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OZET

Amag: Cinsiyetinden hosnutsuzluk dogumda belirlenen cinsiyet ile
cinsiyet kimliginin uyusmamast nedeniyle yasanilan sikinudir. Bu
klinik durumda giincel tedavi yaklagimi olan cinsiyet uyum siireciyle
ilgili uluslararast wbbi kilavuzlarda rutin genetik degerlendirme
onerilmemekeedir. Ulkemizde saglik giivencesi desteginin saglanabilmesi
icin genetik uzmani degerlendirmesi kapsaminda kromozom analizi
(karyotipleme) yapilabilmektedir. Ancak seckisiz olarak kromozom
analizi yapilmasinin degerlendirme siirecine katkist bilinmemekeedir.
Bu calismada cinsiyet uyum siirecine ydnelik degerlendirmede yapilan
kromozom analizi sonuglari ve izleme etkisinin geriye doniik incelenmesi
amaglanmuistir.

Yontem: Psikiyatri polikliniginde cinsiyet uyum siireci igin
degerlendirilen 281 kisinin kromozom analizi sonuglar1 geriye
déniik olarak gozden gegirilmistir. Genetik Bolimii degerlendirmesi
tamamlanmig 217 kisinin kromozom analizi sonuglari ve izlem kayitlar:
incelenmistir.

Bulgular: Iki yiiz on ii¢ (%98,2) kisinin kromozom analizinin dogumda
belirlenen cinsiyetle uyumlu oldugu, sadece dogdugunda belirlenen
cinsiyeti kadin olan 4 kisinin karyotiplerinde varyasyonlara rastlandigy,
bunlardan birine cinsiyet gelisim bozuklugu tanisi konuldugu
goriilmiistii. Diger olgularda analiz tani veya klinik miidahalede
degisiklige neden olmamugtir.

Sonug: Cinsiyet uyum siirecine yonelik degerlendirmede kromozom
analizi ile nadiren klinik tani ve yaklagima etkisi olabilecek bulgu
saptanmast onceki arastirmalarin sonuglart ile tutarlidir. Bu bulgular
cinsiyet uyum siireciyle ilgili degerlendirmede kromozom analizinin
rutin uygulanmamasi, yalnizca &ykii, fizik muayene ve gerekli
goriintiileme tetkiklerinde cinsiyet gelisim bozukluguna dair bulgular
saptandiginda yapilmast dnerisini desteklemektedir.

Anahtar Sézciikler: Cinsiyet uyum siireci, cinsiyetinden hosnutsuzluk,
karyotipleme

SUMMARY
Chromosome Analysis in the Assessment for Gender Affirmation
Process: A Retrospective Study

Objective: Gender dysphoria refers to the experienced discomfort
related to the incongruence between gender identity and the sex
assigned at birth. Current treatment approach for this clinical condition
is gender affirmation procedures. International guidelines about gender
affirmation do not recommend routine genetic evaluation. In Turkey,
provision of health insurance for medical expenses incurred by these
procedures requires genetic consultation which frequently involves
chromosome analysis (karyotyping). However, the contribution of
routine chromosome analysis to the assessment and management of
gender dysphoria is not established. This study aims to assess the results
of chromosome analysis and its effect on the management of gender

dysphoria.

Method: The completed chromosome analysis results and observational
records of 217 individuals among a total of 281 evaluated for gender
affirmation in the psychiatry polyclinic were investigated retrospectively.

Results: The chromosome analysis results of 213 (98.2 %) of the 217
individuals investigated were congruent with the sex assigned at birth.
Variations were found in the karyotypes of 4 individuals with female sex
assigned at birth, only 1 of whom had been diagnosed with a disorder of
sex development. In the other cases, however, chromosome analysis did
not affect the diagnosis or the clinical intervention.

Conclusion: Finding that routine chromosome analysis during the
assessment for gender affirmation process rarely affected the clinical
diagnosis and the treatment was consistent with the reports of previous
studies and supported the recommendation that chromosome analysis
should be carried out only in cases where history, physical examination
and the required imaging investigations suggested a disorder sex
development.
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GiRis
Cinsiyet kimligi kisinin kendini bir cinsiyet icinde algilay1-
s, benimseyisidir. Dogum sonrasinda, bedensel 6zelliklere
dayanarak kisilerin hangi cinsiyetten olduklar1 belirlenmek-
tedir. Bazi bireylerin cinsiyet kimlikleri dogumda belirlenen
cinsiyetle uyumlu olmamaktadir. Cinsiyetin bedensel, ruhsal
ve toplumsal yonleriyle sinirlart belirgin sekilde ¢izilmis ve
bedensel cinsiyet dzellikleriyle, ozellikle de tireme organlarty-
la, belirlenen kategoriler halinde var oldugunun savunulma-
s1, kigilerin erkek veya kadin ikiligi icinde tanimlanmasinin
beklenmesi ikili cinsiyet sistemi olarak adlandirilir (Drescher
2015). Bu diisiince biciminin egemen oldugu toplumlarda
bedensel 6zelliklerle belirlenenin disinda cinsiyet kimligi ve
ifadesi olumsuz kargilanmaktadir. Kisinin dogumda belirle-
nen cinsiyeti ile cinsiyet kimliginin 6rtiismemesinin yarattgt
sikinti cinsiyetinden hosnutsuzluk olarak adlandirilmaktadir

(Fisk 1974).

