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lk olarak 1980 yılında tanımlanan Monozomi 1p36 Sendromu
(MIM#607872), 1. kromozomun kısa kolundaki parsiyel delesyon ile
karakterize, nadir görülen bir konjenital malformasyon sendromudur.1

Ağır mental ve büyüme geriliği, mikrobrakisefali, geç kapanan büyük
fontaneller, düşük yerleşimli kulaklar, düz kaşlar, derin yerleşimli gözler,
geniş ve düz burun köprüsü, uzun filtrum, sivri çene yapısını içeren tipik
yüz bulguları sendromun karakteristik bulguları olup, diğer konjenital ano-
malilerle (konjenital kalp hastalığı, göz, böbrek ve iskelet anomalileri) ve
nörolojik bulgularla (yapısal beyin anomalileri, hipotoni, epilepsi) birlikte
de seyredebilmektedir.2 Literatürde bugüne kadar Monozomi 1p36’lı 100’ün
üzerinde olgu bildirilmiştir.3

Monozomi 1p36 Sendromu:
İlk Türk Olgu

ÖÖZZEETT  Mo no zo mi 1p36 Sen dro mu, 1. kro mo zo mun kı sa ko lu nun dis tal kıs mın da ki de les yon so nu cu
olan, ge nel lik le psi ko mo tor ve men tal ge ri li ğe pre na tal ve post na tal bü yü me ge ri li ği nin eş lik et ti ği,
geç ka pa nan bü yük fon ta nel ler ve ti pik yüz bul gu la rı ile iliş ki len di ril miş, iyi bi li nen, na dir bir ge ne -
tik has ta lık tır. Bu ra da, yük sek re zo lüs yon lu bant la ma (HRB bant la ma) tek ni ği son ra sı 1p36-pter böl -
ge sin de de les yon be lir le nen ve bu de les yo nun flo re san in si tu hib ri di zas yon (FISH) tek ni ği ile te yit
edil diği [46,XX.ish del(1)(p36-pter)dn] 16 ya şın da kız ol gu su nul muş tur. Bu su nu, Mo no zo mi 1p36
Sen drom lu ilk Türk ol gu ol ma sı nın ya nın da, kli nik ta nı nın öne mi ni ve kon van si yo nel yön tem ler ile
FISH tek ni ği nin bu de les yon sen dro mun da ta nı koy ma da ki de ğe ri ni vur gu la mak ta dır.
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AABBSSTTRRAACCTT  Mo no somy 1p36 Syndro me is a well known, ra re ge ne tic di sor der ca u sed by the de le -
ti on in the dis tal part of the short arm of chro mo so me 1, in which pre na tal and post na tal growth and
men tal re tar da ti on is usu ally ac com pa ni ed by psycho mo tor re tar da ti on, la te-clo sed lar ge fon ta nels
and typi cal fas ci al fin dings. He re in, a 16-ye ar-old fe ma le sub ject con si de red to be Mo no somy 1p36
Syndro me is pre sen ted. A de le ti on was de ter mi ned in 1p36 re gi on af ter high re so lu ti on ban ding
(HRB) tech ni qu e. This de le ti on de ter mi ned with con ven ti o nal cyto ge ne tic analy sis was con fir med
using flu o res cen ce in si tu hybri di za ti on (FISH) tech ni qu e [46,XX.ish del(1)(p36)dn]. This pre sen ta -
ti on emp ha si zes the im por tan ce of cli ni cal di ag no sis in Mo no somy 1p36 Syndro me and the va lu e of
con ven ti o nal met hods and FISH tech ni qu e in di ag no sing this syndro me.
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Bu ça lış ma, ka rak te ris tik Mo no zo mi 1p36 Sen-
drom lu bir ol gu ve dis mor fik ol gu la ra ta nı koy mak -
ta ve/ve ya ayı rı cı ta nı da de tay lı kli nik mu a ye ne nin
öne mi ni ve kon van si yo nel si to ge ne tik tek nik le re
ek ola rak Flo re san in si tu hib ri di zas yon (FISH) tek-
ni ği gi bi mo le kü ler si to ge ne tik tek nik le rin kul la -
nıl ma sı nın et kin li ği ni vur gu la mak için, ve ilk Türk
ol gu ol ma sı ne de niy le su nul du.

