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X;7 Translokasyonu Olan
Hipergonadotropik Primer Amenore

X;7 Translocation in Woman with
Hypergonadotropic Primer Amenorrhea:
Case Report

OZET X kromozomu ile otozomal kromozomlar arasindaki translokasyonlar oldukga nadir gériil-
mekte olup, X-otozomal translokasyonu olan kadinlarda klinik sonuglar oldukga heterojen bir da-
g1lim gostermektedir. X kromozomundaki translokasyona ugrayan gen bélgesinin konumu hastanin
fenotipik sonucunu belirlemektedir ve siklikla primer veya sekonder ovaryan yetmezlik ile iligki-
lidir. X kromozomu iizerindeki kritik bolge olan Xq13-q26 bélgesini i¢eren translokayonlarda Tur-
ner sendromuna benzer fenotipik 6zellikler de eslik etmektedir. On alt1 yaginda primer amenore
sikdyeti ile klinigimize bagvuran olgumuzda, hipoplastik uterus ve streak overler tespit edildi. Hor-
monal profili hipergonadotropik hipogonadizm ile uyumlu olan hastanin yapilan karyotip anali-
zinde ise 46,X,t(X;7)(q22p22) translokasyonu tespit edildi. X-otozomal translokasyonu ovaryan
difonksiyona neden olarak hipogonadotropik amenoreye neden olabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Translokasyon, genetik; amenore; primer over yetmezligi

ABSTRACT Translocations involving X chromosome and an autosome are rather rare. Females
with X-autosome translocations are a clinically heterogeneous group of patients in which X break-
point position may influence phenotypic outcome. X-autosome translocations are frequently asso-
ciated with primary or secondary ovarian failure and at times Turner syndrome-like features if
there is an involvement of the critical region of Xq13-q26. A 16-year-old with a primer amenorr-
hea was found to have hypoplastic uterus and streak ovaries. Hormonal profile revealed hypergo-
nadotropic hypogonadism. Chromosomal analysis revealed the karyotype to be 46,X,t(X;7)(q22;p22)
de novo. The occurrence of t(X;7) in the proposita with hypergonadotropic amenorrhea confirms
the role of X-autosome translocations in ovarian dysfunction.
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rimer amenore, normal sekonder seksiiel gelisim varliginda 15 yasina

kadar ya da sekonder seksiiel gelisim yoklugunda ise 13 yasina kadar

adet gérememe durumu olarak tanimlanmaktadir.! Primer amenore-
nin insidans: %0,1 ile %2,5 arasinda degismekte olup hipotalamus, hipofiz,
ovaryan ve uterus kaynakli olabilir.? Hipergonadotropik amenore olgula-
rinda gonodal yetmezlik nedeni ile ovaryan steroid sentezi yapilamamakta-
dir. Bunun sonucunda Ostrojenin gonadotropinler iizerine negatif geri
bildirim etkisi olmadigindan gonadotropin diizeyinde artis izlenmektedir.

Hipergonadotropik primer amenore olgularinda karyotip anomalileri
yaygin olarak goriilmektedir ve primer amenore olgularinin yaklagik
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%30’unda karyotip anomalisi izlenmektedir. Hi-
pergonadotropik primer amenore olgularinin en
sik nedeni ise Turner sendromu ve varyantlaridir.?
Diger hipergonadotropik primer amenore neden-
leri igerisinde yapisal X kromozom anomalileri
(translokasyon, delesyon, inversiyon), X kromozom
mozaizmi, saf gonodal disgeneziler ve Ostrojen
sentezinde gorevli enzim eksiklikleri bulunmakta-
dir?

X kromozomu ile otozomlar arasinda olusan
translokasyonlar olduk¢a nadir goriilmektedir.>¢
X;otozom translokasyonu olan olgularda X kromo-
zomunun kirik noktalarinda yer alan genlerdeki
bagkalagimlara ve translokasyonlu X kromozomu-
nun inaktivasyon paternine bagh olarak fenotip de-
gisebilmektedir.”® X kromozomundaki kritik bolge
olan Xq13-q26 bdlgesini iceren translokasyonlarda
ek olarak Turner sendromuna benzer fenotipik
ozellikler de tabloya eslik etmektedir.’

Bu calismada, 16 yasinda, kadin fenotipinde
olan ve primer amenore nedeniyle bagvuran ve
46,X,t(X;7)(q22p22) karyotipli hipergonadotropik
hipogonadizm tanisi konan olgu tartigsmaya sunul-
mustur.

