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SUMMARY
Oligoasthenozoospermia with rare karyotype

In a couple who had been investigated because of infertility,
oligo-asthenozoospermia was diagnosed in man, by sperm
analysis. Cytogenetic analyse, the karyotype of man was exhi-
bited as 46,XY, t(9,15) (pter —q21.1::ql1.1—qter),
der(9)(ptel—q21.1), whereas his wife's was 46,XX. To our
knowlodge, this is the first case, which was determined by
conventional cytogenetic techniques, reported in the literature
associated with severe male infertility. The degree of the effi-
ciency of this rare karyotype on abortions and genetic coun-
selling period that includes evaluating the view of unbalanced
segragations of this karyotype was argued based on the litera-
ture.
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Infertilite, genellikle korunulmadan bir yil gectigi halde,
gebelik olmamas1 durumu olarak tanimlanir (1. Fertili-
tenin degerlendirildigi istatistiksel calismalar, ¢iftlerin
yaklasik % 2-7'sinin infertil oldugunu ortaya koymustur
(@), Infertilite nedenleri arasinda, erkekle ilgili faktorler
(% 40), tubal hastaliklar (% 25), ovulasyon olmamasi
(% 20), bilinmeyen nedenler (% 10) ve servikal faktor-
ler (% 5) sayilabilir. Erkek infertilitesi, genetik faktorler
ve hipogonadotropik hipogonadizm, genital bolgede ya-
pisal anormallikler, varikosel, kronik hastalik, ilacla te-
davi ve kimyasallara maruz kalma gibi genetik olmayan
durumlarla ilgili olabilir. Erkeklerin % 40'inda infertili-
tenin nedeni bilinmemektedir G:4.

Infertil erkeklerde kromozom anormalliklerine sik rast-
lanmamaktadir. Erkek infertilitesi, % 4'ii cinsiyet ve %
I'i otozomal kromozomlar1 iceren kromozomal anor-

malliklerle iliskili olabilir ). Otozomal anormallikler
temelde ¢ogu Robertsonian olmak iizere, dengeli trans-
lokasyonlardan olusurlar (©). Azoospermik hastalarda
saptanan major anormallikler, cinsiyet kromozomlariyla
ilgilidir, oligozoospermili hastalarda ise otozomal anor-
mallikler tespit edilmistir (7). Idiopatik oligoastenozoos-
permi, erkek infertilitesinin en sik rastlanilan sebepleri
arasinda yer almaktadir ve etiyopatogenezi iyice anlagi-
lamamisgtir ®),

Bu ¢alismada, probandda saptanan otozomal translokas-
yonun infertiliteye yol agmada ne kadar etkili oldugu,
literatiir bilgilerinin 15181 altinda degerlendirilmistir.
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Proband; 27 yasinda saglikli bir kadinla 8 yildir evli olan 28
yasinda bir erkek olgudur. Boyu 1.78 cm'dir. Infertilitenin ne-
denlerini degerlendirmek i¢in semen analizini de i¢eren rutin
kontrol hastaya yapildi. Semen analizi sonucunda, ciddi sperm
hipomobilitesi, sekil degisiklikleri ve 4800/ml ile 5400/ml
arasinda degisen sperm sayisinin tesbit edilmesiyle olguya oli-
goastenozoospermi tanisi kondu. Biyokimyasal analizlerinde
probandin hormon profilinde; FSH, LH, prolaktin serum kon-
santrasyonu normal degerlerde bulundu (Tablo 1). Ultrasonla
muayenede; eksternal genitalyada herhangi bir pataloji saptan-
madi. Olguya, 20 yaginda oligoastenozoospermi nedeni ile sol
varikoselektomi yapilmisti. Aile dykiisiinde erkek kardesinin
fertil oldugu, kiz kardesinin bir diisiigii sonucunda ancak bir
yil tedavi gordiikten sonra cocuk sahibi olabildigi goriildii.
Probandin esi 27 yasindadir ve hormon profilinde prolaktin,

Tablo 1. Olgunun hormon profili.

Hormon Profili  Olgunun hormon degerleri Referans degerler

FSH Erkek; 2.3 mIU/ml 1.5-9.7 mIU/ml
LH Erkek; 2.03 mIU/ml 1.5-9.3 mIU/ml
Prolaktin Erkek; 10.54 ng/ml 2.1-17.7 ng/ml

T.Testesteron
S.Testesteron

Erkek; 817.62 ng/dl
Erkek; 30.6 pg/ml

241-827 ng/dl
8.7-54.7 pg/ml
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Sekil 1. Olguya ait 46,XY, t(9;15)) kromozom kurulusunun meta-

faz plagi.

9 der(®) t(9:15)

15 15 t(9:15)

Sekil 2. G-bantlamayla t(9;15) gosteren 9 ve 15 numarali kromozomlar.

FSH, LH, o6stradiol, progesteron degerlerinin normal oldugu
goriildii. Uterus boyut ve konturlar1 dogaldi, endometrial kavi-
tede dolum defekti saptanmadi, bilateral tubalarda peritona
opak madde gecisinin dogal oldugu izlendi. Ciftin, 1.5 ve 3
aylik olmak tizere iki diisiikleri vardi.

Bu tetkikler sonucunda laboratuvarimiza yonlendirilen olgu-
nun, yapilan sitogenetik analizi sonucunda karyotipi 46,XY,
t(9;15) (pter —q21.1::q11.1—qter), der(9)(ptel—q21.1) oldu-
gu tespit edildi (Sekil 1 ve Sekil 2). Sitogenetik inceleme so-
nucunda esinin karyotipi ise normal oldugu saptandi.