Ruhsal bozukluklarin siniflandirma sistemlerinde cinsiyetin-
den hosnutsuzluk ilk kez DSM I1T’te (1980) “Transseksiializm”
ve “Cocuklukta Cinsel Kimlik Bozuklugu” kategorilerin-
de tarif edilmistir (Drescher ve ark. 2012). DSM IV-TR ile
“Cinsel Kimlik Bozuklugu”, ICD-10 ile “Transseksiializm’
(F64.0) tanisi uzun siire bu durumu tanimlamak i¢in kulla-
nilmigsa da damgalanmaya katkida bulunuyor olmalari, ikili
cinsiyet goriisiiniin izlerini tagimalari nedeniyle elestirilmis-
lerdir (Drescher 2015). Elestiriler dikkate alinarak DSM 5’te
cinsiyet kimligiyle ilgili degiskenlik dikkate alinarak cinsiyet
kimliginin dogumda belirlenen cinsiyet ile ortiismemesinin
farkli derecelerini iceren “Cinsiyetinden Hosnutsuzluk” tan1
kategorisi tanimlanmistir (American Psychiatric Association
2013). Yakin zamanda yayimlanan ICD-11de ise “Cinsiyet
Uyumsuzlugu” (Gender Incongruence) tani kategorisi olus-
turulmus ve bu tani ruhsal bozukluklar grubundan ¢ikaril-
mis, cinsel saglik ile ilgili durumlar arasina alinmistur (World
Health Organization 2018).

Cinsiyetinden hosnutsuzluk ile ilgili belirtiler erken ¢ocuk-
luk doéneminden itibaren benimsenen cinsiyet kimligine
uygun giyinmek, gdriinmek ve davranmak istegi ile ortaya
ctkabilmekeedir (Ristori ve Steensma 2016). Ergenlik done-
minde yasanan fiziksel, sosyal ve duygusal degisimler sirasin-
da bu bireyler siklikla hem dogumda belirlenen cinsiyete ait
tireme organlarindan hem de sakallarin ¢ikmasi, killanma,
meme gelisimi gibi ikincil cinsiyet ozelliklerinin gelisiminden
huzursuz olabilmekte ve bunlardan kurtulma veya degisim ar-
zusu duyabilmekteditler (Leibowitz ve de Vries 2016). Bu do-
nemlerde eslik eden ruhsal sorunlar da arus gostermekeedir.
Eriskin donemde ise bireysel gelisim o6zellikleri, ¢evrenin
tepkisi ve imkanlart dogrultusunda bazi bireyler cinsiyet kim-
liklerini kismen de olsa giyim ve davranglar: ile disa vura-
bilmektedir (Byne ve ark. 2018). Siklikla ailede, okulda ve
is yasaminda bu nedenle catismalar yasanabilmektedir (Bagar

2

ve ark. 2016). Bazen cinsiyet kimliginin ifade edilmesi uzun
sirelerle ertelenmektedir. Bazi bireylerin de geleneksel cinsi-
yet rollerinden siyrilip, cinsiyetlerine uygun cinsiyet ifadesini
farkli derecelerde sergileyerek yasamlarini siirdiirmeye calis-
uklar gorilmekeedir (Devor 2004, Basar ve Yiiksel 2014).

