Klinikal genetika

Dr. Fekete Gyorgy
Semmelweis Egyetem
II. sz. Gyermekgyogyaszati Klinika



Prezentacios tiinet:
Ajak- és szajpadhasadék (cheilo- gnatho-
palatoschisis)




A vizsgalat menete

csaladi anamnézis: mas rokonnak van
— e ajak/ szajpadhasadeka?

familiaris vagy sporadikus?
csaladfa elemzés
oroklésmenet




Izolalt rendellenesséeg?

alapos fizikalis vizsgalat
muszeres (képalkotd) vizsgalatok

oroklésmenet: polygénes,
mutifaktorialis modell szerint
ismeétlodo rendellenesseg




Egyeb, ujszilottkorban felismerheto
izolalt rendellenessegek
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[Joesophagus- és bélatresiak




Spina bifida




Izolalt rendellenessegek

[1pyelectasia (obstructiv
uropathia)

[ddiaphragma hernia
[domphalocele
[1cong. vitiumok




Diaphragma hernia

Chest Tauit
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Omphalocele

Abdominal viscera

hemiating into

base of umbilicus
(omphalocele)

FADAM




Van - e egyeb tarsulo tinet?

ertelmi fejlodés elmaradasa
mozgas fejlodés elmaradasa

szervi tinetek: a maj, a vesek, a sziv
mukodeési zavarai, fejlodési
rendellenessege;

endokrinologiai tinetek,

immunologiai eltéresek




Ha nem izolalt rendellenesseq...

[1lehet — e chromosoma
aberratio?




A chromosoma
rendellenessegek gyanujele

a koponya és arc alaki
rendellenességei (craniofacialis
dysmorphia)

az értelmi fejlodés elmaradasa
a mozgasfejlodés elmaradasa

tobb szervre kiterjed6 major
rendellenessegek

minor anomaliak




Patau -, Edwards syndroma
Klaus Patau 1908-1975, John Hilton Edwards 1928-2007

Patau syndroma (a 13-as chromosoma
trisomiaja)

Edwards syndroma
( @ 18-as chromosoma trisomiaja)




Patau syndroma

microphthalmia
holoprosencephalia
microcephalia

corpus callosum agenesia




Patau syndroma

psychomotoros elmaradas
postaxialis hexadactylia
szivhibak

a vesek cystas elvaltozasai




Edwards syndroma

micrognathia
kamtodactylia T

of the skull, is
prominent

dongalab o

short neck

sulyos fejlodési elmaradas ......

or short and
prominent
sternum;
and wide-
set nipples

dysplastic, or
malformed ears

flexed big toe;
prominent heels
jation, all rights reserve



Kamptodactylia (régzult flexios
tartas)

Semmelweis Egyetem,
II. Sz.
Gyermekgydgyaszati



Edwards syndroma

szivhibak (VSD) —
patkovese —
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Wolf- Hirschhorn syndroma
Ulrich Wolf 1933- , Kurt Hirschhorn 1926




Wolf = Hirschhorn syndroma
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dolichocephalia, magas homlok
psychomotoros elmaradas
hypertelorismus

a kéz I. ujjanak hypoplasiaja







DiGeorge syndroma
22q11.2 microdeletio




DiGeorge syndroma, velocardiofacialis

syndroma
Angelo Mari DiGeorge 1921-2009

[1 jellegzetes arc

[0 mellékpajzsmirigy hypoplasia
[ Ujszilottkori hypocalcaemia
1 hypothyreosis

1 thymus aplasia

O immunhianyos allapot




DiGeorge syndroma

[0 aortaiv es truncus fejlodeési
rendellenessegek

0 hallas zavar

[ servek

[0 psychomotoros elmaradas
[0 pszichiatriai betegsegek




Cornelia de Lange — Brachmann
syndroma

Cornelia Catharina de Lange 1871- 1950, holland gyermekorvos
Winfried R. Clemens Brachmann 1888- 1969, német orvos

Familiaris: 3-as chromosoma hosszu kar részleges trisomiaja
NIPBL (delangin), 5p13.1 deletio