OL GU SUNUMU
An ne ve ba ba sı ara sın da ak ra ba lık ol ma yan, sağ lık -
lı iki kız kar de şe sa hip 16 ya şın da ki kız ol gu, üç ya-
şın da fark edi len skol yo zu ne de niy le ope re ola ca ğı
or to pe di bö lü mün ce ta ra fı mı za da nı şıl dı. Pre na tal
öy kü sü nor mal olan ol gu nun na tal öy kü sün de, mi -
a dın da nor mal va ji nal yol ile 3150 gr, 52 cm ola rak
doğ du ğu öğ re nil di. Post na tal ola rak ise fiz yo lo jik
sa rı lık ge çir di ği, do kuz ya şın da iken yü rü dü ğü, ha -

len düz gün ola rak cüm le ku ra ma dı ğı ve sa de ce 1-2
ke li me söy le ye bil di ği, id rar kon tro lü nün ge ce le ri
ol ma dı ğı ve üç ay ön ce de âdet gör me ye baş la dı ğı
ai le den öğ re nil di. Ol gu ye ni do ğan dö ne min de sap-
ta nan at ri al sep tal de fekt ve Ebs te in ano ma li si ne de-

RE SİM 4: Sa rı ok me ta faz kro mo zom la rı nı, be yaz ok lar in ter faz dö ne min de -
ki kro mo zom sin yal le ri ni gös ter mek te dir. 1p36 de les yon sen dro mu na öz gü
prop, 1p36 böl ge sin de CDC2L1 (LSI p58) böl ge si ni (kır mı zı renk te) ve 90
kb’lik 1p te lo mer böl ge si ni (ye şil renk te) ve kon trol böl ge si ola rak da 1q25
böl ge si ni (ma vi renk te) bo ya mak ta dır. Nor mal olan 1. kro mo zom da üç böl g-
e ye ait fark lı renk ler le hib ri di zas yon iz len mek te dir. De les yon olan 1. kro mo -
zom ok la gös te ril mek te dir ve bu kro mo zom üze rin de sa de ce 1q25 böl ge si ne
(ma vi renk ile) ait hib ri di zas yon iz len mek te, 1p36 ve 1pter böl ge sin de ise de-
les yon gö rül mek te dir.

RESİM 3: Yüksek rezolüsyonlu bantlama (HRB) sonrası 1. kromozomun ter-
minal bölgesindeki delesyon okla gösterilmektedir 

1p36

1q25

RESİM 1: A-B. Ol gu nun yüz gö rü nü mü: Dü şük yer le şim li ku lak lar, hi po te lo -
rizm, de rin yer le şim li göz ler, aşa ğı dö nük pal peb ral ara lık lar, in ce du dak lar ve
siv ri çe ne ya pı sı dik kat çek mek te dir.

RESİM 2: Olgunun sol el görüntüsü: Beşinci parmak proksimal falanks kısalığı
dikkat çekmektedir.
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niy le ço cuk kar di yo lo ji si, ve beş ya şın da ge çi ril miş
böb rek taşı ope ras yo nu öy kü sü ne de niy le ço cuk
cer ra hi si bö lüm le rin de ta kip edil mek tey di.

Has ta nın ya pı lan fi zik mu a ye ne sin de bo yu 140
cm (<3p), ki lo su 35 kg (<3p), baş çev re si 49 cm
(<3p) idi. Has ta mız da bü yü me-ge liş me ge ri li ği, asi-
met rik yüz, dü şük yer le şim li ku lak lar, hi po te lo -
rizm, de rin yer le şim li göz ler, aşa ğı dö nük pal peb ral
fis sür ler, in ce du dak lar, aşa ğı dö nük du dak kö şe le -
ri, siv ri çe ne ya pı sı nı içe ren dis mor fik yüz bul gu la -
rı mev cut tu (Re sim 1a, 1b). Ek ola rak açık lı ğı so la
ba kan skol yoz, bi la te ral el beşinci par mak la rın da
prok si mal fa lanks kı sa lı ğı (Re sim 2) ve üst ten yer-
le şim li sol ikinci ayak par ma ğı mev cut tu.