Cinsiyetinden hosnutsuzluk icin giincel wubbi yaklagim
ayrinali ruhsal, bedensel ve sosyal degerlendirmeyi iceren ¢ok
disiplinli bir siirecle, bedensel cinsiyet 6zelliklerinin kademeli
olarak bireyin cinsiyet kimligine uygun hale getirilmesidir
(Coleman ve ark. 2012). Bu uyum siirecinde uzun siireli
hormon tedavileri ve cerrahi tedaviler bireyin talebi, tibbi
kosullar, yasal siireg, bireysel ve cevresel imkin ve sinirlilik-
lar degerlendirilerek, bireye en uygun sekilde uzun vadeli bir
gecis plani iginde yapilmakta ve ruh sagligi uzmani siirecin
her basamaginda 6nemli rol oynamaktadir (Basar ve Yiiksel
2014). Cinsiyet uyum siirecinde saglik calisanlarinin uygu-
lamalari uluslararasi kilavuzlarla diizenlenmektedir. En yay-
gin kullanilan kilavuz, bircok farklr disiplinden uzmanin bir
araya geldigi Diinya Transgender Sagligi Icin Profesyoneller
Birligi'nin (WPATH, World Professional Association for
Transgender Health) araliklarla giincelleyerek yayinladi-
g1 ‘Bakim Standartlari’dir (Coleman ve ark. 2012). Bakim
Standartlari cinsiyetinden hognutsuzlugun belirli nitelikleri
tasiyan ruh sagligi calisani ya da bir ekip icinde calisiyorsa
ruhsal hastaliklarla da ilgili egitimi olan bagka bir saglik cali-
sani tarafindan ayrinult bir sekilde degerlendirilmesini éner-
mektedir. Cinsiyetinden hosnutsuzluk klinik bir tani olup
yapilan degerlendirmede 6nerilen bir laboratuvar tetkiki veya
genetik analiz bulunmamakeadir (Coleman ve ark. 2012).
Degerlendirme agamast taniya yonelik goriismelerin disinda
kisinin cinsiyet kimligini kesfetmesini, cinsiyetinden hosnut-
suzlugun ve damgalamanin olumsuz ruhsal etkilerini azalt-
mayi, igsellestirilmis transfobiyi fark etmeyi, sosyal destegi
arttrmayi, beden imgesini ve kisinin dayanikliliging gelistir-
meyi hedefleyen psikolojik uygulamalar: icermekeedir. Bu de-
gerlendirme ve gegis planina dayanarak bedensel goriiniimii-
nit degistirecek hormon tedavileri, birincil ve ikincil cinsiyet
ozelliklerinin degisimine yonelik cerrahiler (meme, i¢ ve dis
tireme organlari, yiiz 6zellikleri ve beden hatlarina yonelik)
uygulanmaktadir (Coleman ve ark. 2012). Gegis siirecine en-
dokrinolojik yaklagim ile ilgili en giincel kilavuz Amerikan
Endokrin Cemiyeti tarafindan hazirlanmisur (Hembree ve
ark. 2017). Bu kilavuzda da degerlendirmede belirli bir labo-
ratuvar degerlendirmesine isaret edilmemektedir.

DSM IV-TR’ye gore “Cinsel Kimlik Bozuklugu”, ICD-10’a
gore ‘Transsekstializm’ (F64.0) tanist konulmasi icin cin-
siyet uyumsuzlugunun genetik ya da cinsiyet kromozom-
lartyla ilgili anormallige veya baska bir cinsiyet gelisimi bo-
zukluguna bagli olmamas: gerekli gorilmektedir (Amerikan
Psikiyatri Birligi 2000, Diinya Saglik Orgiitii 1992). DSM
5 ise ‘Cinsiyetinden Hognutsuzluk’ tan: kategorisinde eslik
eden cinsiyet gelisim bozukluklarini tanty1 diglayict olmaktan



Tablo 1. Cinsiyet Gelisim Bozukluklar1 Siniflandirmast

Cinsiyet Kromozomu Bozukluklar:

46,XY Cinsiyet Gelisimi Bozukluklar:

46,XX Cinsiyet Gelisimi Bozukluklar:

47, XXY

Testikiiler Gelisim Bozukluklar:

Ovaryen Gelisim Bozukluklart

(Klinefelter Sendromu ve varyantlarr) (Gonadal disgenezi) (Gonadal disgenezi)

45X Androjen Sentezi veya Etkinligindeki Bozukluklar Androjen Fazlalig

(Turner Sendromu ve varyantlar) (Or: Androjene Duyarsizlik Sendromu) Or: (Konjenital Adrenal Hiperplazi)

45,X/46,XY Digerleri Digerleri

(Mikst gonadal disgenezi) (Sendromik asosiasyonlar, anatomik veya endokrin (Sendromik asosiasyonlar, anatomik veya endokrin
anomaliler) anomaliler)

46,XX/46,XY (Kimerizm)

(Avrupa Pediatrik Endokrinoloji Dernegi ve Lawson Wilkins Pediatrik Endokrin Dernegi’nin katilimiyla 2005’te yapilan Chicago konsensiisiinde énerilen siniflandirma olup tablo

Hughes 2008'den uyarlanmistir.)

cikartmis ve mevcutsa belirtilmesini dnermistir (American
Psychiatric Association 2013).

