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مقدمه
نشانگان ويليامز1 اولين بار در سال 1961، توسط پروفسور ويليامز و همكاران 
در 4 كودك مبتلا، با علائم و نشانه‌هاي عقب‌ماندگي ذهني، چهره خاص 
و تنگي فوق دريچه‌اي آئورت توصيف شد )1(. اين نشانگان غالباً به‌صورت 
ت‌كگير )اسپوراديك( بروز ميك‌ند، اما توارث والد به فرزند هم گزارش شده 
است )2(. اين بيماران چهره خاص )معروف به فيلي(، چشم‌هاي پف‌آلود، 
چين اپيك‌انتال، پل بيني فرورفته، پره بيني برآمده و لب‌هاي كلفت دارند. 
ناهنجاري‌هاي قلبي شامل تنگي فوق دريچه‌اي آئورت، تنگي شريان ريوي، 
نقص ديواره‌هاي بين دهليزي و بين بطني است. افزايش كلسيم خون در اين 

بيماران يكي ديگر از موارد قابل توجه است. تمام بيماران دچار عقب‌ماندگي 
ذهني هستند و متوسط هوش آنها از 40 تا 80 گزارش شده است )2(. علت 
اين نشانگان، هم در موارد ت‌كگير و هم در موارد وراثتي، شكستگي بازوي 

كوتاه كروموزوم 7 است كه با روش FISH مشخص مي‌شود )2(.
در اين مقاله، ما پسر 3 ساله‌اي را با علائم اين بيماري معرفي ميك‌نيم كه بنا 

بر آزمايش FISH، تشخيص نشانگان ويليامز تأييد شد.
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چکيده
نشانگان ويليامز كيي از علل عقب‌ماندگي ذهني است كه اغلب به‌طور تك‌گير )اسپوراديك( بروز ميك‌ند، اما توارث والد به فرزند هم گزارش شده 
است. اين بيماران چهره خاص )معروف به فيلي(، چشم‌هاي پف‌آلود، چين اپيك‌انتال، پل بيني فرورفته، پره بيني برآمده و لب‌هاي كلفت دارند. 
مشكلات قلبي بيماران شامل تنگي فوق دريچه‌اي آئورت، تنگي شريان ريوي، نقص ديواره بين دهليزي و بين بطني است. متوسط هوش اين 
بيماران بين 40 تا 80 است. علت اين نشانگان، هم در موارد تك‌گير و هم در موارد وراثتي، شكستگي بازوي كوتاه كروموزوم 7 است. در اين 
گزارش، پسر 3 ساله‌اي با علائم عقب‌ماندگي ذهني، چشم‌هاي پف‌آلود، لب‌هاي كلفت و مشكلات قلبي معرفي مي‌شود. آزمايش FISH تشخيص 

نشانگان ويليامز را تأييد كرد.

واژه‌هاي کليدي: سندرم ویلیامز؛ عقب افتادگي ذهني؛ اختلالات مادرزادی قلب؛ اختلالات چشمی 
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نشانگان ويليامز: گزارش مورد 

1. Williams Syndrome

گزارش مورد
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نشانگان ويليامز: گزارش مورد 

غيرخويشاوند است و در خانواده آنها هيچ مورد مشابه ديگري ديده نشده 
بود. در بدو  با زايمان طبيعي متولد شده  بارداري،  نوزاد در هفته 39  بود. 
تولد، وزن2800 كيلوگرم، قد 48 سانتي‌متر و دور سر 34 سانتي‌متر بود كه 
همگي اين اندازه‌ها در دامنه طبيعي قرار داشتند. هنگام مراجعه، وزن كودك 
15 كيلوگرم، دور سر 49 سانتي‌متر و قد 95 سانتي‌متر و همگي در دامنه 

طبيعي بودند.
در ظاهر، چشم‌هاي كودك پف‌آلود بود و چين اپيك‌انتال داشت. كودك 
كلفت  لب‌هاي  بلند،  فيلتروم  برآمده،  بيني  پره‌هاي  فرورفته،  بيني  پلي 
 )75 حدود   IQ( خفيف  ذهني  عقب‌ماندگي  كودك  داشت.  باز  دهان  و 
دارد. در آزمايش‌هاي بيوشيميايي انجام‌شده كودك دچـــار هيپركلسمي 