Ol gu nun la bo ra tu var tet kik le rin de he mog ram
ve bi yo kim ya sal de ğer le ri nor mal sı nır lar da bu lun -
du. Ab do mi nal USG gö rün tü le me de ve in tra ve nöz
pye log ra fi (IVP) in ce le me le rin de ise nor mal den
kü çük olan sağ böb rek te nef ro li ti a zis ve sağ üre te -
ro li ti a zis sap tan dı.

Kli nik ola rak Mo no zo mi 1p36 Sen dro mu dü-
şü nü len has ta nın, yük sek re zo lüs yon lu bant la ma
(HRB bant la ma; 550 bant ve üze ri) tek ni ği ile
ya pı lan kro mo zom ana li zin de, 1p36 böl ge sin de
de les yon be lir len di (Re sim 3). Kon van si yo nel si-
to ge ne tik ana liz le be lir le nen bu de les yo nun te yit
edil me si ve bu böl ge ye ait lö kü se öz gül DNA prob
ile hib ri di zas yon amaç lı flo re san in si tu hib ri di zas -
yon (FISH) tek ni ği uy gu lan dı. Kul la nı lan flo re san
işa ret li prop (Vysis, Dow ners Gro ve, Il li o nis, USA),
1p36 böl ge sin de CDC2L1 (LSI p58) böl ge si ne (kır-
mı zı renk te) ve 90 kb’lik 1p te lo mer böl ge si ne (ye -
şil renk te) ve ay rı ca kon trol böl ge si ola rak da 1q25
böl ge si ne (ma vi renk te) hib ri di ze ol mak ta ydı (Re -
sim 4). Has ta mı zın FISH ana li zi so nu cun da, 1. kro-
mo zo mun bi rin de hem LSI p58 (1p36) böl ge sin de
ve hem de 1p te lo mer böl ge sin de de les yon tes bit
edil di ve bu mo le kü ler si to ge ne tik tek nik ile HRB
bant la ma nın te yi di sağ lan dı (Re sim 4). An ne ve ba-
ba nın kro mo zom ana liz so nuç la rı nor mal ola rak
sap tan dı. Her iki ana liz son ra sı kar yo tip 46,XX.ish
del(1)(p36-pter)dn ola rak ra por edildi (Re sim 3 ve
4) ve has ta mev cut kli nik bul gu la rı ve ana liz le ri
son ra sı “Mo no zo mi 1p36 Sen dro mu ” ola rak de ğer -
len di ril di.

TAR TIŞ MA
Mo no zo mi 1p36 Sen dro mu, 1. kro mo zo mun kı sa
ko lun da ki de les yon (1p36) ile oluş mak ta dır. Has-
ta lı ğın gö rül me in si dan sı 1/5000-1/10000 olup, 
ka dın-er kek ora nı ise 2/1’dir.4 Bu sen drom hi po to -
ni nin eş lik et ti ği bü yü me-ge liş me ge ri li ği ve men-
tal re tar das yon (%77), ti pik kra ni o fas yal fe no tip
(%77), mik rob ra ki se fa li (%65), bra ki/kamp to dak -
ti li (%90), ka sıl ma lar (%44-58), ya pı sal be yin ano-
ma li le ri (%88), kon je ni tal kalp de fekt le ri (%71),
sa ğır lık (%47), of tal mik prob lem ler (%52), ge ni tal
(%25) ve re nal ano ma li ler (%22) ile gi den ge niş
spek trum lu kli ni ğe sa hip bir sen drom dur.5 Ol duk -
ça ti pik olan kra ni o fas yal bul gu lar, bi zim ol gu -
muz da da mev cut olan mik ro-bra ki se fa li, dü şük
yer le şim li ku lak lar, düz kaş lar, de rin yer le şim li
göz ler, ge niş ve düz bu run köp rü sü, uzun fil trum,
siv ri çe ne ya pı sı nı içer mek te olup, ta nı kri te ri ola-
rak da önem li dir (Re sim 1) (Tab lo 1).

