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المقدمة

خلل معقد متعدد الأنظمة غالبا ما یصیب فیلي -تعتبر متلازمة برادر

.١٥الكروموسوم 

لاكلینیكیة نقص التوتر في حدیثي الولادة، تأخر النمو، و من أھم أعراضھ ا

ت، سمنة منذ الطفولة و مظھر قصر القامة، خلل في السلوكیا

.ممیزللمریض

و غالبا ما یتأخر تشخیص المتلازمة حتى مرحلة الطفولة المبكرة حیث أن 

تلازمة فقط و تغیر الشكل في عراض الاكلینیكیة لیست خاصة بالمالأ

.واضحغیریكونالغالب

فیلي، -بالرغم من نشر الخصائص الاكلینیكیة لتشخیص متلازمة برادرو 

من % ١٠٠ٳلا أن التشخیص الوراثي أصبح الأساس، حیث انھ یكشف 

.فیلي، حتى قبل ظھور الأعراض-الأشخاص ذوي متلازمة برادر

من % ٧٠معقد،حیث أن فیلي-عتبر الأساس الوراثي لمتلازمة برادری

بالكروموسوم فیلي -المنطقة الحرجة لمتلازمة برادرالحالات نتیجة حذف 

.نتیجة طفرة% ٢، و ١٥بالكروموسوم (UPD)نتیجة% ٢٨، ١٥

ختبار سریع، دقیق في ٳكتشاف ٳھذا ویعتبرالتھجین الموضعي الفلورسي

.فیلي-مرضى متلازمة برادر



:الھدف من الدراسة

 ھذا البحث یتضمن دراسة سلوك المرضى المصابین بمتلازمة

ة اسة وراثیة لھؤلاء المرضى بتقنیفیلي و أیضا در-برادر

مستدیمةالتھجین الموضعي الفلورسي و دراسة الكروموسومات

.الطول

:المرضى و الطرق

 مریض بمتلازمة برادر٢٠ھذه  الدراسة سوف تحتوي على-

فیلي و سوف یتم اختیارھم عشوائیا من عیادة الوراثة بطب عین 

.شمس

:جمیع المرضى سیخضعون للآتي

مع الایضاح الشامل لأحداث الحمل و التاریخ المرضي.١

الولادة و فترة ما بعد الولادة و أیضا استیضاح أحداث 

.وك الغذائي ووجود أي خلل بھفترة النمو و السل

كلینیكي الشامل مع ایضاح قیاس الطول و الفحص الا.٢

.محیط الرأس و الوزن ثم فحص شامل لكل أجھزة الجسم

دراسة شجرة العائلة مع ایضاح ان كان ھناك زواج .٣

.أقارب أو وجود حالات مشابھة بالعائلة

.التصویر الفوتوغرافي للحالات.٤

طفال المصابین باستخدام دراسة سلوكیة و نفسیة للأ.٥

PCL.



DSM IV TRاثبات وجود الخلل النفسي باستخدام .٦

2000.

.دراسة الكروموسومات مستدیمة الطول.٧

.التھجین الموضعي الفلورسي.٨

سیتم ٳجراء الفحوصات الأخرى حسب حالة المریض.٩

،أشعة عادیة على القلب و الصدر،سكر بالدملمثل قیاس ا

قیاس السمع و ،طن و الحوضأشعة تلیفزیونیة على الب

.أشعة مقطعیة على المخ
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Introduction
Prader-Willi syndrome (PWS) is a complex, multisystem

disorder that usually involves chromosome 15 (Wigren and

Hansen, 2003).

Its major clinical features include neonatal hypotonia,

developmental delay, short stature, behavioral

abnormalities, childhood-onset obesity and characteristic

appearance (Meral et al., 2001).

Diagnosis often is delayed until early childhood because

the clinical findings are relatively nonspecific, particularly

in infancy, and the dysmorphism often subtle (Varela et al.,

2005).

Although there are published consensus clinical criteria for

the diagnosis of PWS, genetic testing has become the

standard because it detects nearly 100% of persons with

PWS, is highly specific, and can diagnose PWS earlier than

would be possible based on clinical criteria (Meral et al.,

2001).

The genetic basis of PWS is complex. It’s caused by

absence of expression of the paternally active genes in the

PWS critical region on 15q11-q13. In approximately 70%



of cases this is the result of deletion of this region from the

paternal chromosome 15. In approximately 28%, it’s

attributable to maternal uniparental disomy (UPD) of

chromosome 15, and in < 2%, it’s the result of a mutation

or deletion in the imprinting centre or other imprinting

defect (Meral et al., 2001).

Fluorescence in situ hybridization (FISH) is the application

of fluorescently labeled DNA molecules to metaphase

chromosomes and interphase nuclei for the detection of

chromosome abnormalities and alterations. It’s a rapid,

reliable and direct approach for identifying patients with

microdeletions and microduplications. FISH analysis in

PWS is performed on metaphase chromosomes and 70% of

PWS patients will demonstrate a deletion of 15q11-q13

(Erdel et al., 2004).

Aim of the study

 The study is planned to investigate the behavioral

pattern of patients suffering from PWS and to

elucidate the cytogenetic pattern of those patients

using both High Resolution Karyotype (HRK) and

Fluorescence In Situ Hybridization (FISH).



Patients and methods

 This study will include 20 patients with clinically

diagnosed PWS defined by criteria by (Meral et al.,

2001). They will be chosen from the Genetics

Clinic, Faculty of Medicine, Ain Shams University.

 For enrolled patients the following will be done:

1) Full history taking laying stress on prenatal,

antenatal and postnatal events, developmental

history, profile of dietary intake and any behavioral

abnormality.

2) Thorough clinical examination laying stress on

anthropometric measurements [head circumference

and weight] and all body system examination.

3) Family pedigree construction illustrating

consanguinity and similar conditions among family

members.

4) Photo recording of patients.

5) Behavioral and psycho-social function assessment

of studied children using Pediatric Behavioral

Check List (PCL).

6) Confirmation of any suspected psychiatric disorders

using DSM IV TR (2000).



7) Cytogenetics (high resolution banding) and

molecular cytogenetics (FISH) studies.

8) Some investigations will be conducted when

indicated: Blood glucose, plain x-ray chest and

heart, pelviabdominal sonography, audiometry and

brain CT.
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