
arklı perisentrik inversiyon tiplerinin, kromozomların uzun kolunun
heterokromatin bölgesindeki değişken kırılma noktaları ile oluşabil-
diği belirtilmektedir.1 İnversiyonlar, infertilite, tekrarlayıcı düşükler

ve kromozomal olarak dengesiz olan yavrularla ilişkili olabilen yapısal kro-
mozom anomalilerdir.2 İnversiyonların oluşum mekanizması halen tam ola-
rak bilinmemektedir. Basit bir inversiyonda, tek bir kromozomda çift yerde
kırık ve füzyon olayı meydana gelmektedir. Ara parça 180o’lik bir ters dön-
me ile tekrar yerine yerleşmektedir. İnversiyon sentromeri de içeriyorsa
perisentrik, içermiyorsa parasentrik inversiyon olarak adlandırılır.3 Peri-
sentrik inversiyonlar, 20 nolu kromozom hariç tüm kromozomlarda görü-
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İnversiyon 9 Açısından
41 Olgunun Değerlendirilmesi

ÖÖZZEETT  İnsan da kro mo zom 9’un qh böl ge si ni içe ren pe ri sen trik in ver si yo nu nor mal ola rak de ğer len -
di ril mek te dir. Pe ri sen trik inv(9) kı rıl ma ve ye ni den bir leş mey le or ta ya çık mak ta ve her han gi bir fe -
no ti pik be lir ti ol mak sı zın men de li an ola rak ka lı tıl mak ta dır. İnsi dan sı ge nel po pü las yon da yak la şık
%1-1.65’tir. Anor mal bir fe no tip le be ra ber lik gös ter me yen kü çük bir kro mo zo mal dü zen len me ola -
rak sı nıf lan dı rıl ma sı na rağ men li te ra tür de sub fer ti li te, tek rar la yan dü şük ler ve anor mal kli nik bul -
gu lar la be ra ber lik gös ter di ği ne da ir pek çok ça lış ma mev cut tur. Ça lış ma mız da Fı rat Üni ver si te si,
Tıp Fa kül te si, Tıb bi Bi yo lo ji ve Ge ne tik Bö lü mün de 6 yıl lık sü re de ge ri ye dö nük ola rak 2876 bi re -
yin pe ri fe rik kan kar yo ti pin de inv(9)’lu 41 (%1.42) ol gu nun kli nik an la mı ve in si dan sı or ta ya kon -
ma ya ça lı şıl dı. İnv(9)’un öne mi ve ge ne tik da nış man lık sü re ci li te ra tür ışı ğın da tar tı şıl dı. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Si to ge ne tik; in ver si yon, kro mo zom

AABBSS  TTRRAACCTT  Human chromosome 9 with a pericentric inversion involving the qh region is consid-
ered normal. It has probably evolved through breakage and reunion and is retained through
mendelian inheritance without any apparent phenotypic consequences. The incidence is reported
to be about 1% to 1.65% in the general population. Despite being categorized as a minor chromo-
somal rearrangement, which does not correlate with abnormal phenotypes, many reports in the
literature raised conflicting views regarding the association with subfertility and recurrent abor-
tions, abnormal clinical conditions, as well as chromosomal abnormalities due to the possession of
this inversion. We studied the incidence and clinical significance of 41 (1.42%) cases with inv(9)
retrospectively from 2876 peripheral blood karyotypes collected over a 6-year period in the De-
partment of Medical Biology and Genetic, Medical Faculty, Fırat University. The significance of
the inv(9) and the genetic counseling process was discussed in view of the literature. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Cytogenetics; inversion, chromosome
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le bi lir ler. Kro mo zom 9’un pe ri sen trik in ver si yon -
la rı in san lar da en sık rast la nan pe ri sen trik in ver si -
yon lar dan dır. Özel lik le inv(9)(p11;q13)
he te ro mor fiz mi po pü las yo nun %1-3’ün de bu lun -
mak ta dır.2 Fark lı po pü las yon lar da inv(9) in si dan -
sı nın ül ke den ül ke ye de ğiş ti ği bu lun muş tur. İnv
9’un nor mal bir var yant mı yok sa anor mal bir kar-
yo tip mi ol du ğu he nüz bel li de ğil dir.4 Ço ğun luk la
si to ge ne tik çi ler ta ra fın dan nor mal var yant lar ola-
rak ka bul edil me le ri ne rağ men, li te ra tür de sub fer -
ti li te ve ya spon tan dü şük ler le iliş ki si ola bi le ce ği
ko nu sun da ya yın lar bu lun mak ta dır.2

