rulusunun XY oldugu gézlenmis, G bandlamasi, normal
degerlendirilmistir.

Annede (N.) 46, XX kurulusu ve 15 ve 16. giftleri
tutan translokasyon dizensizligi bulunmus; [46,XX,t
(15;16) (q15;924)] dizensizliginin sabit oldugu anlasil-
mistir (Sekil 1, Ustte).

Oteki laboratuvar muayeneleri normal degerlendiril-
mis, aile arastirmasi yapilmadigindan translokasvonun
kaynagi ortaya konamamistir. Ailenin ilk cocuklari ve
sonraki fetal materyel sitogenetik bakimdan incelen-
memis olmakla birlikte kadindaki bulgu etiyolojik an-
lamli sayilmig, sonraki gebeliklerin yilksek riziko tasi-
diklari kararlastirilmistir. Yeni gebelikte antenatal tani
yoéntemleri uygulanmasi zorunlu géralmustir.

Dodum Oncesi tani programina alinan vak'aya 6.
gebelik haftasinda koryon biyopsi ydéntemi uygulan-
mistir Fotusta ayni dizensizligin 46,XX,t (15;16)
(q15;924) saptanmasi karsisinda kontaminasyon olasi-
g1 dikkate alinarak koryon &érneklemesi 2 hafta sonra
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Sekil 2.  Fétal karyoiip (D.O.)

tekrarlanmis ve ayni sonuca gelinmistir. Translokasyon
dengeli sayildigindan gebeligin devamina izin verilmistir.
Kontrolli olarak sirdirilen gebelik komplikasyonsuz
seyretmis ve miadinda, hastanede, servikal vaginal yol-
la saglikli bir kiz gocugu dogurtulmustur (Agustos 1991).

Dengeli de olsa N.O. ve yeni dogan kizi D.'deki
kromozomal dizensizlik nedeniyle O. ailesi tarafimiz-
dan izlenmektedir.

TARTISMA

Propozitada (N.O.) 15q ile 16q arasinda dengeli
translokasyon bulunmaktadir. Bu gibi 6rneklerde bek-
lendigi lzere kisi fenotip olarak normaldir. Ugiinci ge-
beliginden olan kiz gocugunda da kendisindeki gibi kro-
mozom kurulusuna karsin yenidogan ddéneminde her-
hangi fizik diizensizlik saptanamamistir. ilk gebeligin-
den dogma fakat 9 aylikken dlen kiz gocukla 10 hafta-
ltkken kaybedilen fetusta sitogenetik calisma yapilma-
digindan onlarin kromozom yapisi hakkinda bilgimiz bu-
lunmamaktadir. Ancak ayni fenotipi gdéstermedikleri igin
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birbirinden farkli dengesiz kromozom yapisina sahip ol-
duklari ileri surilebilir. Parsiyel 16q trizomi veya par-
siyel 159 monozomisi olasi dizensizliklerden ikisidir.

Spontan abortuslarda komple 16 trizomiler en sik
rastlanan trizomi érneklerinden olup tim spontan abor-
tuslarin %5 kadaridirlar; buna karsilik parsiyel 16q tri-
zomisi seyrektir (1,2). Robert ve Duckett (1978) tam ve
parsiyel trizomileri gézden gegirip karsilastirma yap-
miglardir (5,6). Onlara goére 16q trizomiler daha c¢ok
No.16 ile 6teki kromozomlar arasindaki dengeli translo-
kasyonlardan olugsmaktadir (1-3). No.15 ile 16 arasinda
da benzer dizensizlikler bildirilmistir. Schimcked ve
ark. (1975), Yunis ve ark. (1977) ile Ridler ve ark.
(1974) tarafindan 15q;16q dengeli translokasyonlu 6r-
nekler yayinlanmistir (3-5). Yine de 16q trizomisinin fe-
notipini belirleyecek yeterli bilgimiz bulunmamaktadir. O
nedenle birinci gebelikten olan ¢cocugun Tablo 1'de ve-
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rilen 6zelliklerin 16q yoksa 15q trizomiye mi ait oldugu
sdylenememektedir.

Daha &6nce rapor edilen 15 ile 16. kromozomlar
arasindaki dengeli translokasyonlar ilkinin kisa, ikincisi-
nin uzun kolunu (15p ve 16q) etkilemektedir. Ote yan-
dan 15q ve 16q'yu tutan translokasyon Nyhan (1989)
tarafindan bildirilmistir (4). Nyhan'in vak'asinda 46,XX,t
(159-;169+) (926;922) mat kuruluslu dengeli bir translo-
kasyon s6z konusudur. 16q duplikasyon ve 15q dele-
syonlu kiz gocugunda distal artrogripozis, konjenital kal-
c¢a ¢ikigi, 6ne cikik alin, epikantal kivrim, ince dudak ve
tam belirgin olmayan filtrum bulunmakta. Bizim sun-
dugumuz vak'ada ise farkli bandlari igeren translo-
kasyon vardir; [46,XX,t (15;16) (q15;924)J.

Son dogan g¢ocugun daha yakindan ve uzun sire
izlenmesiyle konuya 1sik tutacagini umariz.
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