Cinsiyet gelisim bozukluklari dogustan gelen kromozomal,
gonadal veya anatomik olarak cinsiyetle ilgili bedensel 6zellik-
lerin atipik oldugu durumlari kapsamaktadir (Hughes 2008).
Cinsiyet gelisim bozukluklari igin 6énerilen siniflandirma
Tablo 1'de gosterilmistir. Kromozom analizi ile tan1 konula-
bilecek cinsiyet gelisim bozukluklarinin toplum i¢inde yay-
ginlig1 konusunda kisitls veri olmakla birlikee sikliklari 46,XY
cinsiyet gelisim bozukluklart icin 1:20.000, 46,XX cinsiyet
gelisim bozukluklar: icin 1:14.000-15.000, testikiiler ve kar-
ma gonadal disgeneziler icin 1:10.000, Turner Sendromu
icin yaklagik 1:2500, Klinefelter Sendromu i¢in 1:5000 ile
1:10.000 canli dogum araliginda bildirilmektedir (Lee ve
ark. 2016). Tim cinsiyet gelisim bozukluklar: dahil edildi-
ginde yayginligin %1,7’ye ulasabilecegi tahmin edilmektedir
(Fausto-Sterling 2000).

Cinsiyet gelisim bozukluklarinin 6nemli bir kism1 dig Gireme
organlarinin gelisiminin iki cinsiyet icin beklenenden farkli
olmast nedeniyle dogumdan hemen sonra veya gebelik dé-
neminde yapilan ultrasonografi neticesinde dogum oncesi
dénemde taninabilmektedir. Diger bir bolimi ise siklikla
ergenlik déneminde ikincil cinsiyet ozellikleri gelisiminin
beklenen seyrini siirdiirmemesi neticesinde saptanmaktadir.
Bu taninin siklikla erigkin déneme gelene kadar konulabildigi
bilinmektedir (Lee ve ark. 2016).

Erken doénemde tanisi konan cinsiyet gelisim bozukluklar:
izlendiginde, cinsiyet kimligi gelisimi acisindan farkliliklar
gosterebildikleri saptanmaktadir. Ornegin, 46,XX cinsiyet
gelisim bozukluklarinda %95 kadin cinsiyet kimligi gelis-
mesi, androjene duyarsizlik sendromu ve 46,XY luteinize
edici hormon (LH) eksikliginde de kadin cinsiyet kimligi
gelismesi beklenmektedir (Lee ve ark. 2016). So-rediktaz
eksikliginde %60 erkek, %40 kadin cinsiyet kimligi gelisti-
gi, 17B-hidroksisteroiddehidrogenaz 3 (178-HSD3) eksik-
liklerinin yarisindan fazlasinda ise erkek cinsiyet kimligi ge-
listigi goriilmekeedir (Lee ve ark. 2016). Bu grupta cinsiyet
kimligi gelisiminde farkliliklar olmast nedeniyle cocukluk
caginda saptanan cinsiyet gelisim bozukluklarinda erken

doénemde yapilan cerrahiler ve belli bir cinsiyete déniik
yetistirme bicimleri sonrasinda da cinsiyetinden hognutsuzluk
yasanabildigi bildirilmistir (Meyer-Bahlburg ve ark. 2004).
Cinsiyet gelisim bozukluklar: tanisi konulan kisilerde cinsiye-
tinden hognutsuzlugun %5 oraninda eslik ettigi bildirilmistir
(Kreukels ve ark. 2018). Cocukluk ve ergenlik déneminde
belirgin anatomik degisikliklere yol agmalari nedeniyle tan:
konulmasi beklenen konjenital adrenal hiperplazilerde virili-
zasyonun belirgin oldugu durumlarda cinsiyet kimligi sorun-
lart cok nadir goriiliirken, 5o-rediiktaz ve 173-HSD3 enzim
eksikliklerinde ise %63’e varan oranlarda cinsiyetinden hos-
nutsuzluk gelisebilmektedir (Furtado ve ark. 2012). Karma
gonadal disgenezide cinsiyet kimligi ile iliskili sonuglar has-
taligin cok nadir goériilmesi nedeniyle tam olarak tahmin
edilememektedir.

Erken donemde tanisi konulabilenlerin aksine, eriskin déne-
me kadar tansi konulamayabilen durumlarda cinsiyetinden
hosnutsuzluk sik goériilmemektedir. Androjene duyarsizlik
sendromunda ve Turner sendromu, Klinefelter sendromu
gibi cinsiyet kromozomu anomalilerinde cinsiyetinden hog-
nutsuzluk olgu diizeyinde bildirilmistir (James ve ark. 1972,
T’Sjoen ve ark. 2011). Bildirilen olgular incelendiginde; co-
cukluk ve ergenlik ¢caginda tani konulamayanlarin dykd, fizik
muayene ve hormon diizeylerinde belirgin belirtecler oldugu
goriilmektedir. Ornegin; dogumda belirlenen cinsiyeti erkek
olan Klinefelter sendromunda ¢ocukluk ¢aginda kriptorsi-
dizm veya mikro penis goriilebilecegi gibi, anatomik olarak
fark edilen bir farklilik olmayabilir. Bu olgular: tanimak i¢in
erigkin dénemde alinan oykii ve fizik muayene ile erken ¢o-
cukluk déneminden itibaren néral/motor gelisim bozukluk-
larinin varligy, sakallarin ¢ikmast ve killanma gibi ikincil cinsi-
yet ozelliklerinin gelisiminin az ve ge¢ olmasi, hatta bazen hi¢
sakal olmamasi, jinekomasti, atrofik testisler, laboratuvar tet-
kiklerinde ise hipergonadotropik hipogonadizm saptanmast
ipuglarini olusturabilir (Groth ve ark. 2013). Dogumda belir-
lenen cinsiyeti kadin olan Turner sendromunda ise ergenligin
gecikmesi, birincil veya ikincil amenore, kisa boy, yele boyun
gibi fiziksel 6zellikler, kardiyovaskiiler sistemle ilgili olanlar
basta olmak iizere baska hastaliklarin eslik etmesi, laboratuvar
tetkiklerinde hipergonadotropik hipogonadizm saptanmasi
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ile yasamin daha erken déneminde siiphelenilebilir (Saenger
ve ark. 2001).

