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OZET

Fetiisteki kromozomal polimorfizmlerin dogru yorumlanmasi prenatal tanida esastir. Satellitli Y kromozomu (Yqs), insan
karyotipinde oldukga nadir yapisal varyasyonlardan biri olarak kabul edilmektedir. Genellikle Yqs kromozomu,
akrosentrik otozomal kromozomun (15 veya 22) kisa kolundaki NOR tasiyan béigenin Y kromozomunun uzun koluna
translokasyonu ile olusmaktadir ve satellit gériiniimiine neden olur. Bu yapi, ribozomal RNA'y1 kodlayan DNA genlerin-
den transkribe edilen aktif nikleolar organizer bdlge (NOR) icerir. Bu translokasyonlarin gériindr, zararli higbir etkisi
bulunmamaktadir ve sitogenetik olarak tanimlanabilirler.

Ege Universitesi Genetik Hastaliklari Arastirma Uygulama Merkezi'ne basvuran iki hamile bayanin fetal karyotipleri
46,XYqs olarak saptanmustir. Fetal sitogenetik calisma endikasyonlari ilk olguda ileri maternal yas, ikinci olguda ise Gglii
testte risk artigidir. Her iki olguda da baba satellitli Y kromozomu (Yqs) tasimaktadir. NOR bantlamada her iki olgu da
pozitif olarak bulunmustur.

Daha dnce yayinlanmig benzer olgular ve her iki olgudaki paternal kalitim g6z éninde bulundurularak, Yqs’ nin bir
polimorfizm oldugu ve fetusta herhangi bir anormallige neden olmadigi disdndlmdstir. Bebekler beklenildigi gibi, normal
olarak dogmuslardir. Yqs olgularinda genetik danismanin énemi ele alinmigtir.

SUMMARY

Accurate interpretation of chromosomal polymorphisms from in the fetus is essential in prenatal diagnosis. Satellited Y
chromosome (Yqs) is one of the very rare structural variations in the human Kkaryotype. It is generally accepted that the
Yqs chromosome is the product of a translocation of parts of the NOR- bearing short arm of an acrocentric autosome (15
or 22) to the long arm of the Y chromosome causing its satellited appearance. This structure made of active nucleolar
organizer region (NOR), which is transcripted to the ribosomal RNA genes. These translocations have no apparent dele-
terious effects and can be revealed cytogenetically.

Fetal karyotypes showed 46, XYqs in two pregnant women who were referred to Ege University Genetic Disease Re-
search and Application Center. The indications for fetal cytogenetic study were advanced maternal age in the first case
and increased risk in triple test in the second case.In both cases fathers showed a satellited Y chromosome (Yqs) in their
karyotypes. The NOR staining was positive for each case. Regarding the similar cases reported before and paternal
inheritance in both cases, it was considered that the Yqgs is a polymorphism and does not cause any abnormality in the
fetus. The babies were normal at birth as expected.

The significance of the genetic counseling in cases with Yqs was discussed.
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GiRiS