Bu ça lış ma mız da, Fı rat Üni ver si te si Tıp Fa kül -
te si Tıb bi Bi yo lo ji ve Ge ne tik Ana bi lim Da lı’ na
2000-2006 yıl la rı ara sın da çe şit li en di kas yon lar ne-
de niy le pe ri fe rik kan dan kro mo zom ana li zi için
baş vu ran 2876 ol gu nun 41 (%1.42)’in de tes pit edi-
len inv(9)’un li te ra tür ışı ğı al tın da de ğer len di ril -
me si amaç lan mış tır.

GE REÇ VE YÖN TEM

Bu ça lış ma mız da, Fı rat Üni ver si te si Tıp Fa kül te si
Tıb bi Bi yo lo ji ve Ge ne tik Ana bi lim Da lı’ na 2000-
2006 yıl la rı ara sın da çe şit li en di kas yon lar ne de niy -
le pe ri fe rik kan dan kro mo zom ana li zi için baş vu ran
2876 ol gu ça lı şıl dı. Ça lış ma ya ka tı lan has ta lar dan
“bil gi len di ril miş olu r” alın mış tır. Has ta la rın kar yo -
ti pi nin or ta ya kon ma sı için fi to he mag lu ti nin
(PHA) in dük len miş pe ri fe rik kan len fo sit le ri kul la-
nı la rak 72 sa at lik kül tür ya pıl dı. Kül tür son ra sı el -
de edi len me ta faz pre pa rat la rı trip sin gi em sa
bant la ma yön te mi (GTG) kul la nı la rak bo yan dı. Her
bir olgunun 20 me ta fa zı in ce len di. Kro mo zo mal
ano ma li ler, “In ter na ti o nal System For Hu man
Cyto ge ne tic No men cu la tu re (ISCN)” 1995’e gö re
ra por edil di.

BUL GU LAR

2876 ol gu nun 41 (%1.42)’in de inv(9) tes pit edil miş-
tir. İnv(9) tes pit edi len 41 ol gu nun 18’i er kek ve
23’ü di şi bi rey ler di. 256 kon je ni tal ano ma li li bi re -
yin 15 (%36.6)’in de, 305 spon tan abor tu sa ve ya ölü
do ğum hi ka ye si ne sa hip çif tin 11 (%26.8)’in de, 132
er kek in fer ti li te si olgusunun 6 (%14.6)’sın da, 85
pri mer ve se kon der ame no re ol gu su nun 5
(%12.2)’in de ve 78 bü yü me ge liş me ge ri li ği ve

men tal re tar das yo na sa hip bi re yin 4 (%9.7)’ün de
inv 9 tes pit edil miş tir. Has ta la rın kar yo ti pi nin or-
ta ya kon ma sı için PHA in dük len miş pe ri fe rik kan
len fo sit le ri kul la nı la rak 72 sa at lik kül tür ya pıl dı.
Top lam 20 me ta faz pla ğı nın ana li zi ya pıl dı. Ol gu -
lar da inv(9) sık lı ğı nın or ta ya kon ma sı için χ2 ka re
ana liz le ri kul la nıl dı. Has ta lar da inv(9) sık lık ora nı
%1.42 ola rak tes pit edil di. Yu kar da be lir ti len en di -
kas yon lar la kli ni ği mi ze baş vu ran her 211 has ta dan
3’ün de inv(9) tes pit edil miş tir. İnv(9) tes pit edi len
ol gu lar da ki en di kas yon lar ve oran la rı Tab lo 1’de
ve ril miş tir. 

