S.U.Tip Fak Derg, 2002; 18:1-4

Laboratuvarimizda saptanan dengeli ve dengesiz
resiprokal translokasyonlarin dagilimi
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OZET

Bu calismada lreme kayiplart ve dogumsal anomalili cocuk nedeniyle sitogenetik analiz uygulanan 15 olguda
farkli kromozomiar tutan resiprokal translokasyonlarin dagilimi incelendi. 6 olguda dengesiz, 9 olguda dengeli
resiprokal translokasyon saptandi. Dengesiz karyotiplerin tumd parsiyel trizomiler olup, 30 maternal, 3U
paternal kalitim gdsteriyordu. Dengeli resiprokal translokasyon tasiyicisi olan ve aile ¢alismalar yapilabilen
olgulanimizin 17 maternal, 2’si paternal, 3'i de novo idi. Iki olguda dengeli resiprokal translokasyona trizomi 21
eslik ediyordu. Bulgularimiza dayall olarak; resiprokal transiokasyonlarnin mekanizmasi, populasyondaki sikiigi,
tasiyici bireylerin treme kayiplarr ve anomalili cocuk sahibi olma riskleri gézden gecirild.

Anahtar Kelimeler: Resiprokal translokasyon, yeniden diizenlenme.
SUMMARY
Karyotypic distribution of reciprocal balanced and unbalanced translocations in our laboratory

In this study, karyotipic distribution of reciprocal translocations were investigated in 15 cases who referred to our
laboratory because of reproductive wastage and having a baby with multiple congenital defects. They distributed
as follows; 6 unbalanced reciprocal translocations;, 7 balanced reciprocal translocations and 2 balanced
reciprocal translocations with trisomy 21. All of the unbalanced karyotypes were partial trisomies and three of
them were inherited maternally while the other three were inherited paternally. Family investigations were done in
balanced reciprocal translocation carriers and it was seen that three of them were de novo, two paternal and one
maternal. Mechanisms of reciprocal transfocations, their population rates and risks of carriers were evaluated by
using our results.

Key Words: Reciprocal translocation, rearrangement.

Spontan abortuslarin yarisindan gogundan sorumlu Dengeli  translokasyon tastyicilarinin hekime
olan kromozomal duzensizlikler, dogumsal ano- basvurma nedenlerinden  biri (reme kayiplandir.
milerin de o6nemli sebeplerinden biridir (1-3). Ye- Mayoz bolinmelerde kromozomlarin 2:2 veya 3:1
nidogan taramalarinda % 0.6 olarak saptanan kro- segregasyonuna  bagl dengesiz  karyotipler
mozomal dizensizliklerin  blydk g¢ogunlugunu olusturma orani yiksektir. Ancak bunlarin  blytk
trizomiler; yapisal dizensizliklerin gogunlugunu ise ¢ogunlugu implantasyonu basaramayarak spontan
dengeli translokasyon tasiyicihigindan kaynaklanan abortusla  atilmaktadir (1,6,7). Dengeli resiprokal
dengesiz karyotipler olusturmaktadir. Bunlarin translokasyon tasiyicilarinda anomalili canli dogum
yvaninda belli oranda normal karyotipli ebeveynlerin riski ise % 5 olarak verilmekte; ise karisan kro-
de, kromozomal yeniden dlizenlenmeler sonucunda mozomlara ve kirik noktalarina bagl olarak bu riskin
dengesiz karyotipli gocuklari olabilmektedir (4,5). arttigi bildiriimekiedir (5-7).

Yapllan calismalar resiprokal translokasyonlarin Bu nedenle, genellikle kiinik yonden normal olan
yaklasik yansinin de novo oldugunu ortaya dengeli translokasyon taslyicilarinin tespit edilerek
koymustur (6). ailesel dagiliminin belirlenmesi; dogum ¢&ncesi ta-
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kiplerinin yapilarak, gerekli &nlemlerin zamaninda
alinmasi toplum saghg! agisindan dnemlidir.
GEREC VE YONTEM

Laboratuvarimiza cesitli nedenlerle gonderilen 15 ol-
gudan alinan heparinli vendz kan érneklerinden 72
saatlik standart periferik kan lenfosit kdlttrleri
hazirlandi. Kiltirlerden  geleneksel  yontemlerle
elde edilen preparatlar; 6nce Seabright'in modifiye
GTG-bandlama ydéntemi (8) ile, ardindan ftrans-
lokasyona karigan kromozomlarin  tam olarak
tanimlanmasi ve kink noktalarinin  belirlenmesi
amaclyla, translokasyonun niteligine bagl olarak C-,
NOR- ya da HR— bandlama (9) ydntemlerinden biri
veya birkag¢t birlikte uygulanarak degerlendirildi. Si-
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lokasyonlarin parental orijinini belirlemek ve ai-
ledeki diger tasiyici bireyleri saptamak (izere aile
calismalart  yapild. Karyotipik ~ bulgularin
tanimlanmas!  ISCN-1995 kriterlerine dayanilarak
gerceklestirildi (10).

