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OZET

Trizomi 9p, 9. kromozomun diger kromozomlarla parental resiprokal translokasyonu ya da de-novo aberasyonlar sonucu
meydana gelebilmektedir. Parsiyel trizomi 9pter->q22-32 ‘de ise tipik kraniofasiyal ézellikler, intrauterin biiytime-gelisme
geriligi, yarik damak-dudak, mikrognati, kardiyak anomaliler ve konjenital kalgca ¢ikigi, goriilmesi beklenen bulgulardir.
Daha once ii¢ gebelik kaybt olan 28 yasindaki hastanin, 4. gebeliginde yapilan ti¢lii tarama testinde trizomi 18 riski
artmis olarak saptandi. olguya prenatal tani amaciyla sitogenetik analiz uygulandi. Sitogenetik analizde ii¢ tane 9.
kromozom ve bir tane 21. kromozom gériilmesi tizerine, metafaz iizerinde yapilan FISH analizinde 3 tane 9. kromozomun
bir tanesinin 21. kromozomlardan biri ile transloke oldugu gériildii ve parsiyel trizomi 9 (pter->q22) olarak
degerlendirildi. Anne ve baba normal karyotip ézelligine sahip oldugu icin fetiisteki degisim de-novo olarak
degerlendirildi. Terminasyon sonrasi otopside, daha énce yapilmis olan fetal USG de gézlenen korpus kallosum
agenezisi ve inlet VSD dogrulandi. Olgumuz, 9p trizomisinin, 21. kromozom translokasyonu ile birlikte gériildiigii
kromozomal anomalinin klinik degerlendirilmesi ve prenatal genetik danisma agisindan literatiire katki saglayacaktir.
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SUMMARY
PARTIAL TRISOMY 9 WITH t(9;21)(q22;q10) TRANSLOCATION DETECTED IN PRENATAL DIAGNOSIS

Trisomy 9p may occur due to either parental reciprocal translocation of chromosome 9 with other chromosomes or
de-novo aberrations. Typical craniofacial features, intrauterine developmental delay, cleft lip-palate, micrognathia,
cardiac abnormalities and congenital hip dislocation are findings which are expected to be seen in patients with
partial trisomy 9pter->q22-32. With the triple testing of a 28-year-old G4P0A3 pregnant woman, performed during
her fourth pregnancy, the risk of trisomy 18 was found to be increased. A cytogenetic analysis of the amniotic fluid
was performed to establish prenatal diagnosis, and revealed the presence of three chromosome 9 and one chromosome
21. Thereupon, subsequent metaphase FISH analysis showed that one of three chromosome 9 was translocated with
one of the chromosome 21 and this was considered to be partial trisomy 9 (pter->q22). As the parents have normal
karyotype, this change in the fetus was considered to be de-novo. With the autopsy performed following the termination,
the presence of agenesis of the corpus callosum and inlet VSD, which had been observed with previous the fetal USG
was confirmed. This case will contribute to knowledge of the clinical evaluation of chromosomal abnormality including
both 9p trisomy and chromosome 21 translocation, and also to genetic counseling for these patients.
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Prenatal tanida saptanan t(9;21)(q22;q10) translokasyonu olan parsiyel trizomi 9

GIRIS

Trizomi 9p veya duplikasyon 9p sendromu ilk
kez 1970 yilinda rapor edilmistir ve 1975 yilinda
malformasyon paterni belirlenmistir()). Klasik
anoploidilerden sonra canli dogumlarda sik goriilen
kromozomal anomalilerdendir. 9. kromozomun diger
otozomal kromozomlarla parental resiprokal
translokasyonu ya da de-novo aberasyonlar sonucu
meydana gelebilmektedir(?). Wilson ve ark. gore
Trizomi 9p’de klinik bulgularin siddeti, trizomik
kromozom materyalinin uzunluguyla iliskilidir. Bu
sendromun yol actig1 klinik bulgular genel olarak;
distal falankslarda hipoplazi, 6n fontanelin
kapanmasinda gecikme ve okiiler hipertelorizm ile
karakterizedir. Biiylime-gelisme geriligi 6zellikle
postnatal donemde goriilmektedir. Pubertede gecikme
goriilebilir ve biiylime 3. dekat ortalarina kadar devam
edebilir. Ciddi mental retardasyon ve konusmada
onemli gecikme goriilebilmektedir. Kraniofasiyal
ozellikler, mikrosefali, hipertelorizm, palpebral
fisstirlerin asagiya dogru olmasi, derin yerlesimli gézler,
belirgin burun, agiz kenarlarinin asagrya doniik olmasi,
fincan geklinde kulaklar olup ilerleyen yasla birlikte
belirginlesmektedir. Ekstremite ve iskelet sistemine
ait anomalilerin yaninda seyrek olarak mikrognati,
epikantal katlantilar, kisa veya yele boyun, sindaktili
goriilebilmektedir. Vakalarin %5-10’da konjenital kalp
defekti, %5°de yarik dudak ve/veya damak, ayrica
hidrosefali, korpus kallosum agenezi, renal malformas-
yonlar, mikropenis, kriptorsizm, hipospadias, talipes
ekinavarus ve konjenital kalca gikig1 goriilebilmektedir.
Rapor edilen hastalarin yaklasik %5-10’u erken
cocukluk déneminde Slmiistiir(1:34),