Mo no zo mi 1p36 sen dro munun süt ço cuk lu ğu
dö ne min de ki en önem li prob lem le ri; ol gu muz da da
mev cut olan hi po to ni, bes len me güç lü ğü, gas tro ö -
ze fa ge al ref lü ve kus ma lar dır.6 Kon je ni tal kalp
ano ma li le ri ise ol gu la rın %43-71’in de gö rül mek -
te dir. En sık bil di ri len ano ma li ler ise ol gu muz da
da be lir le nen at ri al/ven tri kü ler sep tal de fekt ler ve
Ebs te in ano ma li si dir. Val vü ler ano ma li ler, patent
duktus arteriozus, Fal lot tet ra lo ji si ve aort ko ark -
tas yo nu ise ol gu muz da sap tan ma yan ama li te ra -
tür de ta nım lan mış kar di ak ano ma li le rin ba şın da
gel mek te dir.7

Ke mik ya şı ge ri li ği, skol yoz ve kos ta ano ma li -
le ri de sık gö rül mek te dir.4 Er ken yaş ta tes pit edi-
len Mo no zo mi 1p36 sen drom lu ol gu la rın özel lik le
skol yoz açı sın dan ta kip edil me le ri  önem li dir.

Ol gu muz da sap tanma makla birlikte li te ra tür -
de ki ol gu la rın %44-58’in de epi lep si ve elektroen-
sefalogram anor mal lik le ri, özel lik le de in fan til
spaz mın eş lik et ti ği hip sa rit mi bil di ril mek te dir.5,8

Ya pı sal san tral si nir sis te mi ano ma li le ri ise ol gu la -
rın 2/3’ün de gö rül mek te dir. En sık bil di ri len ano-
ma li ler ise kor pus kal lo zum ano ma li le ri, dif füz
se reb ral at ro fi, mye li ni zas yon da ge ri lik ve pe ri -
ven tri cu lar no du lar he te ro to pi dir.4,6
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1p36 mik ro de les yon sen dro mun da ta nı %25
ora nın da kon van si yo nel si to ge ne tik yön tem ler ile
(Gi em sa-Trip sin bant la ma ve ya HRB) ko nu la bil -

mek le be ra ber, ol gu la rın ço ğun da (%95) 1p36 kri-
tik böl ge si ni içe ren spe si fik prob ile ya pı lan FISH
ana li zi ve ya ar ray ge no mik hib ri di zas yon yön te mi
ile ta nı ko nu la bil mek te dir. Ol gu muz da kli nik ta nı -
yı ta ki ben ya pı lan HRB tek ni ği ile de les yon be lir -
len miş, an cak bu de les yon sen dro mu na öz gül kri tik
böl ge nin be lir len me sin de mo le kü ler si to ge ne tik
yön tem olan FISH tek ni ği kul la nıl mış tır.

He ils tedt ve ark.,7 Mo no zo mi 1p36 sen drom lu
has ta lar da ge no tip-fe no tip iliş ki si ile il gi li 61 has ta-
nın de ğer len di ril di ği bir ça lış ma sun muş lar dır. Bu
has ta la rın 43’ün de 1. kro mo zom da ki de les yon ter-
mi nal böl ge yi de kap sar iken, dördün de in ter tis yel,
ge ri ka lan 14’ün de de de ri va tif kro mo zom 1 (Kro-
mo zom 1p böl ge si nin baş ka bir kro mo zom ile
trans lo ke ol ma sı) tes pit edi le bil miş tir. Bi rin ci kro-
mo zo mun kı sa ko lun da ki ter mi nal böl ge yi de kap-
sa yan >10.5 Mb gi bi kon van si yo nel si to ge ne tik
dü zey de ta nım la na bi le cek bü yük de les yon lar da,
pre na tal ve post na tal ge liş me ge ri li ği, ti pik yüz gö-
rü nü mü, epi lep si, mik ro se fa li, şid det li men tal ve
psi ko mo tor re tar das yon ta nım lan mak ta dır. Ter mi -
nal bü yük mik ro de les yon la rın ter si ne, in ters tis yel
mik ro de les yon lar da et ki le nen gen sa yı sı ile iliş ki li
ola rak kli nik da ha ha fif sey ret mek te dir. Ay nı ça-
lış ma da 40 ol gu da sap ta nan de les yo nun ori ji ni nin
24’ünün pa ren tal, 16’sı nın ma ter nal ol du ğu sap tan-
mış tır. İlginç ola rak ma ter nal kö ken li de les yon la rın
bü yük lük le rinin, pa ter nal kö ken li de les yon lar dan
be lir gin de re ce de kü çük ol du ğu dik kat çek miş tir.7

