COCUGUNUN TEYZESI OLMAK..!

TETRAGAMETIK
KIMERiZM

Mitolojide kime-
ra, tek bedende ¢ok
kimlikli yaratik, agzin-
dan alevler puskirten bir
aslana benzeyen yaratigin basi
aslan, govdesi keci ve kuyrugu yilan
seklinde garip bir yaratikti. Yine,
govdesi insan ve basi kurt gériintimdn-
de olan ve bu 6rnekler gibi pek cok ki-
merik canli modeli de mitolojide bu-
lunmakta. Zoolojide kimera terimi
mitolojik yaratiklardan dolayr kullani-
liyor ve farklh zigotlardan (déllenmis
yumurta) kaynaklanms iki ya da daha
cok genotipin veya genetik olarak fark-
I1 hiicre grubunun ayni canli ya da in-
sanda bulunmasi durumu olarak ta-
nimlaniyor. Kimerizmin mozaisizmden
farki, kromozom yapilar1 degisik hticre-
lerin ayni zigottan degil, farkli zigotlar-
dan kaynaklanan bir olay olmasi. Kan
nakli sonucu ayni bireyde farkli kan
hticrelerinin karismasi ve dogum sira-
sinda ¢ift yumurta ikizlerinde plasenta
aracilig ile rahim ici (intratiterin) kan

Mitolojide 1
Kimerik Canlilar
(Ayni bedende
farkli canhlar
veya DNA’lar)
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nakli olabilmesi ya da kalitim
yoluyla kimerizm/mozaisizm olusabili-
yor.
Kimeralar, dort atasal hiicrenin (ayr1
ayr1 dollenmis iki yumurtanmn) erken
gebelik doneminde birlesmesi sonucu
olusuyorlar. Her hticre populasyonu,
kendi genetik karakterini korur ve olu-
san canlinin bedeni farkli genetik ko-
kenli parcalarin bir karigimi seklinde
olusur (mozaik). Sonucta, tek canda
cok kimlik olusur ve benzesirlik (homo-
loji) gosteren fakat farkli resimlerin
birlesmesi seklinde bir olusum ortaya
cikar. Memeli embriyolari, kendi geno-
tipinden oldugu kadar,
farkli genotiplerde-
ki embriyolarin da
birlesmesini ve so-
nucta tek bir em-
briyo olusumunu
sagliyor. Kime-
& rik canlilar, do-
gal kosullarda na-
dir gordlirler. Ya
da bunlar, sik olus-
makta fakat az fark edil-
mekte veya c¢ogunlukla
_ gozden kaciyor ola-
"N o bilirler. Kimerik
% karakterde hay-

vanlarin olustu-
rulmasi, embri-
yonik uygulamalar
arasinda yer almakta. Bu
teknoloji, ayn1 zamanda, trans-
genik hayvanlarin (genomunda ya-
banci gen tasiyan) elde edilmesinde
de kullaniliyor. Kimerik uygulamala-
rin, hayvanlarin genetik yonden 1sla-
hina ve verimlerinin artirilmasina
olan katkisi cok az. Kimera olusu-
munda ilk modeller, bircok alanda ol-
dugu gibi, yine basta fare olmak tizere
diger kiiciik laboratuvar hayvanlari ol-
du. Sican/fare ve tavsan/insan kimera-
lar1 olusturuldu; ancak bunlar birkac
glin yasayabildiler. Bu teknik, daha
sonra ekonomik degeri olan ciftlik hay-
vanlarinda da uygulamaya konuldu.
Boylece, her hayvan tiiriine 6zgii bazi
onemli degisiklikler yapilmis oldu. La-
boratuvar ve ciftlik hayvanlar: kullani-
larak, ayni veya ayri iki irka ait embri-
yolarin birlestirilmesi, blastomer, cekir-
dek, embriyo i¢ htcrelerinin transferi
ve diger tekniklere dayali olarak kime-
ralar olusturulmakta. 1984 yilinda bir
kimerik “geep”; bir keci (goat) ve ko-
yundan (sheep) olusan ortak bir embri-
yodan dretildi. Ayrica, tavuk embriyo-
suna bildircin embriyosunun kismi en-
jeksiyonu ile bildircin beyinli bir tavuk
da dretildi. Bitkilerde de kimerik olgu-
lara rastlanmakta. Kimerizmin diger bir
sekli olarak da, hamilelik sirasinda fetii-
se ait kok hiicrelerin gébek bagi (pla-
senta) bariyerini gecerek annenin kan
dolagimina karistiklart deri, karaciger
ve dalak gibi organ ve dokulardaki ha-
sarlar1 tamir ederek, burada yillarca sag
kalabildikleri bildirildi. Hatta bu koék
hticrelerin, anne kan-beyin bariyerini
de asabildikleri farelerde rapor edildi.
Buna karsin, anneden de bebege kok
hticre gecisi gerceklesebilmekte ve bu
olaya mikrokimerizm denilmekte.