Prenatal tani sirasinda ortaya cikarilan kromozomal var-
yantlarin  dogru tanimlanmasi, normal kromozomal
polimorfizmler ile anormal bulgularin ayirt edilmesinde
gereklidir. Nadir gérilen Y kromozomu polimorfizmleri
genellikle, Y kromozomunun uzun kolundaki
heterokromatik bélgenin distal bdlimunu (Yq) ilgilendir-
mektedir (1). Y kromozomunun perisentrik
inversiyonlarinin, genel popullasyondaki sikliklari 1/1000
olarak rapor edilmekle birlikte, higbir klinik degeri bulun-
mamaktadir (5). Ygs ilk kez Genest ve ark. (3) tarafindan
tanimlanmis olup insan karyotipinde ¢ok nadir rastlanan
varyasyonlardir. Kabul edilen goéris; Ygs kromozomunun
NOR tasiyan bir akrosentrik kromozomun kisa kolu ile Y
kromozomunun uzun kolunun translokasyonunun bir Gri-
ni oldugu ve satellitli gériinime bu translokasyonun ne-
den oldugudur. Kuhl H ve arkadaslarina (6) goére, bir
akrosentrik kromozomun kisa kolu ve Ygh arasindaki
translokasyonunun kirllma noktalarinin haritasi, Y kromo-
zomunun uzun kolundaki pseudootozomal bdlge 2' nin
(PAR2) kaybi ile birlesen telomer tekrarlarini (TTAGGG)
iceren bir nukleolus organize edici bélgenin (NOR) kaza-
nimiyla sonuglandigini ve hicbir olguda bir akrosentrik
kromozomun NOR kaybi ve PAR2 nin kazaniimasiyla
tespit edilemedigini bildirmistir. Yaygin olarak bu otozomal
kromozomun ¢ogunlukla 15 nolu kromozom oldugu ileri
sUrtlmustir (8). Translokasyon genellikle dengesiz olmak-
la birlikte henlz zararh bir etkisi gbézlenmemistir. Ek
akrosentrik  kromozom materyali ¢ogunlukla kisa
oligontkleotid tekrarlardan ve genetik olarak inakitif
niikleolar dizenleyici bdlgelerden (NOR) olugmaktadir.
Kaybolan Yq materyali, genetik olarak inaktif olan
heterokromatik Yq bdlgesinin bir segmentidir (4). Bazi
kahtsal Ygs kromozom tasiyicilarinda fenotipik anomaliler
ortaya konmaktadir. Bazi olgularda ise bu fenotiplerin
heterojen dogasi nedeniyle 46,XYqgs karyotipi ile higbir
spesifik anomali ile iligkili degildir (6).

Bu calisma, olduk¢ca nadir olan Ygs varyasyonlarinin
prenatal tanida saptanmasi durumunda izlenecek
sitogenetik analizi ve aileye verilecek olan genetik danis-
mada bu durumun dikkate alinmasinin gerekliligini vurgu-
lamak amaciyla sunulmustur.

OLGU ve METOD
Olgu |

Yirmisekiz yasinda, 2. gebeliginde G¢lU testte risk artisi
(1/211) bulunan olgu prenatal tani amaciyla genetik mer-
kezimize  yollanmistir.  Sitogenetik  tani amacli
amniyosentez 17. gebelik haftasinda yapilmistir. Olgunun
1 yasinda bir saglikh kiz gocugu bulunmaktadir. Olgunun
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anemnezinde tibbi bir problem, disigu ve akraba evliligi
bulunmamaktadir.

Olgu Il

Otuzalti yasinda, 2. gebeliginde ileri maternal vyas
endikasyonu bulunan olgu tani amaciyla genetik merkezi-
mize yollanmistir. Sitogenetik tani amagl amniyosentez
16. gebelik haftasinda gergeklestiriimigtir. Olgunun 11
yasinda bir saglkl erkek ¢ocugu bulunmaktadir. Olgunun
anemnezinde tibbi bir problem, disigi ve akraba evliligi
bulunmamaktadir.

Konvensiyonel Sitogenetik Analiz

Standart kiltire edilmis amniyotik sivi hicrelerinden ve
periferik kan lenfosit kiltirinden elde edilen kromozomlar
rutin GTG bantlama kullanilarak degerlendirilmigtir. Buna
ilave olarak yapilan sitogenetik degerlendirmeler sunlari
icermektedir: GimUls boyama ; akrosentrik kromozomlarin
(13,14,15,21,22) kisa kollarina lokalize olmus nikleolar
organize edici bolgelerin (NOR) Y kromozomunun uzun
koluna transloke olmasinin degerlendiriimesinde, C
bantlama; (Y kromozomunun uzun kolunun heterokromatik
bélgesinin degerlendiriimesinde). Her iki prenatal olguda
farkh 2 primer kiltirden elde edilen toplam 20 metafaz
degerlendiriimis ve 5 tane metafaz image analiz sistemi
(PSI Applied Imaging Co.) tarafindan karyotiplenmistir.
Ayrica olgularin babalarinin periferik kan lenfosit kilttrin-
den elde edilen metafazlara da ayni yéntem uygulanmistir.