Cinsiyet gelisim bozukluklarinin tanis i¢in kromozom anali-
zi gerekmektedir (Hughes 2008). Cinsiyet kimligi ise kisinin
cinsiyetiyle ilgili 6znel deneyimidir ve kisinin beyant cinsiye-
tinden hognutsuzluk tanist icin yeterli olmaktadir. Bu nokta-
da, cinsiyet kimligi ile ilgili sorunlarda anahtar rolii oynayan
ruh sagligi uzmaninin aldigs 6ykii ayirict tani agisindan da ¢ok
biiyiik 6nem teskil etmektedir. Ozellikle ocukluk ve ergenlik
déneminde saptanamamus cinsiyet gelisim bozuklugu olan ki-
siler erigkin donemde cinsiyet kimligi ile ilgili sorunlarla ruh
sagligi uzmanina bagvurabilmektedir (James ve ark. 1972,
Buhrich ve ark. 1978). Ruh saglig1 uzmani tarafindan kisinin
cinsiyet kimliginin yant sira cinsel gelisim ve cinsel islev y-
kiisii de alinmalidir. Cinsiyet gelisiminin beklenenden farkls
oldugu saptanan siipheli olgularda, endokrinoloji uzmani ile
is birligi yapilarak gerekli goriilen laboratuvar ve goriintiileme
tetkikleri, gerektiginde kromozom analizi cinsiyet gelisim bo-
zukluklarinin ayirt edilmesini saglayabilecektir.

Fransa ve Almanya gibi iilkelerde cinsiyetinden hognutsuz-
lugu olan bireylerin degerlendirilmesinde fizik muayene,
endokrinolojik tetkikler ve gériintiileme yéntemlerinin yani
sira kromozom analizi yapildig1 bilinmektedir (Inoubli ve
ark. 2014, Weyers ve ark. 2009). Bu iilkelerde kromozom
analizinin cinsiyet gelisim bozukluklarinin diglanmasi ama-
ciyla siklikla segkisiz olarak yapildigi ancak bu yaklagimin
siirece ne derece katkist oldugunun bilinmedigi bildirilmigtir
(Auer ve ark. 2013). Ulkemizde de cinsiyet uyum siireciyle
ilgili degerlendirme kapsaminda genetik degerlendirme ve
kromozom analizi yapilmaktadir. Uyum siireci kapsaminda
gerceklestirilen bircok cerrahi islem saglik sigortasi tarafin-
dan kargilanabilmekeedir. Saglik sigortas: genetik uzmaninin
goristiniin ilgili saglik kurulu kararina eklenmesini gerekeir-
mekte ve genetik degerlendirme sirasinda kromozom analizi
rutin olarak uygulanmakrtadir. Ote yandan tiim basvurulara
kromozom analizi yapilmasinin siirece faydast ve maliyet et-
kinligi bilinmemektedir.

Bu caligmada cinsiyet uyum siireciyle ilgili degerlendirme
kapsaminda yapilan kromozom analizi sonuglari ve siirece
etkisinin incelenmesi amaglanmistr. Bu ama¢ dogrultusun-
da cinsiyet uyum siirecindeki erigkinlerde rutin olarak yapi-
lan kromozom analizi sonuglari geriye doniik taranmis, bu
sonuglarin klinik degerlendirmeye ve izlem siirecine etkileri
arastirilmigtir.,

YONTEM

Hacettepe Universitesi Hastaneleri Psikiyatri Poliklinigine
cinsiyet gecis siireci icin Ocak 2008- Agustos 2017 tarihle-
ri arasinda bagvuran 281 kisinin hastane bilgi sistemindeki
kayitlar1 geriye doéniik olarak incelenmistir. Cinsiyet gecis
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stirecine bagvuran kisilerin Genetik Béliimii tarafindan yapi-
lan degerlendirmesi sonucunda alinan periferik kan 6rnegin-
de, otozomal ve cinsiyet kromozomlarindaki sayisal ve yapisal
anomalileri saptamak tizere 400 bant ¢oziintrligiinde GTG
boyama yontemiyle kromozom analizi yapilmistir. Incelenen
281kisiden 64’tintin Genetik Boliimii degerlendirmesini ta-
mamlamadigi saptanmis, dogdugunda belirlenen cinsiyeti
kadin olan 154 ve erkek olan 63 kisi olmak tizere toplam 217
kisinin kromozom analizi sonuglarina ulasilmistir.