BULGULAR

Ureme kayiplan ve / veya anomalili gocuk nedeniyle
sitogenetik analize alinan 15 olgunun 6'sinda den-
gesiz, S'unda dengeli resiprokal translokasyon sap-
tandi (Tablo 1,2). Mental motor retardasyon ve
dojumsal anomaliler gorilen dengesiz karyotiplerin
tima parsiyel trizomiler olup, 3’0 maternal, 3’0 pa-
ternal kalitim gosteriyordu. 9p parsiyel trizomisi
(9p13 — pter) gozlenen iki kardes 9;13 dengeli re-

togenetik  analizler sonucu

tespit edilen

trans- siprokal

translokasyon

tasiyicist  bir

Tablo 1: Resiprokal translokasyon tasiyiciligina bagh dengesiz karyotiplerin dagiimi.

Ailede saptanabilen diger
resiprokal trans. tasiyicilan

No Yas Ontan indeks Olgular

1. 1ay Gelisme 46, XX ,der(22)t(10;22)(q24,p12)mat.
geriligi 46,XY,1(10;22)(g24;p12)(3)

2. day Dismorfik 46, XX, der(4)t(4;14)(p16,q24) pat.
yuz gorin.

3. 6 yas Dismorfik 46,XY,der(13)t(9;13)(p13;g34) mat.
yuz gorin.

4. 2ay Dismorfik 46,XY,der(13)1(9;13)(p13,q34) mat.
yiiz goriin.

5. 8yas Gelisme 46,XX,der(5){(5;10)(p15;922) pat.
geriligi

6. 3yas Gelisme 46,XY der(17)t(15;17)(g21;925) pat.
geriligi 46,XX,t(15;17)(g21.925) (1)

Tablo 2: Dengeli resiprokal translokasyon saptanan olgularin dagilimi.

46,XX,1(10;22)(g24;p12)(2)
46,XY 1(4;14)(p16;q924) (1)

46,XX,1(4,14)(p16;024) (3)
46,XX,1(9,13)(p13:934) (1)

46,XY 1(5:10)(p15;922) (1)

46,XY,1(15;17)(q21;925) (1)

No Yas On tan indeks olgular Ailede saptanabilen diger dengeli
resiprokal trans. tagiyicilar

1. 42 yas treme kaybi 46,XY,1(10;15)(q24,p11) takip edilemedi

2. 27 yas anomalili bebek 46,XY,1(8;13)(p22;,033) takip edilemedi

3 18 yas Ureme kaybi 46X,1(6;Y)(g21,;g15) de novo

4. 3ay Down Send. 46,XX,1(4:22)(g21;q13),inv(9) de novo

5. 29yas anomalili bebek 46,XY,1(1;16)(q25;922) takip edilemedi

6. 32 yas infertilite 48,XX,t(2;3)(p15;027) pat. 46,XY 1(2;3) (p15;027) (1)

i 27 yas tireme kaybi 46,XY,1(13;20)(q22;q13) de novo

8. 8 ay Down Send. 47 XY 1(11:22)(g13;913),+21 mat. 46,XX,1(11;22)(g13;q13) (4)
46,XY,1(11;22)(q13,q13) (3)

9. 2ay Down Send. 47 XY 1(5:12)(g11,924)+21 pat 46,XY 1(5;12)(gq11;924) (1)
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cocuklariydi. iki ayr ailenin gocuklarinda saptanan
10q parsiyel trizomileri (10g22—qgter ve
10g24—gter) 10;22 ve 5;10 dengeli resiprokal tran-
lokasyon tasiyicihgindan kaynaklanmisti. Bir olguda
14q parsiyel trizomisi (14g24—qter) ve bir olguda da
15q parsiyel trizomisi (15q21—qter) gézlendi. iki ol-
guda da (11;22 ve 5;12) dengeli resiprokal tras-
lokasyonlara -trizomi 21 eslik ediyordu.