Tetragametik Kimerizm

Tetragametik kimerizm; konjenital
kimerizmin en az yaygmn olani. Iki
sperm tarafindan ayri ayr1 déllenmis iki
yumurtanin gelismesi sonucunda olu-
san iki embriyonun, ikiz kardesler olus-
turmak yerine, gelismenin erken déne-
minde (blastomer ya da gastrula evrele-
ri) birleserek tek bir canli olarak dogma-
larina kimerizm denilmekte. Béyle bir
organizma, dért gametten olustugu icin
bu olaya tetragametik kimerizm denir.
dokular tasir. Sonucta, dogan kimerik
cocuk, dogmayan ikizinin DNA'sin1 da
tasimaktadir. Béyle cocuklarda 6rnegin;
deri ile kanin DNA profili birbirini tut-
maz. Eger birlesen iki yumurta ayni cin-
siyeti tastyor ise (XX/XX veya XY/XY) o
canlida, kimerizm disaridan (fenotipik
olarak) fark edilemez ancak DNA testle-
ri ile teshis edilebilir. Béyle olgular, da-
ha yaygin olarak bulunabilirler. Ancak,
bunlar fenotipik bir belirti vermedikleri
icin gézden kacmakta. Eger, birlesen iki
embriyo ayri cinsiyetlere sahip ise (er-
kek ve disi) olusan canli her iki cinsiye-
tin esey organlarini tasiyabildigi gibi
(hermofrodit, XX/XY) nadiren interseks
formu seklinde de gelisebilir. Kimerik
kisilerde, kan dokusunun farkli iki hiic-
re populasyonundan olusmasi, kan gru-
bu uyusmazligi, belirsiz esey organlar
ve hermofrodit gibi bulgular ayri ayri
veya birlikte goriilebilir. Boyle kisilerde
bazen deri, sac ve gozlerde lekeler (pig-
mentasyon) gortlebilir. Kimerik canl-
larda karaciger bir kromozom setine sa-
hipken, bébrek farkli bir sete sahip olur.
Yani, farkli dokular farkli kromozom
kuruluslarina sahip olabilirler.

Bedenlerinde birden fazla DNA varli-
g1 ile dogan kimerik vakalarin 2003 yi-
linda, 30-40 dolayinda oldugu “New Sci-
entist” dergisinde bildirilmis. Kimera
bulgusu, hermafroditler gibi bazi istis-
nalar disinda, disaridan bakildiginda an-
lasilmadigr igin rastlantt sonucu ortaya
cikiyor. Dogustan olan kimerik insanla-
rin sayist cok fazla olabilir. Ustelik gebe-
lik sansini artirabilmek amaciyla birden
fazla déllenmis yumurtanin ana rahmi-
ne yerlestirildigi ttip bebek (in vitro dél-
lenme) uygulamalar1 yayginlastikca, iki
embriyonun birlesme (fiizyon) olasilig-
nin da giderek artacagl ve kimera say-
sinda ciddi bir yiikselme olacagi dusu-
nultyor. Nitekim, tiip bebek uygulama-

Kimerik (iziim bitkisi yapradi

larinda ayr1 yumurta ikizlerinin (dizigo-
tik) olusma olasiiginin 30-35 kat arttigi
bildirilmis. Bu olay ikizlerle iligkili sa-
katlik olasiligini tetikliyor. Dogal kime-
rizmde déller, anormallikleri (hermafro-
ditik karakterler ve deri renginin bozul-
masi gibi) gostermedikleri stirece tanin-
mazlar. Bu durum, yiiksek siklikta (insi-
dans) ve tipik olarak baz cilli erkek ke-
dilerde, cinsiyeti belirsiz hayvanlarda
veya cinsiyet davranis bozukluklar1 gés-
teren (disi hicreler beyni, erkek hticre-
lerinde ise esey organlari olusturdugu
durumlarda) hayvanlarda gortlebilir.