Kromozom analizi raporunda dogumda belirlenen cinsiyet-
le uyumsuz sonug bildirilen ya da ek kromozom &6zellikleri
saptanmis olgularin dosya ve kayitlar1 degerlendirilmistir. Bu
olgularda kromozom analizi sonucunun klinik tani ve uyum
stirecine etkileri, kromozom analizi yapilmadan alinan &ykii,
yapilan fizik muayene, laboratuvar ve gerekli goriintiileme
tetkikleri sonucunda cinsiyet gelisim bozuklugu tanist konu-
lup konulamayacag: incelenmistir.

BULGULAR

Genetik degerlendirmesi tamamlanan grubun (n = 217) or-
tanca yast 24 (min-maks:17-53), tamamlanmayan grubun (n
= 64) ortanca yast 23 (min-maks:17-46)’iir. Iki grup arasin-
da yas acisindan anlamli fark yokeur (U:6040,5; p=0,113).
Cinsiyet dagilimlar1 agisindan da iki grup arasinda istatis-
tiksel acidan anlamli fark olmadigt saptanmusur (%2=0,010;
p=0,919).

Dogdugunda belirlenen cinsiyet kadin olanlarin %97,4’t (n
= 150) 46,XX ve erkek olanlarin %100’ (n=63) 46,XY ol-
mak iizere toplamda 213 (%98,2) kisinin kromozom analizi
dogumda belirlenen cinsiyetiyle uyumlu olarak sonuglanmig-
ur. Sadece dogdugunda belitlenen cinsiyeti kadin olan 4 kisi-
nin karyotiplerinde varyasyonlara rastlanmistir (Tablo 2). Tki
kiside ilave kromozom segmentlerinin bulundugu, bir kiside
karyotipin dogumda belirlenen cinsiyeti ile uyumsuz (46,XY)
oldugu ve ileri tetkikle SRY gen delesyonunun saptanmadig,
bir kiside otozomal translokasyon saptandig: goriilmiistiir.

Bu olgularin kayitlar1 incelenmistir. Ug olguda saptanan 6zel-
liklerin cinsiyet uyum siirecine bir etkisi olmamis, kromozom
analizi bulgusunun herhangi bir klinik girisim gerektirecek
onemi olmadig1 sonucuna varilmistir. Sonug olarak, cinsiyet
gecis siireci icin bagvuran 217 kisiden sadece birinde (%0,5)
dogumda belirlenen bedensel cinsiyetinden farkli cinsiyet
kromozom yapist saptanmis ve cinsiyet gelisim bozuklugu
tanist konulmustur. Bu kisinin degerlendirmesinde ek klinik
ve laboratuvar bulgular: oldugu goériilmistiir (Tablo 2). Bu
olgunun cinsiyetinden hosnutsuzluk nedeniyle 21 yaginda
psikiyatri poliklinigine bagvurdugu 6grenilmistir. Cinsiyet
gelisim oykiisiinden daha 6nce hi¢ adet gormedigi ogrenil-
mistir. Endokrinoloji béliimii tarafindan yapilan degerlen-
dirmesinde testosteron diizeyinin kadinlar icin belirlenmis



Tablo 2. Kromozom Analizinde Pozitif Bulgular Saptanan Olgular

Dogdugunda Yag1 Karyotip Ek Genetik Tetkik Ek Klinik Ozellikler
Belirlenen Cinsiyet
Kadin 22 47,XX, +mar FISH: Marker kromozomun Yok
X kromozomuna ait oldugu
saptanmigtir.
Kadin 32 47 XX,+ idic(15)(q12) Ilave FISH: Ilave izodisentrik kromozom Yok
izodisentrik 15. kromozom Prader Willi/AS bolgesini
icermemekeedir.
Kadin 31 46,XX, t(3;5;6)(q11;q11.1;p11.1) Yok Yok
Kadin* 21 46,XY PCR: SRY (+) Primer amenore, artmis serbest

testosteron diizeyi, ultrasonografide
uterus ve over yok, mons pubis
diizeyinde bilateral testis parankimi ile
uyumlu doku mevcut.

