TRIZOMI 18 SENDROMU!
(TRISOMY 18 SYNDROME)
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Hastanemize bagvuran 11 giunliik bir erkek bebekte yapilan kromo-
zom arastirmas: sonucunda trizomi 18 sendromu tespit edilmistir. Bu va-
ka ile ilgili klinik ve sitogenetik bulgular gézden gecirilmis, literatiir bil-
gileri ile tartigmas: yapilmagtir,

Trisomy 18 syndrome is detected at the end of a chromosome study
of an infant - boy admitted to our hospital. Related clinical and cytoge-
netic findings have been reviewed and discussed in the light of literature.

Fazladan 18 numarali bir kromozomun bulunmasi sonucu karakte-
ristik malformasyonlarin goriildiigii bu sendrom ilk kez 1960 yilinda
Edwards ve arkadaslar1 (4) tarafindan bildirilmistir.

Diger trizomi vakalarinda oldugu gibi, 18 trizomi sendromunda da
hastalifin sebebi kromozomlarin meiozis sirasindaki ayrilmama (nondis-
junction) olayidir.

Nondisjunction olay: iki ayr:1 hiicreye gitmesi gereken bir kromozom
ciftinin her iki iiyesinin birbirinden ayrilmadan, yeni hiicreye gitmesi-
dir. Boylece gametlerden birinde s6z konusu kromozom hi¢ bulunmiya-
cak, difer gamette ise bir yerine iki tane bulunacaktir. Béyle bir gamet
kars1 cinsten normal bir gametle birlesecek olursa, meydana gelen zigot
ilgili kromozomdan iki yerine ii¢ tane icerecek, yani trizomik olacaktir.
Buna karsihk béliinme kusuru sonucu ilgili kromozomu tagimayan ga-
met, normal gametle birlesecek olursa, o zaman da zigotta normalden bir
kromozom eksik olacaktir ki boylelerine de monozomik diyoruz (Se-
kil - 1).

(1) Dicle U. Tip Fak. Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dal.
(2) Selcuk U. Tip Fak. Ogretim Gorevlisi.

(3) Anadolu U. Tip Fak. Ogretim Uyesi.

(4) Dicle U. Tip Fak. Arastirma Gorevlisi.

(5) Selguk U. Tip Fak. Ogretim Uyesi.
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Sekil {. Kromozomlarin ayrilamamasi (nondis junction) olayi.

Kromozomlarin esit ayrilmama olgusu zigot tesekkiil ettikten sonra
meydana gelirse, mozaik kromozom yapisi olusmaktadir, yani bebegin
hiicrelerinin bir kismi monozomik bir kismi trizomik olacaktir (Sekil - 2).

- MATERYAL VE METOD

Bu calismada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim e Arastirma
Hastanesi, Prematiire Bebek Servisine yatan bebeklerden’ birinde trizomi
18 sendromu tespit edilmistir.

Kromozom caligmasinda Moorhead ve arkadaglarinin (5) gelistirmis
olduklar1 makrokiiltiir tekniginin modifiye edilmis sekli olan mikrotek-
nik yada tlim kan teknigi olarak bilinen yéntem uygulanmigtir. Mikro-
teknik igin 6zel olarak hazirlanmis Chromosome Kit Gibco Europe kul-
lanilmigtir.

BULGULAR

Klinik prot. no. 2252 olan 11 giinliik I. T. emme zorlugu sikayeti ile
hastanemize miiracaat etmistir. Ailenin ilk ¢ocugu oldugu, annesinin 20,
babasinin 21 yaginda bulundugu 6grenilmistir. Anne ile baba arasinda
uzak akrabalik mevcuttur. Annenin hamileliginin yedinci aymnda bébrek
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enfeksiyonundan dolay1 antibiyotik tedavisi gérdiigii oZrenilmistir. An-
ne ve babanmn kromozom arastirmalar1 yapilmis, kromozom diizensizli-
gi saptanamamstir.

Intrauterin gelisme geriligi gosteren bebegin fizik muayenesinde
1650 gr. agirliginda ve 43 cm. boyunda oldugu tespit edilmistir. Diger
anomalileri soyle siralayabiliriz. Sekil bozuklugu gosteren diisiik kulak-
lar (sekil-3), kisalmis goz kapagi, ¢okiik burun kokii, kii¢iik agiz ve kiiclik
cene, parmaklar fleksiyon pozisyonunda, isaret parmag: orta parmak ve
besinci parmak doérdiinciiniin {izerine binmig durumda (sekil-4), tipik
dermatoglifik bulgular ve el ayasinda simian ¢izgi, ayak bilekleri biikik
ve bas parmak one dogru ¢ikik (sekil-5), testislerden biri skrotuma inme-
mis (sekil-6), ses kisiklif1 ve emme zorlugu.

Periferik kan lenfosit kiiltiirlerinden yapilan kromozom tetkikinde
total 35 saha analiz edilmis ve model kromozom sayis: 47 olarak bulun-
mustur. Analiz edilen sahalarin hepsinde 46, XY karyotipine ilave ola-
rak kiiciik submetasentrik bir kromozom mevcuttur. Bu kromozom E gru-
bunun 18 numarali kromozomlarinin trizomisi olarak karyotipte yerine
yerlestirilmistir (sekil-7).

