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ÖZ
Bu yazıda intrauterin gelişme geriliği, dismorfik yüz bulguları ve konjenital kalp anomalisine sahip bir yenidoğanda tespit 
edilen kısmi trizomi 14 ve kısmi trizomi 22 vakası tartışılmıştır. Canlı doğumlarda konjenital anomali görülme sıklığı %2-6 
olup, bunların %60-80’inden genetik nedenlerin sorumlu olduğu düşünülmektedir. Kromozomal değişiklikler, konjenital 
anomalilerin %25-35’inde görülür. Resiprokal translokasyonlar, bu kromozomal yeniden düzenlemelerin en yaygın 
nedenidir. Yapılan incelemelerde hastanın tekrarlayan düşük öyküsüne sahip ebeveynlerinde 46, XY t(14;22) (q24;q11.2) 
dengeli resiprokal translokasyon taşıyıcılığı tespit edilmiştir. Bu gibi durumlarda ebeveynlere genetik danışmanlık 
sağlamak ve sonraki gebelikler için doğum öncesi tanı seçeneklerini tartışmak oldukça önemlidir.
Anahtar Sözcükler: Dengeli translokasyon, Konjenital anomali, Kromozomal anomali

ABSTRACT
In this article, the diagnosis of partial trisomy 14 and partial trisomy 22 detected in a newborn with intrauterine growth 
retardation, dysmorphic facial features and congenital cardiac anomaly is discussed. The incidence of congenital 
anomalies in live births is 2-6%, and it is thought that genetic reasons are responsible for 60-80% of them. Chromosomal 
anomalies are seen in 25-35% of congenital anomalies. Reciprocal translocations are the most common cause of 
these chromosomal rearrangements. In the examinations performed, 46, XY t(14;22) (q24;q11.2) balanced reciprocal 
translocation carriage was detected in the newborn’s parents with a history of recurrent miscarriage. In such cases, it is 
essential to provide parents with genetic counseling and discuss prenatal diagnosis options for subsequent pregnancies.
Key Words: Chromosomal anomalies, Congenital anomalies, Reciprocal translocations
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Çoklu Konjenital Anomali Vakası: Parsiyel Trizomi 14 ve 
Parsiyel Trizomi 22
A Case With Multiple Congenital Anomaly: Partial Trisomy 14 and 
Partial Trisomy 22
Aslı GENÇ1, Ahmet Cevdet CEYLAN2, Betül SİYAH BİLGİN3, Esra KILIÇ4

GİRİŞ

Doğumdan itibaren bulunan normalden farklı olan yapısal 
bozukluklar konjenital-doğumsal anomali adını alır. Major 
konjenital anomaliler, tıbbi ve cerrahi bakım gerektiren konjenital 
kalp hastalıkları, anensefali, gastroşizis, yarık dudak/damak, 
meningomyelosel gibi anomalilerdir. Minör konjenital anomaliler 
ise düzeltilmesi için hayatı tehdit edici müdahale gerektirmeyen 
simian çizgisi, epikantal katlantılar, beşinci parmak klinodaktilisi 

gibi anomalilerdir (1). Yenidoğanda majör konjenital anomaliler 
yaklaşık %75 oranında izoledir, %25 oranında birden fazla 
majör anomali birlikteliği görülebilir. Tüm konjenital anomalilerin 
yaklaşık %60-80’inden genetik nedenler sorumludur (1). 
Kromozom anomalilerinin yenidoğanlarda görülme sıklığı 1/160 
olarak bildirilmiştir (2). Konjenital anomalilerin yaklaşık %25-
35’inde bir kromozomal değişiklik mevcuttur (1). Kromozomal 
anomaliler, konjenital malformasyonlar ve deformasyonlar 1 yaş 
altı çocuk ölümlerinin %21’inden sorumludur (3). Kromozomal 
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anomaliler oldukça geniş bir klinik spektruma sahiptir. Sayısal 
ya da yapısal çok sayıda kromozom anomalisi, büyüme ve 
gelişme geriliği, zihinsel yetersizlik, dismorfik yüz, majör, minör 
doğumsal anomaliler, infertilite, düşük doğum ağırlığı ya da ölü 
doğumlar ile ilişkilendirilmiştir (2). Bu yazıda çoklu doğumsal 
anomalisi düşük doğum ağırlığı, dismorfik bulguları ve konjenital 
kalp hastalığı olan bir kısmi trizomi 14 ve kısmi trizomi 22 vakası 
tartışılmıştır.