Burada, ticlii tarama testinde trizomi 18 riski
yiksekligi nedeniyle amniyosentez materyalinden
karyotip analizi endikasyonuyla basvuran vakamizi
sitogenetik ve fenotipik bulgularinin degerlendirilmesi

amaciyla sunmaktayiz.

OLGU SUNUMU

28 yaginda ve {i¢ gebelik kaybi olan, 4. gebeliginde
iclii tarama testinde trizomi 18 riski 1/130 saptanan
gebeye prenatal tan1 amactyla 19-20. gebelik haftasinda
amniyosentez uygulandi. 20cc amniyon sivist  prenatal

tan1 laboratuvarimiza génderildi. Amniyosentez mater-
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yalinden hiicre kiiltiirti yapildi. Hiicre kiiltiirii igin iig
flask kullanildi ve kromozom analizi i¢in hiicrelere
12. giinde harvest yapildi. Preparatlar GTG bantlama
teknigi ile bantlandi. Metafaz plaklart karyotip
analizinde, 21. kromozomlardan biri gézlenmezken,
9. kromozom kurulusuna benzeyen 3. bir ekstra
kromozom saptandi (Resim 1). Bunun iizerine 13, 18,
21, X, Y, CEP 9/9p21, 9q34/22ql11(abl /ber) ve
12p13/21q22 (tel/amll) bolgelerine 6zgii problarla
FISH analizi yapildi. Ayni zamanda fetiisiin anne ve
babasindan periferik kandan kromozom analizi

yapilmak tizere kan alind1.
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Resim 1: Vakaya ait karyotip ve metafaz goriintiisii. Ok isaretleri
ekstra parsiyel 9. kromozom iizerine transloke 21. kromozomu

gostermektedir.

Fetal USG’de korpus kallosum agenezi, lateral
ventrikiil 12,1 mm, nazal kemik hipoplazisi (3,5mm),
mikrognati, fetal ekokardiyografide ise kiiglik inlet
VSD tespit edildi. Yapilan FISH analizinde, 13, 18,
21, 22, X ve Y kromozomlarina ait andploidi
gozlenmezken, sentromer 9 ve 9p21 lokdisiine ait {iger
adet sinyal gozlendi ve metafaz iizerinde 21.

kromozomun biri ile transloke oldugu gériildii, parsiyel
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trizomi 9 (9pte->22) olarak degerlendirildi Karyotip
46,XY, +der(9) t(9;21)(q22;q10),-21 seklinde oldugu
saptandi(Resim 2). Anne ve babada normal karyotip
ozelligi gozlendiginden fetiisteki degisim de-novo
olarak degerlendirildi ve aileye ayrintili genetik danigma
verildi. Gebelik termine edildi ve terminasyon sonrasi
yapilan otopside fetal USG’de gozlenen bulgular
dogrulandi.

Resim 2: Vakaya ait t(12;21) (24) ve Cep9/9p21 (2B) problari ile

yapilan metafaz ve interfaz FISH goriintiileri. Resim 24 da kirmizi
sinyaller kromozom 21, yesil sinyaller ise 12. kromozomu, resim 2B
de yesil sinyaller 9. kromozom sentromer, kirmizi sinyaller ise 9p21

bélgesini gostermektedir.