Bebek bir ay sonra kontrola getirildiginde emme zorlugunun devam
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normal monoczomik trizomik

Sekil 2. Post - zigotik nondisjunction sonucu mozaisizmin
meydana gelisi.
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ettigi ve kilosunda da artis olmadig: tespit edilmistir. Dogumunun 53.
giiniinde evinde eksitus oldugu ailesi tarafindan bildirilmigstir.

Sekil 3. Sekil bozuklugu gosteren distk kulaklar, kisalmis
goz kapagt, cokiik burun kokii.

Sekil 4. Parmaklar fleksiyon pozisyonunda.
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Sekil 5. Ayak bilekleri biikiik, bas parmaklar éne dogru crkik.

Sekil 6. Testislerden biri skrotuma inmemis.
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Sekil 7. Denver sistemine gore hazirlanmig Trizomi 18 Sendromu
(47, XY, + 18). ‘

TARTISMA 3

Trizomi vakalarinda tek bir malformasyon olmamasina ragmen, be-
lirli baz1 anomalilerin bir arada bulunusu pek cok kere klinik taniya im-
kén saglamaktadir. Bununla beraber kati teshis icin kromozom analizi
sarttir.

Leonard ve Reisman’in (8) aciklamalarma gore, intrauterin geligme
geriligi en fazla trizomi 18 ve D, trizomi sendromlarmda olmakla birlik-
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te, Down ve Turner Sendromlar: dahil olmak tizere diger bir¢ok sendrom-
larda da goriilmektedir. Bizim saptadigimiz trizomi 18 sendromunda
intrauterin gelisme geriligi goriilmiis ve 1650 gr. olan bebek bir ay son-
ra kontrola getirildigi zamanda agirhginda o6nemli bir artis kaydedilme-
mistir. Edwards ve arkadaglar1 (4) bir bebekte trizomi 18 sendromunu
tam olarak tanimlamiglardir. Fakat fazla kromozomun 17 numarali kro-
mozom oldugunu belirtmiglerdir. Ayrica Patau ve arkadaglari (6) bu
sendromu iki bebekte incelemisler, ancak fazlalik kromozomun E grubu-
nun (16, 17, 18) birine ait olabilecegini sdylemislerdir. Smith ve arka-
daglar1 (9) dort bebekte bu sendromu tam olarak tanimlamiglar, fazla
kromozomun 18 numarali kromozom oldugunu belirtmislerdir. Patau ve
arkadaslar: -(7) alt: hastadaki onemli anomalileri, Edwards ve arkadas-
larimin tanimladiklart hastanin bulgular: ile kargilagtirmiglar ve hepsi-
ninde ayni sendromu gosterdiklerini, dolayis1 ile aym1 kromozom {trizo-
misinin bu sendroma sebep olacag: kanisina varmiglardir.

Caligmamizda saptadigimiz trizomi E sendromunda fazla olan kro-
mozom 17 ve 18 numarali kromozomlarin her ikisinede benzemektedir.
Once 17 - 18 trizomisi olarak adlandirdigimiz bu bulgu literatiir bilgile-
rinden sonra karyotipte 18 irizomisi olarak gosterilmistir (sekil-7).

Edwards ve arkadaslar1 ile Patau ve arkadaglarinin trizomi 18 va-
kalarinda saptadiklar: fizik bulgular (diisiik kulaklar, ¢okiik burun koki,
kiiciik agiz, kliciik gene, parmaklar fleksiyon pozisyonunda, tipik der-
matoglifik bulgular, erkeklerde testislerin skrotuma inmemesi hali, ses
kisikligl, emme zorlugu) bizim hastamizdaki fizik bulgularla tamamen
benzerlik gostermektedir.

E trizomili bebeklerde ortalama omiir kizlarda erkeklerden daha faz-
ladir. Conen ve arkadaglarinin (3) yaptiklari ¢calismada erkekler icin or-
talama omiir 58 giin, kizlar icin 228 giin olarak saptanmigtir. Bizim has-
tamiz da dogumunun 53 glniinde eksitus olmustur.

Trizomi 18 vakalarinda insidansin anne yasgmnin ilerlemesi ile oranti-
I1 olarak arttigi belirtilmektedir (10). Bununla beraber Anderson (1)
premaiiire bebeklerde yaptig1 ¢alismada iki bebekte trizomi 18 sendromu
saptamig ve her ikisinde de anne yasmin kiiciik oldugunu bildirmistir.
Bizim tanimladigimiz olguda da anne yas1 20, baba yas: 21 dir.

SONUC

Nadir rastlanan ve literatur bilgileri ile tam uyumluluk gosteren has-
tamizin prognozu aileye acik olarak anlatilmig, ayrica ileride dogacak
cocuklarinda da ayni hastaligin goriilme olasilifina ait genetik bilgi ve-
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rilmistir. Bu sendrom sitogenetik olarak klasik ya da basit tipte oldu-
gundan, tekrarlama ihtimali normal pOpuIasyonda goriilme oranindan
fazla degildir. Ug arastiriciya gore bu oran 1/4500 (3), 1/7000 (2), 1/15000
(10) dolaylarindadir.
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