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مقدمه
تظاهرات باليني بيماري بك ويت - ويدمن را در حدود 200 بيمار 

يافته و گزارش نموده اند (1و 2). 
اين سندرم يك اختلال رشد است كه با ماكروزومي (بزرگي بدن)، 
ماكروگلوسي، بزرگي احشاء، امفالوسل، هيپوگليسمي نوزادي، شيار و 

گودي پشت گوش مشخص مي شود (3).
همي هيپرتروفي (بزرگي يك طرفه بدن) در حدود 15٪ موارد گزارش 
شده است. عقب افتادگي ذهني خفيف تا متوسط در اين بيماران ديده 

مي شود و در حدود 5٪ آنها نيز ميكروسفال مي باشند (3).
آناليز كروموزومي اين بيماران معمولا² نرمال است. اما در يك درصد 
دوپليكاسيون،  مانند  كروموزومي  اختلالات  است  ممكن  بيماران 

جابجايي و واژگوني در كروموزوم 11 ديده شود (9) .

معرفي مورد
پسر 21 ماهه اي به علت عقب افتادگي ذهني و زبان بزرگ براي 
نجم  نژاد-  كريمي  ژنتيك  و  پاتولوژي  مركز  به  سيتوژنتيك  بررسي 
آبادي ارجاع شد. او فرزند اول از يك خانواده غير خويشاوند و سالم 
بود. مورد مشابه در بستگان وجود نداشت،  وي حاصل زايمان طبيعى 

و ترم بوده است. 
وزن او هنگام تولد 4000 گرم (بالاى صدك صدك97)، دور سر 35 
سانتيمتر (بالاى صدك 50)، قد 50 سانتيمتر (بالاى صدك 25) بوده 

است كه با آپگار نرمال متولد شده است.
سر  دور  صدك 97)،  (بالاي  گرم  وزن: 15/400  مراجعه  هنگام  در   
44 سانتيمتر (بالاى صدك 97) و قد 95 سانتيمتر (بالاي صدك 97) 

داشته است.
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در معايناتي كه از كودك به عمل آمد وي داراي ماكروزومي، اكسي 
پوت برجسته، شيار پشت لاله گوش، گودي پشت لوبول گوش، زبان 
بزرگ (ماكروگلوسي)، چاقي ژنراليزه، عقب ماندگي ذهني متوسط و 

نامنظمي در رويش دندانها بود.
 18 در  و  نشسته  11ماهگي  در  و  گرفته  گردن  ماهگي   5 در  وي 
ماهگي راه افتاده بود. قند خون ناشتاي ويmg/ dl  91 و طبيعي 
 :Span بود. در سونوگرافي، كبد نرمال، طحال مختصري برجسته با
mm 86، كليه راست به طول 65 ميليمتر و چپ 72 ميليمتر بود 
كه كليه چپ حداكثر طول طبيعي را داشت. بررسي كروموزومي او با 

روش  XY,46 ،GTG و طبيعي گزارش شده است. 

بحث
ناهنجاري هاي بارز (علائم ماژور) نشانگان بك ويت- ويدمن شامل: 
احشاء  هيپوگليسمي،  شكمي،  ديواره  نقص  ماكروزومي،  بزرگ،  زبان 
نه  ولي  اغلب،  كه  باشد  مي  آدرنال)  ها،  كليه  طحال،  (كبد،  بزرگ 
مختلف  بسيار  گرچه  تظاهرات  دارند.  وجود  تولد  هنگام  در  هميشه، 
(علائم  ديگر  باليني  تظاهرات  دارند.  متفاوت  بروز  ميزان  اما  هستند 
لوبول،  خلف  يا  قدام  قسمت  در  گوش  هاي  گودي  و  شيار  مينور)، 

Nevus Flammeus وMidfacial Hypoplasia مي باشد (3). 
طول  در  دارد.  وجود  كمتري  احتمال  با  كام  شكاف  و  داكتيلي  پلي 
و  مادر  بالاي  خون  فشار  جفت،  هيپرتروفي  است  ممكن  حاملگي 

پروتئينوري در مادر ديده شود (3).
ارتباط بعضي تومورها بخصوص ويلمز با بك ويت- ويدمن شناخته 
شده است. تومور ويلمز در 40٪ بيماران گزارش شده است. غربالگري 
ويلمز در اين بيماران مورد ترديد است. ولي بسياري عقيده دارند كه 
سونوگرافي هر 3 ماه يك بار تا 5 سالگي انجام شود. ساير تومورهاي 
ساقه  گليوم  آدرنال،  كارسينوم  هپاتوبلاستوما،  سندرم:  اين  با  مرتبط 
مغز، ميكزوماي آمبليكال، گانگليو نوروما، تومور كارسينوئيد آپاندس، 
سمت  به  گسترش  شانس  باشد (4). ٪5  مي   ... و  ساركوما  رابدوميو 