A phenotypus feltlno jellegzetessegei

szajpad/ ajak hasadek

synophrys (6sszenott, vastag
szemoldok)

mely elllso és hatulsé hajvonal
vekony ajkak, ,ponty” szaj
hosszu philtrum

ptosis, myopia




Magzati alkohol syndroma

OO0O00O0000

ajak — szajpad hasadek

mely, besiippedt orrgydk
kis orr, elorenézo orrnyilasokkal

alacsony homlok, hirsutismus e regiéban

mélyen helyezett fllek
vekony felsdajak
elsimult philtrum
csokevényes mandibula

Small head

Epicanthal
folds

A

Underdeveloped jaw

Low nasal

Small eye
openings

Flat midface TShort nose
Thin upper
Smooth lip
philtrum :

FADAM.




Korai agyi karosodas

corticalis atrophia

cerebellum
hypoplasia

corpus callosum

agenesia

basalis ganglionok
karosodasa

Carebrum =—-__ Y Corlex

Largest partion of the brain, =1 = Dhuter layer of gray malier coverng

mcluding the cerebwal hemi- the giiface of the cerebnim and the
apheres [Caabral corbex and

carebellum
Earzal ganghal), ealvad n
vonlralling corscousness I Waocorien :
and WU TARY Processas | Cutermicat portion of the

cerabral corkex hal con-

Carpus Calksum—f———— 7‘;_— \ t5ins the mast sructurally
& burdle of fibers connect- complay beain lissue

ing the brain's hemispharas

=L Diancaphalon

=TT + Sopial area-ralated fo e
limioic sysbem. which is in-
wokeed in emotional aspacts
al survival behavioe

Hippacampus———"7__7

Partof the imbic system,
which is imvbed in emational
aspacts of survival behaviar;

also playe & ok in menmory # Thalamus—a comemunioa-

lion cenber (hal relays n-
forrnation io the cerefiral
coriex

= Hypothalsmus—importanl
N maintaining e body's

Cerebeallum mlernal enviranmenl, o
Irvclved in mainienancs ol posture, homeostssis, Frough the
balance, and coondination reoeipl of sersory and

chernical input

Basal Ganglia
A gioup of struchures lying deep
in ther brain involved inmovement
and sognilion

Normal child's brain

FAS-affected
chilel's brain




Kabitoszerek

[0 Amfetaminok (Ecstasy,
metamfetamin/ice/, speed)

F

Kis adagban nem okoznak
veleszlletett
rendellenesseget

Folyamatos,nagy adagban:
vitiumok, ajak- szajpad
hasadek

Egyéb teratogén hatasokkal
(alkohol,dohanyzas) egyditt
ervenyesul, nehéz kulon
értékelni



http://www.biomedcentral.com/1471-2350/5/15/figure/F1?highres=y

Kotoszoveti rendellenessegek

[1supravalvularis aorta stenosis
[da. pulmonalis stenosis

(O mitralis billentyl prolapsusa
OASD, VSD




Osérvek

(O béel diverticulosis
[1vaskos ajkak

O hangszalag lazasaga




Williams- Beuren syndroma

Elastin gén deletio: 7g11.2
J.C.P. Williams 1930-?, Alois Beuren 1919-1984

L2




Marfan syndroma

0 1:16000-25000, a fibrillin-1 gén mutacioi,
15g21.1




Egyéb szervrendszerek
rendellenességei

csontok, izuletek
izomrendszer
bor eés borfliggelékek




Ektodermalis dysplasia és hasadéek

kéEzc'Sdés egxﬂttese
: P  /Q =







Achondroplasia




Large head with
prominent forehead

Normal-sized torso
with short arms
and legs

Ie

e Lucina Foundation, all rights reserved.




Magas, szeles homlok

Sotos szindroma
NSD1 gén, 5935
(nuclear receptor
binding SET
domain protein 1)




Osteogenesis imperfecta




Dentinogenesis imperfecta




Egyetlen gen hibaja miatt
kialakulo korképek gyanujelei

[1altalaban tobb szervre kiterjedo
tunetegyuttes

[Jismetelt csaladi elofordulas

[Ja csaladban vérrokonok kozotti
hazassag

[1jellegzetes phenotypus