Son yillarda, cocugunu kabul etme-
yen bazi annelerde de tetragametik ki-
merizme rastlanmis. Asagida aciklandi-
g1 gibi boyle iki vakamiz bulunuyor.
Son 6rnek, 2002 yilinda Ingiltere’de co-
cugunu reddeden bir annenin, genetik
analizleri sonucunda tetragametik ki-
merik oldugu anlasiimis. Tetragametik
kimerizm organ veya kék hiicre nakli
icin de 6nemli bir uygulama alani olus-
turuyor. Kimeralar, iki hiicre hatti tasi-
malar1 dolayisiyla bu iki hticre hattina
yakin dokulara karsi yiiksek bir bagi-
siklik (immdnolojik) tolerans gésterir.
Fare calismalarinda da, tetragametik fa-
relerin atasal (parental) bireylerden el-
de edilen deri parcalarina karsi ytiksek
tolerans gosterdikleri saptandi. Bundan
dolayi, tetragametik insanlarin daha ge-
nis bir akraba cevresinde veya yabanci
bireylerden organ nakillerine olumlu
cevap verdikleri bildirildi.

Tetragametik kimerizm ile ilgili ola-
rak fareler tizerinde yapilan calismalar-
da; iki ayr1 embriyodan elde edilen blas-
tomerler, bir arada kultiire edilerek 34
kimerik fare tretildi. Bunlarin 12 tane-
sinde, bir hiicre hattindan gelismis tek
bir eritrosit populasyonuna rastlanma-
sina karsin, diger dokularindaysa iki
hticre hattina rastlandi. Bu bulgu, gelis-
menin erken dénemlerinde klonal ¢o-
galma sonucu hiicre hatlarinin meyda-
na geldigi ddstincesi ile uyumlu. Alter-
natif olarak, yasamin ilk evrelerinde se-
cilim avantaji bulunan bir klon secilime
ugrayabilir. Literattirde, ikinci olasilig
destekleyen calisma sonuclarina da
rastlanmakta. Ornegin, tetragametik
koyunlarda; iki eritrosit (kirmizi kan
hiicresi alyuvar) grubunu bir arada bu-
lunduran tetragametik dort koyundan
ikisinin, bu hticre gruplardan birini 5
yillik bir stirec icerisinde kaybettikleri
rapor edilmis. Tetragametik kimeriz-
min, tanisinda kullanilan molekiiler
teknikler ve laboratuvar stirecleri de ol-
dukca karmasik olabilmekte. Bundan
dolayi, tetragametik kimerizmin olgula-
rinin toplumda tanisi konulandan daha
yiksek oranda oldugu varsayilmakta.
Ornegin, kimerik bir bireyin kaninda
cok baskin olarak bir hiicre hatti1 bulu-
nuyorsa, aile caligmasina basvurulma-
dan kimerik durum tanimlanamaz. Do-
layistyla, bir cocugun anne ya da baba-
sini tayin ederken kimerizm durumun-
dan dolay1 hatalar meydana gelebiliyor.
Béyle durumlarda, bireylere ait cesitli
dokularin molekiler yontemler kulla-
nilmak suretiyle kimerizm yéntiinden
arastirilmalart gerekir. Kimerizm y6-
niinden tani konulmasi 6zellikle IVF
(tiip bebek) durumlarinda énemli . Ciin-
ki IVF durumunda, embriyolarin yakin
kontak halinde bulunmalar1 nedeniyle
kaynasma olasiligi arttigi icin tetraga-
metik kimerizm siklig1 da artmaktadir.