Arastirmacilarin, ¢caligma sonucunda elde edilen verilerin ya-
yinlanmasinda serbest olduklarina dair kanuni iznimi veriyo-
rum seklinde "bilgilendirilmis olur" formu alindi. Hastanin
karyotipinin ortaya konmasi i¢in PHA indiiklenmis periferik
kan lenfositleri kullanilarak 72 saatlik kiiltiir yapildi. Kiiltiir
sonrast elde edilen metafaz preparatlari tripsin giemsa bantla-
ma yontemi (GTG) kullanilarak boyandi. Mozaiklik durumu-
nun olup olmadigini ortaya koymak icin 30 metafaz incelendi.

Kromozomal anormallikler, International System For Human
Cytogenetic Nomenculature (ISCN) 2005'e gore rapor edildi.

TARTISMA

Oligoazoospermik erkeklerde bulunan kromozomal
anormallikler, genellikle cinsiyet kromozomuyla ilgili-
dir veya otozomal Robertsonian translokasyonlari icer-
mektedir. Otozomal kromozom aberasyonlu erkeklerde,
cinsiyet kromozomlart ile hatali eslesen otozomlarin fi-
ziksel etkilesiminin yol actig1 spermatojenik duraklama
infertilitenin nedeni olabilir. Ayrica, mayoz esnasinda
kromozom ciftlerinin, kromozom translokasyonlarina
olduk¢a duyarli olabilecegi de 6ne siiriilmiistiir. Bu da
homolog kromozomlar arasindaki eslesmeyi giiclestirir.
Spermatogenez esnasinda, kromozom segregasyonun-
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daki karigikliklar oligoazoospermiye neden olabilmek-
tedir. Robertsonian olmayan dengeli translokasyon nor-
mal bir fenotipi ortaya koyarken, spermatogenezis olay1
iizerindeki giiclii etkisi nedeniyle oligoazoospermi ve
erkek infertilitesini ortaya cikarabilmektedir (.

Mayotik anormallikler, ciddi mayotik duraklama ve si-
naptik anormallikleri icermektedir. Sinaptik anormallik-
ler veya bilinmeyen nedenlerden dolayi olusan ciddi
mayotik duraklama, genellikle birincil spermatosit evre-
sinde oligozoospermi veya azoospermiyle sonuglanan
spermatogenez duraklamasiyla son bulur (9. Normal
karyotipli hastalarda germ hiicre hattiyla sinirhi sinaptik
anormallikler, genellikle inkomplet mayotik duraklama
ve oligoastenozoospermli veya erkek infertilitesi, fetal
kromozom anomalileri veya gebeligin erken donemin-
deki spontan abortlardan sorumlu olabilen kromozomal
olarak anormal olan spermatozoa iiretimiyle iligkili ola-
bilir .

Infertil erkeklerin 6nemli bir kisminda fertilite problem-
leriyle iliskili bir hikaye olmamasina, endokrin testleri
ve fiziksel muayenenin normal bulgulara sahip olmasi-
na ragmen, semen analizleri anormaldir. Ciddi oligozo-
ospermi ve azoospermli erkeklerin % 10.6'sinda anor-
mal karyotip bulunmustur. Robertsonian, resiprokal
translokasyon ve inversiyon gibi otozomal anormallik-
ler genellikle oligozoospermli erkeklerde bulunmaktadir
(). Normal proliferasyon kinetiginin bir sonucu olarak,
insan gamet popiilasyonunun periferik lokositlerinde
anomali tespit edilemeyen saglikli erkeklerde, genellik-
le diisiik bir oranda andploid sperm bulunabilir. Bazi
arastirmacilar, sperm anoploidilerinin normalden daha
yliksek oranda olmasinin nedeninin infertiliteye baglh
olabilecegine inanmaktadir.

Fertilizasyon olayinda normal ve anormal gametler
farkli davranir. Bu sonuglar sasirticidir. Andploid ga-
metler daha fazla motilite gostermektedirler. Birden faz-
la diisiik hikayesi olan ciftlerde, anomalili spermatozoa-
nin hizla hareket ettifinden ovuma o6nce ulagsabilme ve
fertilizasyon sansimi artirabilecegine inanilmaktadir.
Anormal spermin yiiksek motilite gostermesiyle ilgili
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iki olas1 aciklama vardir: Ilki, nullizomik paternli sper-
matozoalar daha hafiftir ve bundan dolay1 daha hizlidir.
ikinci hipotez ise, mayoz esnasinda kromozom hareket-
leri ve iplikcik olusumuyla ilgili olan mikrotiibiille ilgili
motor proteinlere dayalidir. Bu poteinler sperm motili-
tesinde de bir rol oynayabilmektedir. Bu proteinler, ¢e-
sitli genler tarafindan kodlanir ve bir mutasyona ugrasa
bile sperm motilitesini degistirdigi gibi sperm andploi-
disine yol acabilmektedir. Buna ragmen diisiiklere sebe-
biyet veren faktorler arasinda sperm hiicre andploidisi-
nin roliiniin ne oldugu konusunda bir yargiya varmak
i¢in erkendir (10),

Ozellikle akrosentrik kromozomlardan birinin infertili-
tenin nedeni olabilecegi ihtimali tartisilmistir. Ciinki,
transloke olan kromozomlarin NOR bolgesindeki anor-
mallikler, mayoz esnasinda hatali XY rekombinasyonu-
na sebep olmaktadir. Rapor edilen otozomal translokas-
yonlu olgular, bu hipotezi desteklemektedir 9. Bu ¢a-
lismada sunulan olgu, bu mekanizmay1 destekleyen bas-
ka bir 6rnek olmasindan dolay1 6zellikle 6nemlidir.
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