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Mozaik 47,XXY/48,XXXY Kromozom Kurulusunda Klinefelter Sendromlu

Bir Olgu Sunumu

Hilmi isi*, Diclehan Oral*, A. Ferruh Akay**

OZET

Hastanemiz Uroloji klinigine basvuran, iki evlilik yapan ancak,
infertilite problemi bulunan hastaya Klinefelter én tamist ile genetik
arastirma yapumustir. Yirmi yedi yasindaki bu bireyde Barr cisimcigi pozitif
bulunmus ve GTG bantlama teknigi ile yapilan karyotip analizinde
47, XXY/48,XXXY mozaik yapida kromozom kurulusu saptanmistir.

Anahtar Kelimeler: Mozaik Klinefelter Sendromu, Infertilite, Azoospermi,

Case Report: A Case of Klinefelter Syndrome with 47.XXY/48, XXXY Mosaic

Chromosomal Constitution

SUMMARY

A patient who had two marriages previously applied to the Urology
clinik of our hospital with complaint of infertility. A genetic study was
carried out on the 27 year-old male patient with pre-diagnosis of Klinefelter

Syndrome.

Through karyotipe analysis performed by GTG banding

technique, the patient was determined to have positive Barr body and
47,XXY/48,XXXY mosaic chromosomal constitution.
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GIRIS

Infertilite olgularinin %30-50"sinden erkek
faktorii sorumlu oldugu i¢in erkek infertilitesi
onemli bir saglik sorunu olarak kabul edilmek-
tedir (1). Erkek infertilitesinin genetik nedenleri
karyotip anomalileri (yapisal ya da sayisal
kromozom anomalisi), Y kromozom mikro-
delesyonlar1 ve otozomal gen mutasyonlaridir
(2). Infertil ve subfertil erkeklerde kromozomal
bozukluklar sik olarak bulunabilmektedir.
Normal populasyonda %0.5 civarinda bulunan
bu tip anomalilerin, 9766 infertil erkegin
degerlendirildigi bir analizde %35.8 oraninda
bulunabilecegi bildirilmistir (3). Sperm sayisi
azaldikca anomali prevalansi artar. En sik
prevalans azoospermik hastalarda bulunmakta
olup, bunlarin %10-15’1 karyotip anomalisi
tagirlar (2). Kromozomal anomaliler seks
kromozom  anomalileri veya  otozomal
kromozomal anomaliler yaninda sayisal ve
yapisal kromozomal anomaliler olarak alt
gruplarda degerlendirilebilir (3). En sik goriilen

sayisal kromozomal anomali Klinefelter
Sendromudur. Klinefelter Sendromunun genetik
0zelligi fazladan bir X kromozumun bulunmasi-
dir. 1k olarak 1942 yilinda Klinefelter ve ark.
tarafindan tanimlanmustir. Klinefelter Sendromlu
hastalarin yaklasik %10-15’1 mozaik karyotipe
sahip olabilirler (4).

Biz bu calismada infertilite nedeniyle
hastanemize bagvuran 27 yasindaki mozaik
yapida kromozom kurulusuna sahip Klinefelter
Sendromlu olguyu sunduk.

OLGU

Hastanemiz Uroloji klinigine infertilite
nedeniyle bagvuran 27 yasindaki erkek hasta
infertilite nedeniyle ikinci evliligini yapmuisti.
Ik evliliginde yedi yil ve ikinci evliliginin
birinci yilinda da ¢ocugu olmuyordu. Yapilan
fizik incelemede sekonder seks karakterleri
normal, testisler skrotumda normalden kii¢iik
olarak palpe edildi, kol agikligi 1.91 m., bas-
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pubis 0.78 m. ve pubis-yer 1.10 m. olmak

tizere boy uzunlugu 1.88 m. Olgiildii.
Laboratuar tetkiklerinde spermiogrami
azoospermik idi; Skrotal ultrasonografide

(USG) her iki testis skrotum iginde sag testis
boyutu 19.5 x 16.2 mm., sol testis boyutu 23 x
10.5 mm. olarak izlendi. Hormon degerleri:
LH 1890 mUI/ml (normal deger:1.7-8.6
mUI/ml), FSH 38.95 mUI/ml (1.6-11 mUl/ml),
Estradiol 29.90 pg/ml (13.5 -59.5 pg/ml), PRL
8.48 ng/ml (4.1-18.4 pg/ml), Testosteron
(serbest) 6.94 pg/ml (8.69 — 54.6 pg/ml) ve
Testosteron (Total) 1.97 ng/ml (2.8-8.8 pg/ml)
degerlerinde saptanmustir.
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Sekil 1. 48, XXXY metafaz ve karyotipi