I OLGU SUNUMU

Primer amenore nedeni ile poliklinigimize bagvu-
ran 16 yasindaki hastanin yapilan jinekolojik mua-
yenesinde, dis genital organlarin disi fenotipinde
oldugu ve sekonder seks karakterlerinin infantil
oldugu gozlendi. 1,62 cm boyunda ve 58 kg agirh-
ginda olan hastanin gogiis gelisimi ve pubik killan-
mas1 Tanner evre 3 ile uyumlu idi. Ultrasonografide
uterus boyutlar1 hipoplazik ve bilateral gonadlar
streak olarak izlendi. Daha 6nce hi¢ adet gorme-
digini belirten hastanin hormonal degerlendiril-
mesinde FSH, 48,33 mIU/mL; LH, 26,74 mIU/mL;
ostradiol 8,02 pg/mL olarak tespit edildi. Hipergo-
nadotropik hipogonadizm tespit edilmesi tizerine
GTG (Giemsa-Trypsin) bantlama yontemi ile yapi-
lan karyotip analizinde 46,X,t(X;7)(q22p22) tran-
slokasyonuna sahip oldugu gozlendi (Resim 1).
Turner fenotipi olmayan hastanin annesi, babasi ve
kardesinde yapilan sitogenetik analizlerde normal
karyotip tespit edildi.
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RESIM 1: Olgunun GTG bandli kismi karyotipi ve ideogrami. Oklar kirik nok-
talarini gostermektedir.

I TARTISMA

Hipergonadotropik primer amenore olgularinda
karyotip anomalileri yaygin olarak goriilmektedir
ve primer amenore olgularinin yaklasik %30’ unda
karyotip anomalisi izlenmektedir.> X kromozomun-
daki yapisal anomaliler sonucunda da ovaryan fonk-
siyon kayb1 ve primer amenore gelisebilmektedir.
Bu anomaliler igerisinde delesyon, seks kromozom
mozaizmi, translokasyonlar bulunmaktadur.'

X kromozomundaki translokasyon gibi yapisal
degisiklikler anormal fenotiplerin olugsmasinda be-
lirleyici rol oynamaktadir. X;otozomal translokas-
yon tagtyicisi olan olgularin %35’inde gonadal
disgenezis, %15’inde normal fenotip olmasina rag-
men tekrarlayan diisiikler, %8’inde X’e baglh has-
taliklar ve %42’sinde ise konjenital anomali ile
gelisme geriligi bulundugu bildirmistir.” X kromo-
zomlarindaki dengeli translokasyon gibi yapisal de-
gisiklikleri olan olgularin bir kisminda gozlenen
konjenital anomali ve gelisim geriligi, translokas-
yonun kirik noktalarinda yer alan genlerdeki bas-
kalagimlardan ve X inaktivasyon paterninden
etkilenen gen aktivitesinden kaynaklanmaktadir.”

X;otozomal translokasyonlar nadir goriilmekte
olup, prematiir ovaryen yetmezlik ve primer ame-
noreye neden olabilmektedir. X;otozomal translo-
kasyona sahip olan kadinlarin %50’te otozomal gen
tarafindan normal X kromozomu inaktive edildigi
icin gonadal yetmezlik goriilmektedir. Ovaryan

Turkiye Klinikleri ] Gynecol Obst 2014;24(2)



X;7 TRANSLOKASYONU OLAN HIPERGONADOTROPIK PRIMER AMENORE

Ozhan OZDEMIR ve ark.

fonksiyonlar i¢in gerekli gen bolgesindeki translo-
kasyona bagli olarak X kromozom inaktivasyonuna
neden olarak gonodal yetmezlige yol agmaktadir.®!!
X kromozomundaki translokasyon sonucu gonadal
yetmezlige neden oldugu gosterilmis gen bolgeleri
icerisinde DIAPH2, XPNEP2, DACH2, POF1B,
CHM ve NXF5 bulunmaktadir.'? Dengesiz X;oto-
zom translokasyonlar: rastgele olmayan X inakti-
vasyonuna neden olarak anormal X kromozomunu
inaktif héle getirmekte iken, dengeli X;otozom
translokasyonu olan olgularda normal X kromo-
zomu %095 oraninda inaktif hale gelmektedir.!

X kromozomundaki kritik bolge olan Xq13-
q26 bolgesini iceren kayiplarda ise ek olarak Turner
sendromuna benzer fenotipik 6zellikler de eglik et-
mektedir.’

X;otozom translokasyonlar1 olgularinda X kro-
mozomunun inaktivasyon paternine gore fenotip
degiskenlik gostermektedir. Literatiirde sadece bir-
kag¢ olguda gozlenen t(X;7) olgumuzda da sunul-
dugu tizere primer amenore ve gonadal yetmezligin
nedenleri icerisinde X;otozom translokasyonlar: da
yer almaktadir.
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