TARTISMA

Trizomi 9p sendromunda goriilen klinik bulgularin
ciddiyeti triplike olan materyalin biiytikliigi ile iliskili
olmakla beraber mental retardasyon hemen hemen tiim
hastalarda goriilmektedir. Parsiyel trizomi 9pter->p21,
hafif kraniofasiyal 6zellikler ve seyrek olarak iskelet
sistemi veya i¢ organlara ait defektler ile iliskilidir.
Parsiyel trizomi 9pter->pl1, tipik kraniofasiyal
ozellikler ile iliskiliyken parsiyel trizomi 9pter->q11-
13, tipik kraniofasiyal 6zellikler ile birlikte iskelet
sistemine ait ve kardiyak anomaliler ile iligkilidir.
Parsiyel trizomi 9pter->q22-32, tipik kraniofasiyal
ozellikler, intrauterin biiylime-gelisme geriligi, yarik
damak-dudak, mikrognati, kardiyak anomaliler ve
konjenital kalga ¢ikig ile iliskilidir. Eger trizomik
parca 9pter->q31 veya 32’den daha biiylikse klinik
bulgular trizomi 9p sendromundan daha cok trizomi
9 mozaik sendromuna benzemektedir(). Onceki
yayinlanmis vakalarda parsiyel 9 trizomisinde (pter-

>q22), kraniofasiyal 6zellikler, intrauterin bliylime-
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gelisme geriligi ve kardiyak anomaliler yaninda merkezi
sinir sistem malformasyonlarinin da gorildigi
belirtilmistir. Smart ve ark. parsiyel trizomi 9 (pter-
>q22.1) olan siit cocugunda biiyiik dl¢lide genislemis
ventrikiiller oldugunu gosterilmistir®). Chen ve Shih
parsiyel trizomi 9 (pter->q22) olan fetiiste genislemis
sisterna magna ve bilateral ventrikiilomegali oldugunu
(6), von Kaisenberg ve ark. parsiyel trizomi 9 (pter-
>q22.2) olan fetiise Dandy-Walker malformasyonu ve
serebellar vermis hipoplazisi oldugunu rapor etmistir
(7). Chen ve ark. parsiyel trizomi 9 (9pter->q22.3) olan
vakada korpus kallosum disgenezi, bilateral
subependimal kistler ve ventrikiilomegali oldugunu
gostermistir(®. Bizim parsiyel trizomi 9pter->q22
vakamizda da benzer sekilde korpus kallosum agenezi
ve ventrikiilomegali bulunmaktadir.

Parsiyel trizomi 9 parental resiprokal translokasyon
yada de-novo aberasyonlar sonucu olugabilir. Bizim
olgumuzda saptanan parsiyel trizomi 9 benzeri derivatif
kromozom-lar ¢ok nadir olusan rearrangement tiirleridir
ve bu tip anomalilere literatiirlerde nadir rastlanabilmek-
tedir. Ozer ve ark. yaymladig: bir olguda, 46,XY ,-
7,der(7)t(7;9)(q36;p12) pat. karyotip saptanmistir ve
bu olguda, mental ve motor geriligi, mikrosefali,
bilateral inmemis testis ve multipl minor malformasyon-
lar1 bulunmustur®). Bizim olgumuzda ise 46,XY, -21,
+der(9) t(9;21)(q22;q10) karyotipinde olup 9 ve 21
kromozomlar arasinda olugsmus de-novo bir translokas-
yondur. Olgumuz parsiyel trizomi 9 agisindan
kromozomun pter->q22.2 kismin1 kapsamaktadir.
Termine edilmesinden dolay1 sadece fetal USG
bulgulari bulunmakta olup mental ve motor bulgulari
agisindan degerlendirilememistir.

Sonug olarak anormal maternal serum taramasi
veya merkezi sinir sistem malformasyonlarini da igeren
ultrasonografik anomalileri olan gebelerde yapilacak
sitogenetik prenatal taninin, fetiiste beklenmedik
kromozomal anomalilerin tespitinde 6nemlidir.
Bildigimiz kadariyla olgumuz parsiyel 9pter->q22
trizomisinin, 21. kromozom ile birlikte gortildiigii ilk
de-novo translokasyonlu olgu olup kromozomal
anomalinin fenotipik degerlendirilmesi ve prenatal
genetik danismasi agisindan literatiire katk: saglayacak-

tir.
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