TAR TIŞ MA

Kro mo zom 9’un pe ri sen trik in ver si yo nu fark lı po-
pü las yon lar da kü çük fark lı lık lar gös ter me si ne rağ-
men nor mal po pülas yo nun yak la şık %0.8-2’sin de
gö rül mek te dir.5 Ül ke ge ne lin de fark lı böl ge ler de
ya pı lan ça lış ma lar Türk po pü las yo nun da bu ora nın
%1.5-1.7 ara sın da de ğiş ti ği ni gös ter mek te dir.6,7 Ça-
lış ma mız da ki inv(9) sık lı ğı %1.42 ola rak bu lun -
muş tur. Ça lış ma bul gu la rı inv(9)’un di ğer
po pü las yon lar la be ra ber Türk po pülas yo nun da da
ben zer oran lar da gö rül dü ğü nü des tek le mek te dir.

Gard ner ve Sut her land, inv(9)’un nor mal bir
var yant ol du ğu nu sa vun mak ta dır, bu nu da sen tro -
me ri içe ren bir kro mo zom par ça sı nın ters dön me -
si nin den ge li bir ye ni den dü zen len me ol du ğu nu,
mik ros ko pik se vi ye de kro mo zom ma ter ya lin de
her han gi bir ka zanç ve ya ka yıp ol ma dı ğı şek lin de
açık la mak ta dır lar.4 İnver si yo na uğ ra yan böl ge sa-
de ce sen tro me ri ve sen tro me rik he te rok ro ma ti ni
içer mek te dir. Ba zı ya zar lar in ver si yon ta şı yı cı sı
has ta la rın den ge siz bir yav ru ya %1-10 gi bi art mış
bir oran da sa hip ola bi le ce ği ni ön gör mek te dir ler.
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Endikasyon Olgu sayısı P değeri

Konjenital anomali 15(%36.6) P=0.014

Ölü doğum ve tekrarlayan  düşük hikayesi 11(%26.8) P=0.17

Erkek infertilitesi 6(%14.26) P=0.09

Primer ve sekonder amenore 5(%12.2) P=0.046

Büyüme gelişme geriliği ve mental retardasyona 4(%9.7) P=0.087

T*=41

TABLO 1: İnv(9) tespit edilen olguların 
endikasyonları.

T: Toplam olgu sayısı.



Ay rı ca art mış he te rok ro ma tin böl ge si içe ren inv(9)
ta şı yı cı la rı nın ço cuk la rın da tri zo mi 21 ris ki nin art-
tı ğı göz lem len miş tir. Trizomi 21 en sık görülen ka-
lıtsal mental retardasyon sebebidir ve her 700
yenidoğanda bir görülür.6 Bu bul gu lar, he te rok ro -
ma ti nin kros sing-over de ye ri ol ma dı ğı hi po te zi ile
çe liş mek te dir.7

Ço ğun luk la nor mal bir var yant ola rak gös te ril -
me si ne rağ men, inv(9)’un ölü do ğum lar, tek rar la yan
dü şük ler, ze ka ge ri li ği, kon je ni tal ano ma li ler, şizof -
re ni, bi po lar bo zuk luk, myo to nik dis tro fi, pri mer ve
se kon der ame no re ile de iliş ki li ol du ğu gös te ril miş -
tir.5,8 Ba zı ça lış ma lar inv(9)(p11;q13) ile tek rar la yan
dü şük ler ara sın da di rekt bir iliş ki ol du ğu nu sa vu -
nur ken di ğer ba zı ça lış ma lar da ise bu iki si ara sın da
bir iliş ki bu lun ma dı ğı sa vun mak ta dır.9 Pa ter nal ya
da ma ter nal inv(9) ta şı yı cı lı ğı, ma yoz da eşit ol ma -
yan kros sing ove re ne den ol du ğun dan ba zen den-
ge siz ga met ler or ta ya çı ka ra bil mek te dir. Sha pi ra ve
ar k. mo za ik bir inv(9)’lu ba ba nın ço cu ğun da tri zo -
mik 9q34.1→qter ve mo no zo mik pter→9p24 kar-
yo ti pi ni tes pit et miş ler dir.10 Ça lış ma mız da 11
ol gu da (%26.8) tek rar la yan dü şük ve ölü do ğum
mev cut tur. Bu tür ol gu lar da tek rar la yan dü şük ve
ölü do ğum lar ile inv(9) ara sın da ki iliş ki si nin ay dın-
la tıl ma sı için ge be lik tah li ye ma ter ya lin den kar yo -
tip le me ve mo le kü ler ge ne tik ana liz le rin
ya pıl ma sı nın fay da lı ola ca ğı nı dü şün mek te yiz.