IVF (Ttp Bebek)
Sonrasi Hermafrodit
Kimera Olgusu

Bu olgu; 31 yasinda dogustan kisir
bir annedir. Hormonal ve laparaskopik
arastirmalar, annenin normal bir pelvi-
se sahip ve yumurtlamanin (ovulasyon)
normal olarak gerceklestigini gdster-
mekteydi. Kadinin esi 41 yasinda ve
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iki ayri yumurta ve farkli iki
DNA’dan olusan tek fetiis (Kimera)

baska bir kadindan bir cocugu vardi.
Fakat sperm sayisi oldukca dustkti.
Anneden, 18 yumurta (oosit) elde edildi
ve bunlarin 15’i her biri ayr1 kapta ol-
mak suretiyle anonim spermler ile dél-
lendirildi. Iki giin sonra (dért hticrelik
basamakta) bu embriyolardan 3 tanesi
kadina transfer edildi. Bundan 36 giin
sonra yapilan ultrasonografik gézlem-
de tek bir fetlis ve keseye rastlandi.
Bundan sonraki stirecte, 3.46 kg’lik bir
bebek normal zamaninda diinyaya gel-
di. Bebek normal bir sag, inmemis bir

Insanda Tetragametik
Kimerizm Ornekleri

Cocuklarinin Annesi Olamayan Kadin

Kendi vakalarimizdan biri;

“Bu Cocuk Benim Cocugum Degil”

iki biikliim, giinlerce aglamaktan gozleri sismis

ve kizarmig halde kocasinin ve kayinvalidesinin yar-
dimi ile muayene odasina zorlanarak, adeta siiriine-
rek girdi ve kendisine ayrilan koltuga giicliikle otu-
rabildi. Hickirarak aglyor ve hickiriklari arasinda
giinlerce aglamis olmanin yorgunlugu ile inleyerek,
“bu ¢ocuk benim ¢ocugum degil” diyordu. Kendi
diinyasinda, cevresine karsi ilgisiz ve belirgin bir
alakasizlik icinde oldugundan kendisi ve sikayetleri
konusundaki ilk bilgiler kocasindan alindi. Cocugu-
nu 6 ay dnce bir hastanede dogurmustu. Yavrusunu,
dogar dogmaz kucagina almak ve onu doya doya
koklamak amaci ile spinal anestezi ile dogum yap-
may se¢misti. Kocasi dogumhane katina alinmamig
ve yalmzca annesinin kendisine refakat etmesine
izin verilmisti. Dogum saati yaklasinca dogum oda-
sina alinmis, nedendir bilinmez bir baska dogum
one alinmis. Kendisi ameliyathaneden ¢ikarilmamis
ve dogum yapan diger kadinin dogumunu, biitiin
safhalari ile seyretmek zorunda birakilmisti. Bu do-
gumdan aklinda sadece “cok ama cok kan” kalmis-
t1. Sira kendisine geldiginde; dogumun ilerleyen saf-
halarinda kendisinin de hissettigini; “sanki kalbim
kus olmus, yerinden ucup gidecekti” diye tarif etti-
gi kalp atislarindaki hizlanmayi belirtmisti. Spinal
anestezi ile dogumdan vazgegilmis ve dogum genel
anestezi ile sonlandinimisti. Cocugunun dogdugu
ani hatirladigini ve kucagina almak istedigini, ancak
ebeler biraz sonra veririz demelerine karsilik bunun
gerceklesmedigini soyliiyordu. Ciinkii genel aneste-
zinin de etkisiyle derin bir uykuya dalmisti. Kocasi
bunlari anlatirken, hasta biraz kendine gelmis kis-
men de olsa rahatlamisti. “Ben spinal anestezi ile
dogumu; yavrumu dodar dogmaz kucagima almak
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sol testis ve normal erkek cinsiyet or-
ganlarina sahipti. Bebek, 6 aylik oldu-
gunda sol testis inguinal ringde belir-
gin olarak gézlenebiliyordu. On bes ay-
lik iken cerrahi operasyonda, normal
olmayan bir gonad ve vas deferens ice-
ren hernial bir kesenin var oldugu anla-
sildi. S6z konusu yapilar histolojik in-
celeme sonucunda, anormal gonadin,
uterusun boynuz kismina yapisik bulu-
nan ve fallopi tiipi ihtiva eden bir yu-
murtalik (over) oldugu anlasildi. Kan-
dan yapilan karyotip kromozom analizi
sonucunda, bebegin 46,XX ve 46,XY
seklinde kromozom kurulusuna sahip
hticreler tasidigi rapor edildi.