نفروبلاستوم يا Adrenalcortical Carcinoma وجود دارد (5).
افتادگي  عقب  دارند،  ويدمن  ويت-  بك  نشانگان  كه  افرادي  بيشتر 
ذهني خفيف دارند و تعداد كمي به علت عوارضي مانند هيپوگليسمي 

در دوره نوزادي فوت مي شوند (3). 
عصبي  سيستم  عوارض  ريسك  كاهش  براي  هيپوگليسمي  درمان 

مركزي انجام مي شود. ترميم ديواره شكم به علت امفالوسل يكي از 
درمان هاي ضروري براي آنها مي باشد. نازوتراكئال انتوباسيون براي 
مشكلات راه تنفسي و NG tube براي رفع مشكلات تغذيه اي 

ثانويه به ماكروگلوسي استفاده مي شود (3).
كودكاني كه زبان بزرگ دارند از عمل جراحي زبان در دوره نوزادي 
يا كودكي به صورت  Tongue Reduction(كوتاه كردن زبان) سود 
مي برند. گفتار درماني نيز به آنها كمك مي كند (10). اعمال جراحي 
براي  گيرد  مي  صورت  نيز  ها  اندام  در  هيپرتروفي  همي  موراد  در 
پيشگيري از عوارض ثانويه، سونوگرافي كليه ها از سنين 8 سالگي 
  Medullary Sponge  تا نوجواني جهت تشخيص نفروكلسيفوز يا

Kidneyانجام مي شود (7 و 12).
بررسي دوره اي آلفا فيتوپروتئين هر 3- 2 ماه در 4 سال اول عمر به 

تشخيص سريع هپاتوبلاستوم كمك مي كند (6).
در سندرم بك ويت- ويدمن رگولاسيون غير طبيعي در نسخه برداري 
منطقه اي از كروموزوم  11p15,5وجود دارد. بيشتر افرادي كه بك 
ويت- ويدمن دارند، مطالعات كروموزومي يا كاريوتايپ نرمال دارند. 
تقريبا² 85٪ افرادي كه بك ويت- ويدمن دارند هيچ سابقه فاميلي 
و ابتلاء به اين بيماري را ندارند. در 15٪ افرادي كه سابقه فاميلي 
نازايي  هاي  درمان  است.  مطرح  غالب  اتووزم  توارث  دارند،  مثبت 
مانند  Assisted Reproductive Technology (ART)ريسك 

اختلالات Imprinting را افزايش مي دهد (8).
يا  درصد  يك  روي  11p15در  طبيعي  غير  سيتوژنتيك  هاي  يافته 

كمتر از يك درصد افراد بيمار ديده شده است.
تست هاي ژنتيك مولكولي مي تواند تغييرات اپي ژنتيك و ژنوم را 

روي كروموزوم  11p15شناسايي كند كه شامل:
 Imprinting 1- متيلاسيون غير طبيعي روي كروموزوم مادري در

center 2 در 50٪ افراد بيمار.
(Loss of methylation on the maternal chromosome at 
imprinting center 2 (IC2) in 50% of affected individuals)                                                                      

Uniparental disomy -2 در كروموزوم 11p15 در٪20
Paternal uniparental disomy for chromosome 11p15 in 
20% 
3- Gain of methylation on the maternal chromosome at 
imprinting center 1 (IC1) in 5% 

4- آناليز  CDKN1C و شناسايي موتاسيون ها تقريبا² در 40٪ افراد 
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با سابقه فاميلي سندرم بك ويت- ويدمن و در 10- 5٪ افراد بدون 
سابقه فاميلي سندرم بك ويت- ويدمن ديده مي شود.

5- اختلالات كروموزومي در منطقه  11p15,5كه توسط كاريوتايپ 
و ياFISH  قابل بررسي مي باشد(9 و 11).

استراتژي بررسي
مرحله اول كاريوتايپ. 1

مطالعات متيلاسيون كه هم اشكالات متيلاسيون و هم يوني پرنتال . 2
ديزومي (Uniparental disomy) را مي تواند شناسايي كند  

3 .CDKN1C بررسي مولكولي ژن
بك  نشانگان  كودك،  باليني  علائم  به  توجه  با  شده  ذكر  بيمار  در 
ويت- ويدمن مطرح شد كه جهت تاييد آزمايشگاهي توصيه به انجام 

مطالعات متيلاسيون و بررسي مولكولي ژن CDKN1C شد.
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