Çe şit li kli nik prob lem le ri olan ebe veyn le rin
fe tus la rın da kro mo zom 9 pe ri sen trik in ver si yon
sık lı ğı, ile ri an ne ya şı ne de niy le kar yo ti pi ya pı lan
fe tus lar da el de edi len den  an lam lı de re ce de yük-
sek tir. İnv(9) ta nı sı ko nan fe tüs le rin ebe veyn le ri -
nin kro mo zo mal ana liz le rin de ebe veyn ler den
her han gi bi ri ta şı yı cı ola bi lir. Ay rı ca inv(9) ta şı yan
fe tüs ler de, di şi sık lı ğı er kek le re gö re da ha faz la dır.
İnfer til çift le rin ana liz le rin de ise, er kek ler de bu in-
ver si yon sık lı ğı ka dın la ra gö re da ha yük sek tir.
İnv(9) ta şı yı cı lı in fer til çift ler, bir trans lo kas yon ta-
şı yı cı sı bu lu nan ve ya ne de ni bi lin me yen in fer til
çift le re gö re da ha faz la in tra u te rin ölüm le kar şı
kar şı ya ka lır lar. Tüm bu so nuç lar inv(9)’un sık lık -
la, ta şı yı cı nın yav ru sun da çe şit li kli nik prob lem le -
re ve cin si ye te bağ lı bi lin me yen me ka niz ma lar la
in fer ti li te ye yol aça bi le ce ği ni gös ter mek te dir.11 On
bir ol gu muz da ölü do ğum ve/ve ya tek rar la yan dü -

şük hi ka ye si mev cut tur. Po li mor fizm sık lı ğı, in fer -
til çift le re gö re tek rar la yan dü şük le ri olan çift ler de
da ha sık gö rül mek te dir.12 Bi zim ol gu la rı mız da da
ölü do ğum ve dü şük hi ka ye si olan çift ler de (%26.8)
in fer til çift le re (%14.6) gö re da ha yük sek oran da
inv(9) tes pit edil miş tir.  

Kro mo zo mal ano ma li le rin in fer ti li te yi na sıl in-
dük le di ği açık de ğil dir. An cak anor mal se men pa ra -
met re le ri ne sa hip in fer til er kek ler de kro mo zo mal
ano ma li le rin önem li bir ro lü bu lun mak ta dır. Ya pı -
lan ça lış ma lar sperm sa yı sı ile kro mo zo mal ano ma li
ara sın da ters bir iliş ki ol du ğu nu gös ter mek te dir.
Anor mal ola rak da ğı lan kro ma ti nin ma yo tik bö lün -
mey le iliş ki li ol du ğu ve bu yüz den sperm üre ti mi ni
azalt tı ğı dü şü nül mek te dir. Anor mal kro mo zom ta şı -
yan sper ma to zo a, anor mal em bri yo nik ge li şim ve bu -
nun so nu cun da er ken ge be lik kay bı na ne den
ola bil mek te dir.13 Ol gu la rı mı zın 6’sın da er kek in fer -
ti li te si söz ko nu sun dur. Bun la rın 1’in de at ro fik tes-
tis, 2’sin de azos per mi ve 3’ün de oli gos per mi
mev cut tur. İnfer til er kek ler de po li mor fik kro mo zo -
mal var yant lar bir kaç ya yın da bil di ril miş tir. Kro mo -
zo mal in ver si yon lar sper ma to ge nez üze rin de ki
di rekt et ki le ri ni ge nel ola rak gös ter mez ler.12