Bebek 20 aylik oldugunda, yapilan
tetkikler sonucunda, folikil uyarici ve
gebelige hazirlayict hormonlarin serum
diizeylerinin normalin alt siirlarinda
oldugu saptandi. Bazal serum testoste-
ron konsantrasyonu normal bulundu.

icin istemistim. Ama doktorlar bana hem korku do-
lu ve kanli dogumu seyrettirdiler hem de yavrumu
kucagima almama engel oldular” diye soyleniyordu.
Cocugunun simdi 6 aylik oldugunu, babasina ve kar-
desine cok benzedigini, ama bir tiirli isnamadigini
soyliiyordu. Cocugu ret etme hali dogumu takiben
3. giin baslamis ve 5. giinde ruh saghgi hastaliklari
uzmanina bagvurmaya karar vermislerdi. Psikiyatrik
degerlendirmeler sonucunda, anneye Major (Agir)
Depresyon (MD) tanisi konuldu. intihar fikrinin sid-
detli olmasi nedeni ile de agir MD’nu ve hayati teh-
likesi vardi. Tedaviye hemen ve siiratle baslandi.
Esi, annesi ve babasl ile konusulduktan ve onlarin-
da onayi alindiktan sonra 7 seans elektro sok teda-
visi uygulandi. Uygun antidepresan tedavi uygulan-
diktan 2 ay sonra depresyonu tamamen diizelmisti.
Ancak halen, ”bu benim ¢ocugum degil” demeyi
stirdiriiyordu.

Esi ve ailesi perisan olmuslardi. Kendisini ikna
edebilmek amaci ile dogum yaptigi hastane ile te-
mas kurmuglar, hastanin dogum yaptigi giin ve sa-
atlerde kendisinin tiim safhalarini seyrettigi dogu-
mun olmadigini 6grenmislerdi. ilk dogan cocuk he-
men ailesine teslim edilmisti. Yaklasik yarim saat
sonra dogurdugu kendi cocugu da dogumhane kapi-
sinda bekleyen annesine teslim edilmisti. Yani do-
gan bu iki cocugun karismis olma olasiligi hic yok-
tu. Hasta bu durumu garip bir sekilde de kabul edi-
yordu. Ancak biitiin bu ikna cabalarina ve kendisi-
nin kabul etmesine ragmen “bu cocuk benim ¢ocu-
Gum degil” demeye devam ediyordu. Aradan bir se-
ne gecmis olmasina ve depresyonunun basarili bir
sekilde tedavi edilmis olmasina ragmen hasta halen
“Bu ¢ocuk benim ¢ocugum degil” demeyi siirddirii-
yordu.

Bu fikirlerinin devam ediyor olmasi, mono
semptomatik hezeyanli bozukluk dlgiitlerine uydugu
icin, hastaya akil hastaligi tedavisinde kullanilan kla-
sik ve yeni nesil psikoz tedavi edici ilaglar sira ile ve-
rildi. Kullanilan ilaglar hastaligi tedavi etmek soyle
dursun, yan etkileri nedeni ile hastayl huzursuz edi-
yordu. Hastaya ne yapilirsa yapilsin tedavi edilemi-

Bunun yaninda bebege, 2000IU koryo-
nik gonadotropin kas ici ve tek enjeksi-
yonda verildikten 3 gtin sonra, bazal se-
rum testosteron konsantrasyonu her
desilitre icin 180ng’a kadar ytikseldi.
Hasta, 44 aylik oldugunda tekrar ultra-
sonografik incelemede, sag testis torba
(skrotum) icerisinde normal, mesane ve
pelvise ait yapilar da normal olarak
gozlendi. Cocuk 52 aylik oldugunda
ise, laparaskopi (kapali ameliyat) yonte-
miyle sag vas defferensin (ana meni ka-
nali) ve testis damarlarinin normal ol-
dugu ve disi genital yapilara rastlanma-
di. Daha sonra, cocuga deri biyopsisi
uygulandi. Cocugun, biliyiime ve gelis-
mesi normal olarak devam ediyordu ve
boyu normal agirligin %90’ma agirligi
da %75’ine ulagsmisti. Norolojik gelisim
ile ilgili herhangi bir soruna rastlanma-
d1 ve normal olarak okuluna devam et-
mekteydi.