*Cinsiyet Gelisim Bozuklugu (Androjene Duyarsizlik Sendromu).
FISH: Floresan in situ hibridizasyon, PCR: Polimeraz zincir reaksiyonu

araliga gore yliksek oldugu saptanmisur. Ardindan yapilan
ultrasonografide uterus ve overler izlenmemis, mons pubis
diizeyinde bilateral testis parankimi ile uyumlu doku oldugu
gorilmistir. Bu olgu kromozom analizi 6ncesinde androje-
ne duyarsizlik sendromu 6n tanist ile izlenmis ve kesin tani
icin genetik degerlendirme yapilmistir. Kromozom analizinde
karyotip 46,XY olarak belirlenmis, PCR yapilarak SRY geni-
nin de bulundugu saptanmus ve tamsi androjene duyarsizlik
sendromu olarak kesinlestirilmistir. Bu olgu disinda ¢aligmaya
dahil edilen bagka higbir olguda kromozom analizinin siirece
etkisi olmamugtir.

TARTISMA

Aragturmanin kapsadigi tarih araliginda, cinsiyet uyum siireci
icin psikiyatri poliklinigine bagvuranlar arasinda cinsiyet ge-
lisim bozuklugu tanisi konulan tek olgu disinda kromozom
analizi tani veya klinik miidahalede degisiklige neden olma-
mustir. Cinsiyet gelisim bozuklugu olanlarda erigskin dénem-
de, basta ergenlikle ilgili degisiklikler olmak tizere gelisimsel
oyki, fizik muayene ve laboratuvar tetkikleri tani i¢in yol gos-
terici olabilmektedir. Dolayistyla, ileri genetik inceleme klinik
degerlendirme sonucunda se¢im yapilarak uygulandiginda,
bu ve benzeri olgularda tant konulmasinin miimkiin olacagt
diisiiniilmiistiir.

Yazin incelendiginde calismamiza benzer en genis érneklemli
calismanin Belgikada yapildigt goriilmekeedir (Inoubli ve
ark. 2011). Bu caligmada da kromozom analizinin siirece et-
kisinin kisitlt oldugu yontindeki gozlemler nedeniyle erigkin
dénemde cinsiyet gecisi bagvurulart geriye doniik degerlen-
dirilmis olup bizim ¢aligmamizin 6rnekleminden farkl ola-
rak orneklemin tigte ikisini dogdugunda belirlenen cinsiyet
erkek olanlar olusturmustur. Cinsiyetinden hosnutsuzlugu
olan 368 eriskin kaulimcinin %97,55’inde karyotiplemenin
normal oldugu, kromozom analizlerinde sadece 9 kiside tipik
olmayan bulgu saptandigi, bu olgularin 3’tinde Klinefelter

Sendromu oldugu ve 2 olguya psikiyatri bagvurusundan 6nce
Klinefelter Sendromu tamsinin konulmus oldugu, digerinde
ise kromozom analizi 6ncesi hipogonadizm nedeniyle cinsiyet
gelisim bozuklugu 6n tamsinin bulundugu goriilmektedir.
Diger 6 kisinin ise kromozom varyasyonlar: cinsiyet gelisimi
bozuklugu ile iliskili bulunmamigtir.

Benzer bir diger calismada dogdugunda belitlenen cinsiyeti
erkek olan 165 ve kadin olan 105 olmak iizere toplam 270 ki-
sinin kromozom analizi degerlendirmeye alinmis, %2,45 ora-
ninda kromozomal bulgu saptanmus, sadece biri Klinefelter
sendromu, digeri mozaik kromozom yapisinda Turner send-
romu olmak iizere iki kisiye cinsiyet kromozomu bozuklu-
gu tanist konulmustur (Auer ve ark. 2013). Bu ¢alismada da
kromozom analizinin cinsiyet gecis siireciyle ilgili degerlen-
dirmeye katkisinin sinirli oldugu, klinik ve hormonal deger-
lendirmenin kromozom analizi gereken hastalar konusunda
yol gosterici oldugu tarusilmistir. Yazinda daha kiigiik say1-
li orneklemlerle yapilan ¢aligmalarda da sonuglar benzerlik
gostermektedir. 147 kaulimecinin oldugu bir ¢alismada kro-
mozom analizi sonuglarinda hicbir kromozom bozukluguna
rastlanmadigi (Vujovic ve ark. 2009), bagka bir ¢alismada ise
52 kisinin kromozom analizinde sadece birine cinsiyet gelisim
bozuklugu tanist konuldugu bildirilmistir (Hengstschlager ve
ark. 2003). Calismamizin sonuglar: bu bulgularla uyumludur.

Yazinda erigkin dénemde cinsiyet gelisim bozukluklart ve
cinsiyetinden hosnutsuzlugun birlikeelikleri ile ilgili olgu
bildirimleri mevcuttur (T’Sjoen ve ark. 2011). Ancak tiim
bu olgularin éykiilerinde, fizik muayenelerinde, hormon
diizeylerinde veya ultrasonografide ek belirti ve bulgular
bulunmaktadir.

