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ÖZET 

Bu çalışmada KML (Kronik Myeloid Lösemi), KLL (Kronik Lenfositik Lö­
semi), AML (Akut Myelositik Lösemi) tamsı konmuş 11 lösemi/i ve 2 prelökozlu 
hastadan direkt kromozom analizi yöntemiyle sitogenetik değerlendimıe ve koryotip 
analizi yapılarak kromozonı/ardaki sayı ve yapı kusurlan araştıni dı. Direkt kromo­
zom analiz yöntemi kısa ve ıızım süreli kiiltiirlere nazaran dalıa kısa sürede sonuç 
alınan ve maliyeti çok dalıa ucuz bir yöntem olduğu için çalışmada terci/ı edildi. 

S UM MARY 

Cytogenic Evaluntion on The Leukemia by Direkt Chromosome 
Analysis Method 

In tlıis study we investigated stnıctııra/ and mımber defects of clıromosomes 
by direkt clıromosome metlıod of bone marrow witlı cytogenetic evalution and kor­
yotip analysis. Tlıese sanıpfes were takeli from ll leukemia and 2 preleukosis pa­
tients who were diagnosed by Clıronic Myeloid Leukemia (CML), Clıronic Lym­
phocytic Leukemia (CLL) and Acııle Myelocytic Leukemia (AML). Direct chro­
mosome analysis method is better compare to slıorl and long temı culture method 
as it is cheaper and results can be taken in a slıorl time. Because of tlıese superio­
ties we have used direct clıromosonıe metlıod_in our work. 
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Pek çok malign hastalık ile kromozom anomalileri arasında bir ilgi bulun­
maktadır1·2·3. Bu tür hastalarda kromozom anomalileri hem sayısal hem de yapı· 
sal kromozom kusurları şeklinde belirebilmektedirı.45·6·7. Moleküler çalışmalar 
ve ileri sitegenetik çalışmalar protoonkogenler ve ankagenler ile birlikte kromo­
zomların delesyon, transtokasyon ve inversiyonunun neoplastik transformasyonu-

b b. I b"l ğ" · d .. ·· d.. kt d" ı.8·9· 10·ıı.ıı.nı4 Lö" · ı · h talarda nun se e ı o a ı ece ını uşun urme e ır . semı ı as 

sitegenetik değerlendirme yapılarak kromozom konfıgürasyonunun belirlenmesi 
gerek teşhis gerekse tedavi açısından büyük önem arzetmektedir. Ayrıca bu tür 
hastalarda tı::liaviye bir an üncı:: başlanmasının hastanın sağlığını korumak açısın­
dan önemi düşünülecek olursa kısa sürede hastaların kromozom yapılarının be­
lirlenmesi büyük önem taşımaktadır. Bu amaçla bu araştırmada direkt kromo­

zom analiz yöntemi kullanılarak 4 saat gibi çok kısa bir sürede kemik iliği hücre­
lerinden metafaz kromozomları incelenerek yapısal ve sayısal kromozom kusur­
ları araştırıldı. 

MATERYAL VE METOD 

Bu araştırma İstanbul Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Tıbbi­
Genetik Bilim Dalında, Hematoloji Bilim Dalından alınan lösemili hastalarda 
gerçekleştirildi. 

Araştırmada Tijo ve Whang tarafından geliştirilen 15 kemik iliğinden di­
rekt kromozom hazırlama yöntemi laboratuvar şartlarına göre modifie edilerek 
kullanıldı. Hastalardan heparinli steril bir sternal iğnesi ile alınan 4-5 damla ke­

mik iliği daha önceden hazırlanan ve içerisinde 0.01 J.Lg/ml cholcicine ihtiva eden 
10 cc'lik Bacto Hemagglutünasyon Buffer solüsyonu (DİFCO) içerisine ilave 
edildi. Hafifçe çalkalanarak 37"C'lik etüvde 2 saat bekletildi. Bu sürenin sonun­

da etüvden çıkartılarak 1500 devirde 5 dakika santrifüj edildi ve süpernatan atı­

larak dipte kalan hücreler üzerine yaklaşık 7-8 cc % l'lik sodium sitrat solüsyo­
nu konularak 37"C'lik etüvde 30 dakika bekletildi. Bu sürenin sonunda 1500 de­

virde 5 dakika santrifüj edilerek süpernatan atıldı ve dipte kalan hücreler üze­

rine yaklaşık 7-8 cc 1/3'lik taze hazırlanmış asetik asit-methanol solüsyonu (fıxa­

tif) ilave edildi ve oda sıcaklığında 30 dakika bekletildi. Bu sürenin sonunda tek­
rar 1500 devirde 5 dakika santrifüj edilerek süpernatan atıldı ve hücreler üzerine 