yor ve. “Bu ¢ocuk benim ¢ocugum degil” sabit fikri
bir tiirlii degismiyordu. Bu bizler icin zor vakalardan
biriydi. Hasta yakinlari fayda goremeyeceklerini dii-
stinerek tiim tedaviyi terk etmislerdi. U¢ sene sonra
geldiklerinde ellerinde bir sonug vardi. Anne ve ba-
badan alinan kan ile ¢cocuktan alinan kan Adli Tip
Enstitiisi’nde karsilastirilmis ve sonucta cocugun %
99.9 oraninda kendi ¢ocuklari oldugu anlasilmisti.
Bu sonu¢ da anneyi tatmin etmemisti. Yine “Bu co-
cuk benim cocugum degil” demeyi siirdiiriyordu.
Artik, konulan tani son derece kesindi ve mono
semptomatik hezeyanl bozukluktu. Ellerindeki so-
nucun ¢ok giivenilir oldugu, bdyle bir Enstiti’niin
saygin ve giivenilir bir kurulus oldugu anlatildi. An-
ne son derece kararliydi ve ikna cabalari bosa git-
misti. Halen sabit sdyleminden vaz ge¢miyordu. An-
ne zaman zaman hastaliginin depresmesi nedeni ile
geliyor ve tedavisi yapiliyordu. Esi ve ailesi “Bu ¢o-
cuk benim cocugum degil” fikrine artik alistiklari
icin konuyu artik agmiyorlardi. Esinin tek korkusu,
cocugunun bu fikirden haberdar olmasi idi. Kendisi
biliyordu ki cocugu kendi kanindan ve canindand.
Aradan tam 14 sene gecmisti. Anne yeniden
depresyonda idi. Bu sefer liziintisiiniin kaynadi, ka-
bul etmedigi oglunun bobrek rahatsizligi idi. Cocu-
guna bobrek nakli yapilmasi gerekiyordu. Bunun
icin doku tiplendirilme testi yapildi. Test sonucunda,
baba “Doku tiplerimiz belirlendi. Oglumuz esimin
cocugu degilmis.” sdyleminde bulundu. Boyle sey
asla olamazdi. Adli Tip Enstitiistiniin raporuna gore,
%99.9 oraninda cocuk kendi cocuklari idi. Bu tuhaf
test sonuclar karsisinda, annenin tiroit bezinden ve
sac folikiillerinden DNA testi yapmaya karar verildi.
Bu testler sonucunda; “Bu ¢ocuk benim ¢ocugum
degil” diyen annenin viicudu, genetik olarak farkli
olan iki ayri tip hiicreden yani iki ayr kisinin karisi-
mindan olustugu ortaya cikti. Bu durumun, annenin
kendi annesinin rahminde iken, birbirleri ile karisa-
rak tek bir viicut olusturan cift yumurta ikizi kiz kar-
deglerin, yani iki ayri bireyin karisimi olan kimera
olduguna karar verildi.
Annenin kaninda ikizlerden birinden gelen hiic-



IVF yénteminde, birden fazla embri-
yonun olusturulup ve cok sayida embri-
yonun anne rahmine yerlestirilmesi uy-
gulanir hale gelmekle birlikte bu sayi-
nin iki embriyo seklinde olmasi gerekti-
gi bildiriliyor. Clinkd ¢ veya daha faz-
la sayidaki embriyo aktarimlarinda
{ictiz veya daha fazla sayida cogul gebe-
likler meydana geliyor. IVF yéntemi ile
gebe kalan kadinlarda ikiz gebelik ora-
n1 artiyor. ikiz gebeliklere bagl olarak
dogum oOncesi (perinatal) ve dogum
sonrasi (postnatal) bozukluklar meyda-
na geliyor. Ancak bu bozukluklar, sa-
dece IVF ikizlerinde degil normal ¢ogul
gebeliklerde de gozlenmekte. Ancak,
normal gebelik stireciyle olusan cogul
gebeliklerle kiyaslandiklarinda; IVF
yontemi ile olusan cogul gebeliklerde
bebekler arast dogum agirligr farkliligi
daha yiiksek oldugu bildiriliyor. IVF
yontemi ile olusturulan gebeliklerde

reler egemen durumda idi. Doku tiplemesi ve baba-
Ik testi yapilirken kandan yararlaniliyordu. Oysa,
yumurtaliklar da dahil olmak iizere annenin diger
dokularinda, ikizlerin her ikisinden gelen hiicreler
yan yana "kardes kardes” yasiyorlardi. Boylece co-
cuklarin, imkansiz gibi goriinen genetik farkliliklari-
nin da sebebi aydinlanmis oldu. Bu cocuk; annesinin
kaninda baskin durumda olan ancak viicut hiicrele-
rinde azinlkta kalan ikizinden tiireyen yumurta hiic-
resinden gelismisti. Annenin dogal yollardan hamile
kaldigi ve dogurdugu bu cocuk; annesinin de soyle-
digi gibi kendi 6z ¢ocugu degildi ancak teyzesi ola-
bilirdi. Anne hakli ¢tkmanin gururu ile hi¢ dogma-
mis kardesinin oglunu sevgi ile biiyiitiyor. Cocuk
kendisine teyze degil anne diyordu.