Hastadan alman bilgiler dogrultusunda
cizilen pedigride yakin aile bireylerinden
herhangi birinde anomali ifadesine rastlanma-
mustir. Buccal smear’den yapilan degerlendirme-
de Barr cisimcigi pozitif olarak saptanmistir.
Kromozom analizi igin heparinlenmis enjektore
alman 5 cc. perifer kan Moorhead ve
arkadaglarmin gelistirdikleri “standart” makro-
kiiltiir tekniginin modifiye sekli olan tim kan
teknigi ya da “mikroteknik” olarak bilinen
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yontem uygulanmistir (5). Kiiltiir preparasyon
ve GTG bantlama asamalarinda Seabright
(1971)’in yontemi modifiye edilerek uygulanmis-
tir (5). Hastanin GTG bantlama teknigi ile
yapilan karyotip analizinde 47,XXY kromozom.
kurulusu saptaninca; incelenen metafaz sayisi
artirllmig  ve 47, XXY[30]/48,XXXY [2]
mozaik yapida kromozom kurulusu saptanmustir

(Sekil 1).

TARTISMA

Erkek infertilitesinin %40’nin  nedeni
bilinmemekle birlikte, genetik faktorler bu
nedenler arasinda onemli bir yer tutmaktadir.
Yenidogan doneminde 47,XXY kromozom
kurulusundaki Klinefelter sendromlu bireyler
klinik olarak normaldir (6) Fenotipik olarak
erkek olan ve ancak eriskin donemdeki
infertilite ve hipogonadizm nedeniyle tanimlana-
bilen bu hastalarda azoospermi, diisiik
testosteron diizeyi ve normal seks karakterlerin-
de gerilik belirtilmistir. Bizim olgumuzda da
infertilite hastayr hekime getiren en Onemli
neden olarak saptandi. Yapilan fizik inceleme-
de testislerin ikiside skrotum iginde fakat
normalden kiiciik oldugu gozlendi ve
spermiograminda azoospermi saptandi. Ilging
olan, hastanin daha Once yaptig1 evlilikte
infertilite nedeniyle herhangi bir arastirma
yapmadan ikinci evliligini yapmasidir. Infertil
bir ¢iftin erkek ve kadinda sorun ¢ikma
olasilig1 hemen hemen esit oldugundan erkegin
incelenmesi daha kolay oldugundan ilk
inceleme olarak spermiogram  yapilmasi
Onerilmektedir.

Klinefelter =~ sendromunun  toplumdaki
sikligi erkek dogumlarda yaklasik 1/1000
kadardir (2000 total dogumda 1°dir). Bu oran
azoospermik infertil erkeklerde %10-12
kadardir (7). Spontan abortusta klinefelter
sendromu yaklagik 1/300 oraninda saptanir.
Biitin  47,XXY konsepsiyonlarinin  yarisi
intrauterin donemde diisiikle sonlanmaktadir.
Klinefelter hastalarinin yaklasik %10-15’1
mozaik karyotipe sahip olabilir (8).

Klinefelter sendromunda hastalar boy
olarak uzun ve incedir (8). Mozaik kromozom
kurulusu saptadigimiz olgumuzda boy uzunlugu
1.88 m. olarak bulundu. Klinefelter sendromu
olgularmin yaklasik yaris1 paternal mayoz 1’de
Xp/Yp psddootozomal rekombinasyon
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bolgesindeki hata nedeniyle meydana gelmekte-
dir. Maternal kokenli olgularin ¢ogunlugu
mayoz [’deki hatalardan kaynaklanir, geriye
kalanlar ise, mayoz II ve postzigotik mitotik
hatalardan koken alan mozaik olgulardan
olugmaktadir (9). Normal veya yiksek
gonadotropin (FSH ve LH) degerlerine
ragmen, leyding hiicrelerinin defektif olmalar
nedeniyle plazma testosteron orani normalden
daha azdir. Normalden fazla olan X kromozom-
larmn  varligi  somatik  malformasyonlar
artirmaktadir (10)

Klinefelter sendromunda spermatogenezi
diizeltecek bir tedavi yoktur. Mozaik Klinefelter
sendromlu olup siddetli oligozoospermisi
bulunan hastalar i¢in in vitro fertilizasyon
(IVF) ile birlikte intrastoplazmik enjeksiyon
(ICSI) yapilmasi bir secenektir. Son zamanlar-
da azoospermisi bulunan mozaik Klinefelter
sendromlu olgularda testikiller sperm ekstraksi-
yonu yapilmaktadir (2). Biz de olgumuza
testikiiler sperm ekstraksiyonu yapilmasi igin
in vitro fertilizasyon uygulanan bir merkeze
sevk ettik.

Sonug olarak azoospermik infertil erkek
hastalarda altta yatan genetik bozuklugun
ortaya ¢ikarilmast i¢in kromozom analizi
yapmak gerekir.
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