İnv(9)(p11;q13) kar yo tip li bir has ta nın sperm hüc re -
le rin de ya pı lan in ce le me ler de de sper ma to ge nez de
her han gi bir de fek tin ol ma dı ğı gös te ril miş tir. Bir baş -
ka ta şı yı cı has ta da ise art mış sa yı da di zo mik (kro mo -
zom 9) sperm hüc re si ne rast lan mış tır.14 Po li mor fik
kro mo zo mal var yant in si dan sı nın in fer til er kek ler -
de %3.46-35.7 gi bi ge niş bir ara lık ta ol du ğu bi lin -
mek te dir. En sık olu şan he te rok ro ma tik var yant ise
pe ri sen trik in ver si yon, inv(9)(p11;q13)’dur. Ge nel
po pü las yon da ki sık lı ğı %1-1.65 iken in fer til er kek -
ler de ki sık lı ğı %1.17-5’tir.9 Ça lış ma mız da 146 in fer -
til er kek has ta dan 6’sın da inv(9) ora nı %4.1 ola rak
tes pit edil miş tir. Bu oran ge nel po pülas yon ora nıy la
kar şı laş tı rıl dı ğın da ol duk ça yük sek tir. İnv(9)’un er -
kek in fer ti li te si ne na sıl kat kı sağ la dı ğı ha la tam ola-
rak bi lin me mek te dir.

Pri mer ve se kon der ame no re li ol gu lar da inv(9)
tes pit edil me si ne rağ men bu ano ma li nin pri mer ve
se kon der ame no re ye kat kı sı he nüz tam ola rak bi-
lin me mek te dir.12,15 Mokh tar, kı sa boy, men tal re-
tar das yon, kar di yak ano ma li ler, dis mor fik
özel lik ler ve Down sen dro mu gi bi mul tip le kon je -
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ni tal ano ma li li 137 ço cuk ta yap tı ğı ça lış ma da ol gu -
la rın 2 (%1.5)’sin de inv(9) tes pit et miş tir. Bu 2 ol-
gu nun bi rin de men tal re tar das yon di ğe rin de ise
kon je ni tal ano ma li bu lun mak ta dır.16 Bi zim ça lış -
ma mız da ise 15 ol gu da kon je ni tal ano ma li ve 4 ol-
gu da mo tor men tal re tar das yon ve bü yü me ge liş me
ge ri li ği tes pit edil miş tir. 

Son za man lar da flu o re san in si tu hib ri di zas yon
(FISH) tek nik le ri kul la nı la rak in v(9) in ce len miş,
fark lı kı rık böl ge lo ka li zas yon la rı na sa hip olan bir-
kaç fark lı inv(9) for mu ol du ğu gö rül müş tür. İnv(9)
fe no tip le ri nin, kı rıl ma nok ta la rı nın ye ri ne bağ lı ola-
rak de ği şe bi le ce ği gös te ril miş tir.2 Ça lış ma mız da si-
to ge ne tik ola rak kı rıl ma nok ta la rı na gö re 2 fark lı

kar yo tip tes pit edil miş tir. Ol gu la rın bü yük ço ğun lu -
ğun da (30 ol gu) kı rık nok ta la rı (p11q13) şek lin de
iken da ha 11 ol gu da (p24q13)  şek lin de dir.

Kro mo zom 9’un ye ni den ya pı sal dü zen len me -
le re çok faz la yat kın lık gös ter di ği bi lin mek te dir.
İnv(9)(p11q13) ço ğun luk la nor mal bir po li mor fizm
ola rak ka bul edil me si ne rağ men kli nik so nuç la rı
ha len be lir siz dir.12,17 Bu ne den le pe ri sen trik in ver -
si yon ta şı yı cı sı ebe veyn le re ço cuk sa hi bi ol mak is-
te dik le rin de den ge siz ga met olu şum ih ti ma lin den
do la yı ön ce lik le ge ne tik da nış man lık ve ri le rek ge-
be lik du ru mun da dü zen li bir ul tra son ta ki bi ve pre-
na tal ta nı öne ril me li dir.
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