)Ca+2=10/8 mg/dl؛ دامنه طبيعي mg/dl 10- 8( بود )شکل 1(.
و در سونوگرافي شكم،  آئورت  تنگي فوق دريچه‌اي  اكوكارديوگرافي،  در 
برگشت درجه 2 ادرار از مثانه به حالب گزارش شده بود. كشت كروموزومي 
انجام‌شده براي وي طبيعي و نشان‌دهنده الگويXY,46 بود. در آزمايش 

FISH، شكستگي بازوي كوتاه كروموزوم 7 مشخص شد. 
با توجه به علائم باليني و نتايج آزمايش FISH، تشخيص نشانگان ويليامز 

تأييد شد.

 بحث
پايگاه  در  كه  است  ذهني  عقب‌ماندگي  علل  از  يكي  ويليامز  نشانگان 
OMIM با شماره 194050 مشخص شده است. اغلب موارد به‌صورت 
ت‌كگير اتفاق مي‌افتد، البته توارث والد به فرزند نيز گزارش شده است )2(. 
سابقاً به چهره خاص اين بيماران، چهره فيلي گفته مي‌شد )3(. اين مبتلايان 
چين اپيك‌انتال، چشم‌هاي پف‌آلود، بيني كوتاه، پره‌هاي بيني برآمده، فيلتروم 
بلند، فك كوچك، دهان بزرگ، لب‌هاي كلفت، لبول گوش بزرگ، گونه‌هاي 

برجسته، دندان‌هاي نامنظم و بافاصله دارند )2(. ناهنجاري‌هاي كليه‌ها و 
مجاري ادرار، مانند نفروكلسينوز، كليه‌هاي غيرقرينه،كليه‌هاي كوچ‌كتر از 
حد طبيعي، كليه لگني، ديورتيكول مثانه، تنگي حالب و برگشت مثانه به 
تنبلي چشم،  نيز گزارش شده است )4(. مشكلات چشمي شامل  حالب، 
همبند  بافت  )5(. مشكلات  هستند  دوربيني  يا  نزدي‌كبيني  و  استرابيسم 
نيز در اين بيماران گزارش شده كه شامل پوست شل و نرم، فتق نافي، 
فتق اينگوينال، شلي مفاصل، پرولاپس ركتوم و صداي خش‌دار است )6(. 
ميانگين بهره هوش اين بيماران حدود 56 و از 41 تا 80 گزارش شده است 
)2(. در دوران شيرخوارگي، مشكلات تغذيه‌اي، به‌صورت استفراغ‌هاي مكرر، 
يبوست و كوليك، وجود دارد. مبتلايان در كودكي شخصيت دوستانه دارند 
و با غريبه‌ها به‌آساني ارتباط برقرار ميك‌نند. از سوي ديگر، اين بيماران زود 
عصباني مي‌شوند، بيش‌فعال هستند و اختلال در توجه و تمركز دارند )7(. در 
بررسي عملكرد غدد درون‌ريز اين بيماران، هيپركلسمي ايديوپاتيك )%15(، 
هيپركلسيوري )30%( و هيپوتيروئيديسم )10%( گزارش شده است. نشانگان 
ويليامز با نشانگان نونان، نشانگان دي‌ژرژ و نشانگان جنين الكلي تشخيص 

افتراقي دارد.
علائم نشانگان نونان شامل چهره خاص )چين اپيك‌انتال، پتوز، چشم‌هاي 
به سمت پايين و هيپرتلوريسم(، قد كوتاه و مشكلات قلبي است. اختلال 
يادگيري اين بيماران خفيف است و پره گردني از علائم بارز در اين بيماران 

است )2(.
علائم نشانگان دي‌ژرژ شامل چهره خاص )چشم‌هاي به سمت پايين، پره 
بيني برآمده، فيلتروم كوتاه و چانه كوچك(، مشكلات قلبي و نقص ايمني 
است. بيماران اختلال يادگيري خفيف دارند. اختلالات غدد پاراتيروئيد در اين 