Bu sonuclar karsisinda hayretler icinde kalmis-
tik. Simdiye kadar “bu ¢ocuk benim cocugum degil”
diyen anneler “deli” olarak varsayilmaktaydi. An-
ne anti-psikotik ilaglarin her tiirliisiine maruz kal-
misti. Ancak anne, bu ¢ocugun kendisine ait olma-
digini nasil hissetmis ve anlayabilmisti? Annelerdeki
sonsuz sevgi (sefkat) duygusu ile genetik yakinlik
arasinda bir iliski mi var? Asla emin olmayacaksak
ve daha ogrenecegimiz cok seyler varsa; annenin
kok hiicreleri, bebegin beynine gecip orada hayati-
yetini siirdiirebildiklerine gore; bu durum bir bilgi-
sayarda ayni anda var olan iki isletim sistemi gibi
davranip, ornegin obsesif-kompulsif bozukluk veya
psikoz gibi hastaliklarin nedeni olabilir miydi? Bu-
nunla birlikte, anne de dogurdugu cocugunun kok
hiicrelerini beyin ve diger organlarinda uzun yillar
tasiyor ise annedeki sevgi duygusu buna bagl olabi-
lir mi? Binlerce soru...!. Ogrenecegimiz coooook sey
var ve asla emin olmamaliyiz. Ozellikle en emin ol-
dugumuzu zannettigimiz hallerde bile..!. Diger vaka-
miz ise, cevreden duyuldugunda olusacak yanls ve
olumsuz on yargilardan dolayr genetik analizlere
onay vermedi.

Cocugunu ret eden yabanci bir vaka: 52 ya-
sindaki bir ingiliz kadinda, yetmezlik nedeniyle bob-
rek nakline hazirlik olarak hasta ve yakin aile birey-
leri, doku uygunluk testinden gecirildiler. Test sonug¢-

cift yumurta (dizigotik) ikizi gebelik
meydana gelme olasilig 33 kat artiyor.
Bu artis ayn1 zamanda kimerizm gibi
ikiz gebelige bagl anormal ¢cocuk riski-
ni de arttiryor.

Dogal yollardan meydana gelen ki-
merizmin sikhig1 bilinmiyor. XX /XY kar-
yotipli kimerik bireyler ¢esitli fenotipler
gosterirler. Bu fenotipler arasinda; nor-
mal erkek fenotipi, tiretranin penis alti-
na acilmasi (hipospadias), belirsiz veya
her iki cinsiyete ait organlar (ambiguo-
us genitalia) veya hermafrodit erkek fe-
notipleri sayilabilir. Yine bu fenotipler
arasinda; dogurgan hermafrodit kadin
fenotipi ve normal dogurgan kadin fe-
notipi de sayilabilir. Bunlara ilave ola-
rak, XX/XY karyotipli kimerik bireyler-
de, seks organlarinin belirgin olmamasi
veya baska gonadal bozukluklara da
rastlaniyor. Pek cok kimerik birey, far-
kina varmadan yasamini tamamliyor.

larina gore; annenin li¢ cocugundan ikisinin biyolojik
annesi olmadidi ortaya ¢ikmisti. Bu iki ¢ocugun, ba-
baya ait HLA haplotipini (tek bir ebeveynden gelen
gen ya da gen seti) tasidigi bulundu. Buna karsin an-
neden gecmesi beklenen haplotiplerin yerine 6zgiin
bir haplotip koleksiyonu rapor edildi. Bunun sonu-
cunda, annenin detayli fiziki muayenesinde; deride
ve gozlerde anormal pigmentasyon bulgusuna rast-
lanmadi. Dogumunun normal gerceklestigi ve dogum
sirasinda veya sonrasinda kayda deger bir degisikli-
gin olmadigi saptandi. Hastanin yazili izni alindiktan
sonra, durumunu aydinlatmak icin daha ileri labora-
tuar tetkiklerinin yapilmasina karar verildi.