Dismorfik yUz gérinimd bulunan bir olgu (Tablo 2,
No. 4) haric, diger dengeli resiprokal translokasyon
tastyicilan fenotipik olarak normaldi. Aile calismalari
yapilabilen  dengeli  resiprokal translokasyaon
tasiyicilarinin 1'i maternal, 2'si paternal, 3'0 de novo
idi ve farkli kromozomlan tutuyordu.

TARTISMA

Codunlukla fenotipik ydnden normal olan dengeli re-
siprokal translokasyon tasiyicilar, traslokasyonda ise
karisan kromozomlara ve krik noktalarina baglh ola-
rak, spontan abortus, perinatal 8lum ve anomalili
gocuk dodumlarinin yiiksek insidansina sahiptirler
(5)_.

Insan kromozomlarinda, her bir kromozomun her
bir bandinda olusabilecek Kkiriklarin  yeniden
dizenlenmelere sebep olabilecedi; ancak belirli kro-
mozomlarin bazi spesifik kirik noktalarinin daha sik
ise karnistigl vurgulanmaktadir (1,2,11). Resiprokal
traslokasyonlar arasinda en sik gorilen tras-
lokasyonun 11;22 oldugu bildiriimis ve 11g, 22q kol-
larinda olusan bazi kirik noktalarinin benzer bant ka-
rakteristiinden  sozedilmistir (12). Grubumuzda
11,22 dengeli resiprokal traslokasyonu tasiyan bir
aile bulunmakta olup, indeks olgu disinda 7 bireyin
daha aym translokasyonu tasidigi saptanmistir
(Tablo 2).

Dengeli resiprokal trasiokasyon tasiyicilarinda ano-
malili gocuk dogum riski %5 olarak verilmis (6);
~ ancak kromozom 9’un ige karistigi traslokasyonlarda
bu riskin %20'ye kadar yOkseldigi bildirilmistir (1). OI-
gulanmiz arasinda 9;13 dengeli resiprokal trans-
lokasyonu tasiyan bir annenin 3 gocugundan 2'sinde
9p parsiyel trizomisi (9p13—pter) saptanmis ve bu

Dengeli ve dengesiz resiprokal translokasyoniarin dagilimi

bulgu benzer calismalarin sonuglariyla uyumiu bu-
lunmustur. inceleme grubumuz arasinda bulunan 3
ailede de translokasyonda 10 numaral kromozomun
ise kanistigi belirlenmis ve bu ailelerden ikisinde den-
geli resiprokal translokasyon tastyiciliginin Urdnd ola-
rak 10q parsiyel trizomisi gézlenmistir.

Yapisal yeniden dizenlenmelerin bulundugu bi-
reylerde yapilan bazi calismalar, bu durumun ma-
yozu etkileyerek andploidi oraninda artisa neden
oldugunu gdstermis ve interkromozomal etkilesim hi-
potezinin ortaya atilmasina neden olmustur (13-16).
Tablo 2'de gorilen 9 olgumuzun 2'sinde dengeli re-
siprokal translokasyon tasiyiciligina trizomi 21'in eslik
ettigi belirlenerek, benzer calimalarin sonuglarina
destek saglanmistir.

Sato ve arkadaglari, bir aile taramasinda ¢ kiz
kardes ve babalarinda t(8;11)(g24.3;p15.1) dengeli
translokasyonuna eslik eden mental retardasyon
saptamiglar ve bu dengeli translokasyonu tasiyan bi-
reylerin hepsinin ayni anormal fenotipe sahip
olmasini 8q'da, 11p’de veya her ikisindeki kirik nok-
talarinda klglUk bir delesyon veya gen
tasyonunun varligiyla acgiklamiglardir (17). Dengeli re-
siprokal translokasyon tasiyicilarinin  yaklasik
%10'unda gorilen fenotipik duzensizlikler, bu
bdlgelerde bulunan genlerin kinlma ve yeniden
birlesme sirasinda hasar gérmesiyle veya kromozom
materyalinde submikroskobik kayiplar olmasiyla
agiklanmaktadir (11). Mental motor retardasyon ve
dismorfik yiz goériiniimiine sahip bir olgumuzda de
novo dengeli resiprokal translokasyon ve maternal
inversiyon 9 saptanmis ve bu olguda bulunan fe-
notipik bulgularin, yeniden dizenlenme sirasinda
kirik noktalaninda bulunan genlerin pozisyon etkisiyle
ilgili olabilecegi dustnulmustur.

Sonu¢ olarak, klinik yénden coguniukia normal
olan dengeli translokasyon tastyicilarinin saptanmasi,
tekrarlayan abortuslarin nedeninin aciklanmasi ve
anomalili cocuklarin dogumunun kontrolii agisindan
onemlidir.
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