OLGU SUNUMU

Yirmidört yaşındaki annenin dördüncü gebeliğinden birinci 
yaşayan olarak 37. gebelik haftasında 2100 gr (<10p) 
ağırlığında, 42 cm (<10 p) boyunda doğan olgu postnatal 3. 
günde aktivitesi ve emmesi zayıf olduğu için yenidoğan yoğun 
bakım ünitesine yatırıldı. Periferik siyanozu olan hastanın 
solunum sıkıntısı olması ve yapılan kan tetkiklerinde septik 
bulguları bulunması sebebiyle erken neonatal sepsis tanısıyla iv 
ampisilin ve amikasin tedavileri başlandı ve nazal CPAP (sürekli 
pozitif hava yolu basıncı) ile izleme alındı. İlk fizik bakısında geniş 
ön fontaneli, dar palpebral aralıkları, uzun-silik filtrumu, ince üst 
dudağı, düşük arkaya dönük kulakları ve bilateral inmemiş testis 
mevcuttu. Kardiyovasküler sistem muayenesinde 2/6 derece 
sistolik üfürüm duyulması nedeniyle çekilen ekokardiyografide 
atriyal septal defekt (ASD) ve ventriküler septal defekt (VSD) 
saptandı. Yapılan transfontanel ultrasonografi ve beyin 
manyetik rezonans görüntülemede (MRG) tetkiklerinde 
kanama odakları dışında majör bir bulgu saptanmadı. 
Abdominal ultrasonografide ek majör anomali görülmedi. 
Hastanın başlangıç biyokimyasal analizleri ve metabolik paneli 
normaldi. Konjenital kalp hastalığı ve dismorfik bulguları olan 
hastadan öncelikle kromozom analizi istendi. Kromozom 
analizinde 47,XY +der(22), t(14;22)(q24;q11) saptandı (Şekil 1).  
Illumina 850k® cipleri ile yapılan mikrodizin analizi sonucunda 
arr[GRHCh38] 14q24.3-q32.33(74244027_106879456)x3 
bölgesinde 32.8 Mb boyutunda duplikasyon ve arr[GRCh38] 

22p11.2-q11.21(10753385_20140031)x3 bölgesinde 9.4 Mb 
büyüklüğünde duplikasyon saptandı (Şekil 2). Soygeçmişinde 
tekrarlayan düşük öyküsü olması nedeniyle yapılan parental 
kromozom analizinde ebeveynlerinden birinde, daha önce 
46,XY t(14;22) q(24;q11.2) dengeli resiprokal translokasyon 
taşıyıcılığı tespit edildiği öğrenildi. Ailenin gebelik boyunca 
perinatoloji bölümünde takip edildiği ancak prenatal tanı 
testlerini kabul etmediği öğrenildi. Dengesiz kromozomal yapıda 
gamet oluşumu sonucu oluşan parsiyel trizomi 14 ve parsiyel 
trizomi 22 hastanın fenotipinden sorumlu olarak değerlendirildi. 
Aileye genetik danışma verildi, pre-implantasyon ve prenatal 
tanı imkanları konusunda bilgilendirildi.

TARTIŞMA

Ağır doğumsal anomaliler yenidoğan ölümlerinin %20’sinden 
sorumludur. Spontan düşüklerin yarısında ve canlı doğumların 
%1’inde kromozomal hastalıklar görülür (4). Kromozom 
hastalıkları abortus, erken doğum, düşük doğum ağırlığı, 
doğumsal anomali, nöromotor gerilik ve zihinsel yetersizliğe 
sebep olabilir. Bahsedilen bu vakada mevcut olan intrauterin 
büyüme geriliği, dismorfik yüz görünümü, eşlik eden majör 
doğumsal anomalilerin varlığı ve ailede tekrarlayan düşük 
öyküsü kromozomal hastalık olasılığını akla getirmiştir. 
Doğumsal anomali etiyolojisini aydınlatmak için öncelikli olarak 
kromozom analizi ve ardından mikrodizin analizi yapılmış olup 
sorumlu olan kromozomal patoloji aydınlatılmıştır. 22q11.2 
kromozomal bölgesinin yeniden düzenlenmesinin, özellikle 
delesyon ve duplikasyonlarının çoklu doğumsal anomalilere 
sebep olduğu bilinmektedir. Hastanın sitogenetik analiz 
sonucundaki 22. kromozom duplikasyonunu 22q11.2 

Şekil 1: Karyogramda 22. kromozomun yanında gösterilen marker 
kromozom

Şekil 2: A) mikroarray analizinde 22p11, B) 14q24 bölgelerinde 
duplikasyon.