بيماران باعث هيپوكلسمي و تتاني در نوزادي و شيرخوارگي مي‌شود )2(.
پتوز،  اپيك‌انتال،  )چين  خاص  چهره  شامل  الكلي  جنين  نشانگان  علائم 
پل‌كهاي تنگ، بيني كوتاه، گوش‌هاي به‌عقب چرخيده، فيلتروم كوتاه و 
چانه عقب‌رفته(، اختلال رشد، كلينوداكتيلي انگشت پنجم و براكي‌داكتيلي 
انگشت اشاره است. سابقه مصرف الكل در مادران اين بيماران در دوران 

جنيني وجود دارد )2(.
با  مي‌گيرد.  صورت  باليني  علائم  اساس  بر  ويليامز  نشانگان  تشخيص 
روش FISH مي‌توان شكستگي بازوي كوتاه كروموزوم 7 را مشخص و 
تشخيص باليني را تأييد كرد. نحوه توارث اين بيماري اتوزومي غالب است. 
اگرچه بيماري بيشتر به‌طور ت‌كگير و در نتيجه جهش جديد بروز ميك‌ند،  
فرد مبتلا با احتمال 50%، اين بيماري را به فرزندانش انتقال مي‌دهد )2(. 
يا  و  بارداري  به‌وسيله CVS 2 در هفته 10-12  تولد  از  تشخيص پيش 
آمنيوسنتز در هفته 14-8 بارداري قابل انجام است. بررسي‌هاي دوره‌اي، از 

شکل 1: هیپرتلوریسم، پل بینی فرورفته، چین اپی کانتوس، پف کردگی دور 
چشم، لبهای کلفت، دهان باز، پره های بینی برآمده از علايم اصلي سندرم 

ويليامز هستند.

2. Chronic Villous Saupling

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

1989ژنتيك در هزاره سوم، سال هشتم، شماره 1، بهار 1389

بيتا بزرگمهر، رکسانا کريمي‌نژاد، فريبا افروزان و همكاران

نظر بيماري‌هاي قلبي-عروقي، عملكرد غدد درون‌ريز، سونوگرافي كليه‌ها و 
معاينه چشم در اين بيماران لازم است و در صورت وجود هرگونه اختلال، 
درمان شامل جراحي‌هاي قلب، كنترل كلسيم خون،‌ درمان هيپوتيروئيديسم 

و رفتاردرماني است )8(. 

در بيمار مطرح‌شده با توجه به علائم باليني كودك، احتمال نشانگان ويليامز 
مطرح شد و با انجام آزمايش FISH و مشخص شدن شكستگي بازوي 

كوتاه كروموزوم 7، اين تشخيص تأييد شد.

References 
1.Williams JCP, Barratt-Boyes BG, Lowe 
JB. Supravalvular aortic stenosis. Circulation 
1961;24:1311-8.
2. Jones KL, Smith DW. Smith’s recognizable patterns 
of human malformation. 5th ed. WB Saunders Co. 
2006.P.118-9.
3. Jones KL, Smith DW. The Williams elfin facies 
syndrome. A new perspective J pediatr 1975;86(5):718-
23.
4. Pober BR, Lacro RV, Rice C, et al. Renal findings 
in 40 individuals with Williams syndrome. Am J Med 
Genet 1993;46(3):271-4.
5. Kapp ME, Von Noorden GK, Jenkines R. Strabismus 

in Williams syndrome. Am J Ophthalmol 1995 
119(3):355-60.
6. Ewart AK, Morris CA, Atkinson D, et al: 
Hemozygosity at the elastin locus in a developmental 
disorder, Williams Syndrome. Nat Genet 
1993;5(1):11-6.
7. Bennett FC, La Veck B, Sell CJ. The Williams elfin 
facies syndrome: the psychological profile as an aid in 
syndrome identification. Pediatrics 1978;61:303-6.
8. Cherniske EM, Carpenter TO, Klaiman C, et al. 
Multisystem study of 20 patients with Williams 
Syndrome. Am J Med Gent A 2004;131(3):255-64.

www.SID.ir