Cinsiyetinden hosnut olmayan kisilerde cinsiyet gelisim bo-
zukluklarinin tani degerlendirilmesi ve ayriminin saglanmast
amactyla kromozom analizi gerekli olabilmektedir (Hughes
2008). Cinsiyet uyum siireciyle ilgili ubbi uygulamalar iize-
rine uluslararasi kilavuzlarda ise bu degerlendirme siirecinde
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rutin genetik degerlendirme 6nerilmemektedir (Coleman ve
ark. 2012, Hembree ve ark. 2017). Cinsiyetinden hognutsuz
bireylerde yapilan calismalar ¢cogunlukla bu grupta kromo-
zom anomalisi saptanmadigini gostermektedir (Futterweit ve
ark. 1986). Diger yandan da cinsiyet gelisim bozukluklarinin
siklikla ergenlik ¢agi ve dncesinde saptanabilmesi, eriskinlik
doneminde cinsiyet uyum siireci bagvurularinda ruh sag-
lig1 uzmani tarafindan alinan ayrinuli 6ykii, gerek hormon
tedavisi gerek cerrahi tedavi 6ncesi yapilmasi gereken labo-
ratuvar ve gorintiileme tetkikleri sonucunda saptanabilecek
olmasi rutin genetik degerlendirmenin gerekli olmadigini
diisiindiirmektedir.

Tirkiyede cinsiyet uyum siireci kapsaminda gergeklestirilen
bir¢ok cerrahi islemin saglik sigortast sistemi tarafindan des-
teklenmesi icin genetik uzmani gériisiiniin ilgili saglik kurulu
kararina eklenmesi gerekmektedir. Bu gereklilige dayanarak
genetik degerlendirmede rutin kromozom analizi uygulan-
makeadir. Klinik 6ykii, muayene ve tetkik sonuglarindan ba-
gimsiz olarak rutin kromozom analizinin siirece etkisinin
stnurliliginin yani sira rutin uygulanmasinin bagka olumsuz
sonuglari da olmakeadir. Bu uygulama cinsiyet uyum siireci
icin bagvuranlarin gerekli olmayabilecek bir tubbi degerlen-
dirmeye maruz kalmalarina, bu degerlendirmeyle zaman ve
maddi kayiplar yasamalarinin yani sira, Tiirkiye'de sinirlt la-
boratuvar imkanlarinin gereksiz kullanimina, sigorta kapsa-
minda yapildiginda gereksiz kamu harcamasina yol agmak-
tadir. Son olarak, cinsiyetinden hognutsuzluguyla kromozom
analizi ile saptanabilecek genetik bir yonii olmamasina rag-
men bu tetkikin yapilmasi, bagvuranlarin bir kismini ve 6zel-
likle de cinsiyet uyum siireciyle ilgili islemleri kabullenmekte
zorluk yasayan ailelerini hatali beklentiler icine sokabilmek-
tedir. Ornegin; yapilan tetkikler sonucunda mevcut durumu
bagka bir hastaliga, genetik soruna baglama beklentisi olusa-
bilmektedir. Bu durumda tetkikler ile somut bir “hastalik”
veya “genetik bir sorun” saptanmadiginda cinsiyet uyum sii-
recinden vazgegilmesi gerektigi diisiincesine klinikte sik sik
rastlanilmakeadir.

Yarar-zarar dengesi goz 6niine alindiginda, klinik olarak fayda
saglamamasi ve tiim olast olumsuz sonuglari nedeniyle seckisiz
yapilan kromozom analizine neden olan diizenlemelerin goz-
den gegirilmesi gereklidir. Ote yandan mevcut diizenlemelere
dayanarak yapilan genetik degerlendirme kendi basina kro-
mozom analizi zorunlulugunu dayatmamaktadir. Bu nedenle,
kromozom analiziyle ilgili yeni diizenlemeler yapilmadan da
klinik degerlendirme sonucunda gerekli goriilmediginde kro-
mozom analizi yapilmaksizin genetik uzman gdriisti alinmast
yetetli ve maliyet etkin bir yaklagim olarak goriinmekeedir.

SONUC

Bu ¢alismanin bulgulari, daha 6nceki ¢aligmalara benzer se-
kilde cinsiyet uyum siireci i¢in bagvuran eriskinlerde yapilan
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kromozom analizi ile nadiren klinik tani ve yaklasima etkisi
olabilecek bulgu saptandigini gostermekeedir. Eriskin d6-
nemde cinsiyetinden hognutsuzluk nedeniyle yapilan cinsiyet
uyum siirecine yonelik degerlendirmede rutin kromozom
analizinin yapilmamasi, yalnizca dykii, fizik muayene ve ge-
rekli goriintiileme tetkiklerinde cinsiyet gelisim bozukluguna
isaret eden bulgular saptandiginda uygulanmasi daha uygun
bir yaklagim olarak goriinmekeedir.
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