1 cc 1/3'lik fıxatif solüsyonu ilave edilerek hücreler pastör pipeti ile lama yayıldı 
ve gimza boyası ile 30 dakika boyandı. Böylece metafaz kromozomları ışık mik­

roskobunda değerlendirilecek hale getirildi. Her vakadan 3-4 preparat hazırlandı 
ve en az 15 metafaz fıgürü sayılarak kroırozomlardaki yapısal ve sayısal kusurlar 
değerlendirildi. 
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BULGULAR •· 

ll lösemili ve 2 prelökozlu toplam 13 vakada gerçekleştirilen araştırma 
sonuçları Tablo: I'de verildi ve bulgulara ait iki örnek karyotip Figür 1 ve 2'de 
gösterildi. Hastaların kromozom bulgularının değerlendirilmesi sonucunda 6 va­
kada monosomi, trisomi ve poliploidi şeklinde sayı kusurları belirlendi. Yapılan 
karyotip değerlendirmesi sonucunda 47 kromozomlu trizomik metafaz figürle­
rinde ekstra kromozomun C ve G grubu kromozomlara, 45 kromozomlu mono­
somik metafaz figürlerinde ise eksik kromozomun G grubu kromozomlara ait ol­
duğu saptandı. Kromozom yapı kusurlarının değerlendirilmesi sonucunda 4 vaka­
da düşük oranda gap, kırık ve disentrik kromozom şeklinde strüktür kusurları 
gözlendi. Ayrıca 5 KML'li hastada Philadelphia (Phı) kromozomu pozitif olarak 
saptandı. İlginç bir bulgu olarak bir KML'li hastada neartriploid yapıdaki meta­
faz figürlerinde çift Phı kromozomu belirlendi. 

Tablo: 1- Lösemili Hastalarda Muhtelif Kromozom Bulguları 

Kromozom Sayı Kusuru Kromozom Yapı Kusuru 
Vaka 
No Yaş Tanı Cinsiyet Monosomi Trisomi Poliploidi Phl Gap Kırık Disentrik 

ı 43 Prelökoz XY ı ı 

2 32 KML XY 4 + 
3 25 Prelökoz XY 
4 46 AML XY 
5 35 AML XY 
6 73 KML xx 
7 53 KML xx ı 2 
8 57 KLL XY 
9 55 KLL XY 2 

ı o 63 KML XY 3 + 
ll 32 KML xx ll + 
12 37 KML xx + 
13 49 KML xx 4 + 
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Figiir: 1 
Vaka no ll: 47XX, Plıı( + ), + 21. Hiperdiploid koryotip yapısı 
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Figiir: 2 
Vaka no: 2. 74 XXYY, +X, + Y, + 1, + 2, + 3, + 5, + 6, + 6, + 7, + 7, + 8, + 8, 
+9, +9, +10, +10, + ll, +ll, + 13, + 14, +15, +16, +17, +18, +19, +20, 

+ 21, + 22 (Piı ı), + 22(Piı ı). Ne ar triploid koryotip yapısı. 

TARTIŞMA 

Lösemili hastalarda kromozom sayı ve yapı kusurlarının mevcut olduğu 
birçok araştırmada belirtilmiştirı5·6·ı6 . Trizomik ve hiperdiploid metafaz figürle­
rinde ekstra kromozomun C, D ve F gruplarında bulunduğu gösterilmiştir. 

Araştırmamızda da iki KML'li hastada ekstra kromozomların C grubu kromo­
zomlara bir KML'li hastada ise G grubu kromozomlara ait olduğu karyotip ana­
lizi yapılarak gösterildi. Bazı araştırıcılar hipodiploid veya manosomik figürlerde 
eksik kromozomun G grubu kromozomlardan 21 ve 22'ci kromozomlara ait ol­
duğunu6 bazıları ise özellikle ileri yaştaki lösemili erkek hastalarda eksik kromo­
zomun Y kromozomu olduğunu ileri sürmüşlerdir7·ı7·18. Araştırmamızda KLL'li 
bir hastada eksik kromozomun G grubu kromozomlara ait olduğu yapılan karya­
tiplerde saptandı. Bu araştırmada kemik iliği hücrelerinde direkt kromozom 
analiz yöntemi lösemili hastaların kromozom yapısının belirlenmesinde başarılı 
bir şekilde kullanıldı. Lösemili hastalarda tedaviye biran önce başlanmasının 
hasta sağlığı açısından önemi düşünülerek pratik bir yöntem olarak araştırmada 
tercih edildi. 
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