Bi zim ol gu muz da de les yo nun HRB ile gös te ri le bil -
me si, de les yo nun 10Mb’ın üs tün de ol du ğu nu gös-
ter mek te dir. Fe no tip-ge no tip iliş ki si açı sın dan
de ğer len di ril di ğin de, ya rık da mak ve hi po ti ro i dizm
bul gu la rı nı oluş tu ran kri tik böl ge nin, kar di yom yo -
pa ti, işit me kay bı ve hi po to ni den so rum lu böl ge -
den da ha prok si mal de ol du ğu be lir len miş tir.7 Bi zim
ol gu muz da da ya rık da mak ve hi po ti ro i dizm görül -
me me si olu şan de les yo nun bu kri tik böl ge nin dis-
ta lin de kal dı ğı nı dü şün dür mek te dir.

Bu ça lış ma, is ke let sis te mi ano ma li le ri, kar di -
ak ano ma li le r ve dis mor fik yüz gö rü nü mü olan süt
ço cuk la rın da Mo no zo mi 1p36 sen dro mu ta nı sı nın
mut la ka dü şü nül me si ge rek li li ği ni or ta ya koy mak -
ta dır. Bu yol la ai le le re çok er ken dö nem de uy gun
ge ne tik da nış ma ve ri le bi le cek ve il gi li kli nik ler le

Klinik ve Laboratuvar Bulguları Olgumuz %*

Karakteristik yüz bulguları> %75

Mikrosefali + %61-65

Brakisefali + %54

Düşük saç çizgis + %48

Küçük kulaklari - %48

Düşük kulaklar + %40-49

Sinofris + %21

Derin yerleşimli gözler + %73-100

Aşağı dönük palpebral fissürler + %26

Yukarı dönük palpebral fissürler - %27

Orta yüz hipoplazisi + %51-100

Belirgin çene %63-100

Mental retardasyon + %95-100

Konuşma geriliği/kaybı + %100

Hipotoni + %75

Brakidaktili + %80

Küçük ayaklar + %80

Beyin yapısal anomalileri ? %88

Poimikrogri %20

Lökoensefalopati %28

Jeneralize atrofi %18

Belirgin ventriküller %26

Oftalmolojik problemler - %40-64

Kardiak anomaliler %50-75

Patent foramen ovale - %24

Patent duktus arteriosus - %27

Ventriküler septal defekt + %29

Atrial septal defekt + %8

Ebstein anomalisi + %3

Kardiyomyopatir - %3

Kasılmalar ve/veya karakteristik EEG bulguları - %10-50

Sağırlık - %28-%77

İskelet anomalileri - %41

Gastrointestinal anomaliler - %25-50

Genital sistem anomalileri - %25

Davranış bozuklukları + %100

Böbrek anomalileri + %22

Anal anomaliler - %25

TABLO 1: Monozomi 1p36 Sendromu’nun klinik bulgu-
larının görülme sıklıklarına göre olgumuzdaki bulgular ile

karşılaştırılması.

* Battaglia et al [2008] Gajecka et al. 2007.
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ko or di ne li ola rak ça lış ma plan la na bi le cek tir. Ay rı -
ca ol gu la ra ta nı koy mak ta ve/ve ya ayı rı cı ta nı da de-
tay lı kli nik mu a ye ne nin öne mi ni ve kon van si yo nel
si to ge ne tik tek nik le re ek ola rak FISH gi bi mo le kü -

ler si to ge ne tik tek nik le rin kul la nıl ma sı nın et kin li -
ği ni gös ter me si ve li te ra tür de bi li nen ilk Türk ol gu
ol ma sı ne de ni ile ko nu ya dik kat çek mek için su-
nul muş tur.
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