Bu amacla anneden, agiz ici epitel hiicreleri, sac
folikiilleri, deri ve tiroid gibi dokulardan DNA ornek-
leri alindi. Bununla birlikte, kan grup ve HLA tiplen-
dirme calismasi, kan ve deri fibroblast hiicre kiiltiir-
lerinden kromozom analizi, esey kromozomlarinin
tespiti, DNA tekrar dizi analizi ve karistinlmig lenfo-
sit kiiltdrd gibi tetkikler yapildi. Bu analizler sonu-
cunda, annenin fenotipik olarak normal ve XX/XX
kromozom kurulusuna sahip oldugu ortaya cikti. Bu
annede cok az bilinen tetragametik kimerizmin bu-
lundugu ve ayri ayri déllenmis iki zigotun kaynasmig
oldugu rapor edildi. Annenin kan dokusu tek bir
hiicre hattindan koken aldigi diistiniildii. Bu dokuya;
kan grubu ve HLA tiplendirme ve DNA polimorfizmi
analiz testleri uygulandi. Sonucta, kan dokusunda
kimerik bir duruma rastlanmadi. Daha dnce de, kan
dokulari tek hiicre hattindan olustugu halde tetraga-
metik kimerizm gdsteren baska iki olgunun varligi
da bilinmekteydi. Bu olgularin birinde, anne ve ¢o-
cugu arasindaki kan grubu farkliligi, annenin biyolo-
jik anne olamayacagini diisiindiirmiistii. Bu annede
de, cocukta rastlanan farkl haplotipin (babadan ve
anneden gelmeyen yeni haplotip) annenin ebeveyn-
lerinden ¢ocuguna gectigi saptandi.

Bu alyuvarlar benim degil, ikizimin... 2004
Atina Yaz Olimpiyat sampiyonu ABD'li bisikletci
Tyler Hamilton’nun, son yarisinda doping labora-
tuvari, bu kisinin homolog kan transfiizyon testinin
pozitif ¢ciktigini ve sporcunun kaninda normalin ¢ok

Literatiirde gecen bu bulgular, IVF’e
bagli kimerizm gelisiminin ciddiye alin-
masi gereken bir durum oldugunu orta-
ya koyuyor. XX/XY kimerizmine nadir
rastlanmasi, kimerizmin sadece IVF’e
bagli olarak gelistigi anlamina gelmez.
Cunki bu tip kimerizm sikligl, distini-
lenden daha yiiksektir.
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lizerinde alyuvar ve iki degisik kan grubuna sahip
oldugu ortaya cikinca yarislardan 2 yil siireyle men
edildi. Hamilton, sonuclara itiraz etti, ekstra alyu-
varlarin dogumda olen ikizinden gectigini ve kan
dopingi yapmadigini israr savundu. Her firsatta suc-
suz oldugunu soyleyen bisikletci farkh kan grubu-
nun bagkasina degil ikizine ait oldugunu ve bunun
doping sayilamayacagini belirterek kurula dava a¢-
ti. Biyokimya ve genetik uzmanlarindan olusan bir
ekip, flowsitometre teknigi ile homolog kan trans-
fiizyon testinde yanilgilara yol acabilecek en az
10 nedeni siralayan bilirkisi raporunu hazirladi. Di-
ger bir grupsa ayni teknikle yaptigi incelemede kan
dopingini kanitlayacak bulgulara rastlanmadigini
rapor etti. Ancak olimpiyat komitesi, ne bilirkisi ra-
poruna, ne de bu sonuca itibar etti. Hamilton'un
avukati, miivekkilinin "kimerizm" adli bir kan bo-
zukluguna sahip oldugunu ve ikiz kardesinin kani-
nin anne karninda birbirlerine karigtigini 6ne siir-
di. Jiriyi ikna edemeyen avukatin yardimina durus-
may! TV'den izleyen bir profesor yetisti. Massachu-
setts Teknoloji Enstitiisii'nde bir molekiiler biyoloji
profesorii, nadir de olsa bdyle bir bozuklugun oldu-
§u yoniinde taniklik etti. Hamilton bdylece cezadan
kurtuldu. Bunun iizerine Hamilton'un altin madal-
yasi elinden alinmadi. Sadece 2 yil yarislardan men
edildi.

Sporcu Tyler Hamilton