  
BA



Türkiye Çocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2022; 16: 551-554

553Çoklu Konjenital Anomali Vakası: Parsiyel Trizomi 14 ve Parsiyel Trizomi 22

(DiGeorge/ Velokardiyofasiyal sendrom (DGS/ VCFS) bölgesini 
de kapsamaktadır. 22q11.2 delesyon sendromu, 1/4000 
canlı doğumda bir olarak tahmin edilen prevalansı ile en sık 
görülen mikrodelesyon sendromudur (5). Bu kritik kromozomal 
bölgenin delesyonu, büyüme gelişme geriliği, konotrunkal kalp 
hastalığı, yarık damak, hipotroidi, timik hipoplazi, oküler ve renal 
anomaliler gibi majör ve minör doğumsal anomalilerde ilişkili 
olduğu bilinmektedir. 22q11.2 mikroduplikasyon sendromu, 
22q11.2 delesyon sendromundan farklı bir klinik antitedir. 
Mikroduplikasyonlar literatürde DGS/ VCFS ile örtüşen ancak 
yüksek fenotipik değişkenliğe sahip ayrı bir sendromu temsil eden 
özelliklerle tanımlanmıştır (6). Bu bölgenin duplikasyonlarında 
klinik ve fenotipik bulguların 22q11.2 delesyon sendromuna 
benzemekle beraber, daha hafif ve değişkendir (5). Trizomi 
14 ise, yukarda bahsedilenin aksine hayatla bağdaşmamakla 
birlikte, ebeveynlerinde dengeli bir translokasyon bulunan 
olgularda kısmi trizomi 14 görülebilmektedir (7). Oldukça nadir 
görülen 14. kromozomun uzun kolunun kısmi trizomisinde ise 
kardiyak defektler, göz anomalileri, dismorfik yüz görünümü, 
epilepsi ve zihinsel yetersizlik görülebilir (8). Hafiften şiddetli 
malformasyonlara kadar değişen fenotipik özellikler gösterebilir. 
Parsiyel trizomi 14 hastalarının prognozu, yapısal anormallik 
içeren kromozom segmentinin büyüklüğüne bağlı olarak 
değişkenlik gösterir (9).
Dengeli resiprokal translokasyonlar en sık görülen kromozomal 
yeniden düzenlenmelerdendir. Dengeli resiprokal translokasyonlar 
yaklaşık 600 yenidoğanda bir görülür (10,11). Bu tür yeniden 
düzenlenmeler, homolog olmayan kromozomları içeren kırılma 
sonucunda veya rekombinasyon sırasında kopan ve rekombinan 
bölümlerin karşılıklı değişimleri sonucunda oluşur. Resiprokal 
translokasyon taşıyıcısı bireyler, genetik materyalde herhangi 
bir kazanç veya kayıp olmadığı için fenotipik olarak normaldir 
ancak kromozomal olarak dengesiz gamet üretme riskine 
sahiptirler (12). Bu durumda ileride kromozomal düzensizliği 
olan gamet oluşturma riskinin %10-15 olması nedeniyle, 
dengeli kromozomal translokasyon taşıyıcılığı olan bireylerin 
tüm gebeliklerinde prenatal sitogenetik tanı endikasyonu vardır 
(13). Bu yazıda sunulan vakadaki tekrar eden gebelik kaybı 
öyküsü kromozomal analiz sonucunda saptanan resiprokal 
translokasyon taşıyıcılığı ile uyumludur.
Sonuç olarak, yapısal veya sayısal krozomal anomaliler, çoklu 
doğumsal anomalilerin bilinen en sık genetik nedenlerindendir. 
Kromozom analizi ile saptanamayan subkromozal mikrodelesyon 
ve duplikasyonların tanısında mikrodizin analizinin önemi oldukça 
büyüktür ve bu sayede her geçen gün hastalıklarla ilgili yeni 
genler tanımlanmaktadır (2). Çoklu doğumsal anomalilere sahip, 
dismorfik özellikler barındıran, ailede tekrarlayan düşük veya ölü 
doğum öyküsü olan hastalarda sitogenetik ve moleküler genetik 
analiz endikasyonu vardır (14). Ülkemizden bildirilen, çeşitli 
endikasyonlarla amniyosentez uygulanan 315 vakayı içeren bir 
seride, ileri anne yaşı nedeniyle amniyosentez yapılan olgularda 
%2.7 oranında, üçlü tarama testinde risk yüksekliği nedeniyle 
amniyosentez yapılan hastalarda ise %1.6 kromozomal 

anomali saptandığı görülmüştür (15). Literatüre bakıldığında, 
preimplantasyon genetik tanı yöntem endikasyonlarının 
sıklıkla ileri anne yaşı, tekrarlayan düşükler ve implantasyon 
başarısızlıkları olduğu görülmektedir. Ülkemizden yapılan 
preimplantasyon genetik tanı yöntemlerinin incelendiği bir vaka 
serisinde, en sık rastlanan kromozomal bozukluk monozomiler 
olup, preimplantasyon genetik tanı yöntemi uygulanan 
hastalarda %18.8’lik bir canlı doğum oranı bulunmuştur (16). 
Prenatal veya postnatal kromozomal anomaliye sahip bebek 
öyküsü olan, ebeveynlerden birinde konjenital anomali veya 
tekrarlayan düşük öyküsü olan bireylerin kromozom analizi 
yaptırması, olası kromozom dengesizliklerinin tespiti ve aileye 
prenatal ve preimplantasyon tanı yöntemlerini içeren genetik 
danışma verilmesi açısından önem taşır.
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