BULGULAR
Olgu |

Amniyotik hiicrelerinden elde edilen GTG bantl
metafazlarinin analizinde, Y kromozomunun uzun kolunda
satelitli bir yapi saptanmistir (Sekil 1). Gimas nitrat yon-
temiyle Ygs’ nin satellitli uglarinda aktif NOR bélgelerinin
varligi ve C-bantlama ile Ygs’ nin uzun kolundaki
heterokromatin bdélgenin varliidi gosterilmistir. Olgunun
babasinin da ayni yapiya sahip Y kromozomunu tasidigi
sitogenetik analiz ile saptanmistir.

Olgu Il

Kultire edilmis amniositlerden hazirlanmis metafazlarin
rutin GTG-bantlamasi sonucunda Y kromozomunun uzun
kolunda satellit saptanmistir (Sekil 2). Ayni bulgu olgunun
babasinda da tespit edilmistir. Yg' da bulunan ekstra ma-
teryalin gimuis nitrat boyama yéntemiyle NOR pozitif ol-
dugunu gosterilmigtir. C-bantlama ile heterokromatin bél-
genin varhg gosterilmigtir. Calismalar bu materyalin
akrosentrik bir kromozomun p kolundan orijinlendigini
gbstermistir.
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Sekil 1. Olgu I in 46,XYgs karyotipi
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Sekil 2. Olgu II'in 46,XYqs karyotipi
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TARTISMA

Satellitli Y kromozomu (Ygs) nadir gbézlenen bir olgudur.
Satellitler her zaman Y kromozomunun uzun kolunda
lokalize olmaktadir. Muhtemelen bu satellitler, distal Yq ve
bir akrosentrik bir kromozomun p kolu arasindaki
translokasyon sonucunda olusmaktadir. Bu akrosentrik
kromozom siklikla (vakalarin % 52’sinde) 15 nolu kromo-
zomdur. Vakalarin % 23'Unde 22., %7’ sinde 21. ve son
olarak her ikisi icin de % 4’inde 13 ve 14 nolu kromozom-
lardir (8). Codu Ygs kromozomunun ailesel oldugu ve
farkl jenerasyonlar boyunca gegtigi rapor edilmistir. Bu
translokasyonlarin daha &nceki jenerasyonlarda ortaya
¢tkmis olmalari yiziinden higbir fenotipik anomaliye neden
olmadiklari  varsayllmaktadir (7,9). Translokasyonlar
infertilite insidansinda hicbir ylkselme g&stermemekle
birlikte, hicbir spontan dusiikle de baglantih bulunmamis-
lardir. NOR genlerinin ilave kopyalarinin varligi belirgin bir
klinik anlam igermemektedirler. NOR genleri multiple kop-
yalarda bulunurlar ve normalde bu bdlgelerin timd ayni

KAYNAKLAR

anda aktif olarak bulunmaz. Translokasyon nedeniyle,
distal Yq heterokromatik bdlgesinin bir segmenti kaybol-
maktadir. Bu bdlgenin inaktif olmasi itibariyle, higbir
fenotipik etki gézlenmemektedir (2). Y kromozomu olgula-
rinin bulgusunda, ilk basamak babanin kromozomlarinin
degerlendiriimesidir. Babanin kromozomlarinin degerlendi-
rilmesinden énce daha &6nemlisi, non paternite sorunu
olusabileceginden genetik danismanin énerilmesidir (4).

Calismamizda, her iki olgudaki satellitlerin NOR pozitif
olmasi, translokasyonun de novo olmamasi ve babadaki
Ygs' nin fetusa ge¢mis olmasi nedeniyle, fetuslarin Y
kromozomunun nadir varyasyonlarindan birini tasidigr ve
herhangi bir anomali géstermeyecegdi sonucuna varildi ve
bu dogrultuda aileye genetik danisma verildi. Her iki olgu
da normal dogdu.

Sonug olarak; olgularin oldukga nadir olan bu varyasyonu
tasidiklarini ve prenatal tanida genetik danismada bu
durumun dikkate alinmasi gerektigini distnmekteyiz.
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