FRANCISCA BALLESTA Y ANTONIO BALDELLOU

ANOMALIAS DEL GRUPO E (16-18)
a) Trisomia 18

Se conoce también por €l término de sindrome de Edwards-Patau.
por ser estos autores los primeros en publicar separadamente ' * tfl
cuadro clinico caracteristico asociado a la misma anomalia cromosomi-
ca: un cromosoma en exceso en el grupo 16-18 o grupo E, que poste-
riormente se ha concretado en la mavyoria de observaciones en el cro-
mosoma 18. EIl gran ntimero de }_)l_ﬂ}]i(jacionus de este sindrome, permite
establecer la independencia del mismo.

Fig. 1. — Paciente A.E.G. Fenotipo
de la trisomia 18. Se aprecia micro-
cetalia, hipertelorismo, raiz  nasal
hundida, fisura palatina, micrognatia,
orejas grandes de implantacion baja,
posicion de los dedos de la mano iz-
quierda, pliegue de flexion tmico en
mano derecha y retroflexion de los
dedos gordos de ambos pies.
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Cuapnro |
Trisomia 18 — CriNicA

Desarrollo ... ... Peso bajo al nacer, dificultad para la marcha.

Sistema nervioso . Déficit mental, hipertonia.

Craneo ... ... ... Occipucio prominente, suturas y fontanelas
abiertas.

Orejas ... ... ... ... Implantacién baja, malformadas.

(O [efY ot St o Ptosis palpebral, epicantus, fisura palpebral pe-
quenas, opacidades corneales.

Bocas o e Pequertia, paladar elevado, microgantia, fisura
palatina y/o labial.

Manos ... ... ... Dedos flexionados, indice y menique sobre los
otros. Raya palmar Gnica, pliegue tinico de fle-
xion en el quinto dedo, hipoplasia de uias,
lesviacion radial o cubital de la mano, Hacei-
dez y/o hipoplasia del pulgar. Focomelias.
Dedo gordo corto v/o en dorsiflexion; pie en
mecedoras, equinovaro, sindactilia del 2.9 y 3.0
dedos.

A By e meieics sl Esternon  corto; |)¢'L'h{1 ancho con S(‘IJ;H‘;[L'MH
aumentada de pezones.

@aderas o oo Estrechas, abduccion limitada.

Genitales ... ... .. Criptorquidia en el vardn; clitoris hipertrofico
v labios mayores pequenios en la hembra. Im-
perforacion anal.

Corazén ... ... ... Defectos septales en auriculas y ventriculos,
persistencia del conducto arterioso, defectos
valvulares (aortica, pulmonar) estenosis pulmo-
nar.

Rifones ... ... ... Malformados, rifion en herradura, duplicidades
de uréteres.

Abdomen... ... ... Diverticulo de Meckel, eventraciones de dia-
fragma, tejido pancredtico aberrante, hipopla-
sia y aplasia de la musculatura.

Cerebro ... ... ... Se cita algin caso de arhinencefalia como en
la trisomia 13-15.

Curinica (fig. 1)

El sindrome de Edwards-Patau se caracteriza por ser nifios con
¢scaso peso al nacer, retraso en su desarrollo psicometor, marcada hiper-
tonia v un cuadro dismorfico, cuyas principales caracteristicas estan re-
Sumidas en el cuadro I'.

Cabeza. — Son microcéfalos, con aumento del diametro antero-
Posterior del craneo con partes laterales aplastadas, nariz fina y promi-
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nente aunque puede ser de raiz ancha y aplastada; orejas de implanta-
cion baja que en ocasiones presentan pabellones malformados, boca pe-
vado; microrretrognatia; microftalmia, hipertelorismo, epicantus; en al-
gun caso se citan anomalias oculares mayores.

Extremidades. — Las manos tienen una actitud tipica en puro con
desviacién de los dedos indice y mefiique hacia la linea media sobre €l
medio y anular. En los pies pueden presentarse sindactilias, talon pro-
minente con region plantar convexa dando el pie en mecedora similar
al de la trisomfa 13-15, pie zambo; dedo gordo en martillo. Las caderas
son pequenas con frecuente luxacion.

Otras anomalias. — Se cita separacién aumentada de.pezones, mal-
formaciones cardiacas (defectos septales, persistencia del canal arterial),
anomalias renales (rifion en herradura, duplicaciones), malformaciones
mayores de las extremidades, focomelias, defectos musculares, etc.

Cuapro 11
DATOS SACADOS DEL ESTUDIO COMPARATIVO DE 27 CASOS DE SINDROME
pE EpwaARrDs ¥ 27 ©ASOS DE SINDROME DE PATAU (Tavror, 1968)

Mdxima frecuencia Comunes

PATAU Epwanps
Microcefalia
Microftalmos
Coloboma del iris
Orejas bajas

Dificultad para alimen-
Hipertonia tarse

letericia

Retraso de desarrollo

Crineo alargado
=
Cuello corto

Fisura palatina
Fisura labial
Angioma capilar
Polidactilia

Unas hiperconvexas
Pie talo equino-varo
Arco peroneal en S

Sindactilia parcial

Implantacion parcial
del pulgar

Retroflexion pulgar

Hipoplasia de uiias

Dorsiflexion del dedo
gordo

Calcineo prominente

Limitada abduccion de
caderas

Esternon corto

Llanto como grito de
gato

Presencia de arcos en
dedos

Dificultad para andar

Hipotonia

Convulsiones

Hipertelorismo

Posible sordera

Epicantus

Estrabismo

Orejas bajas malforma
das

Cuello corto

Piel laxa en nuca

Deformidad de los de
dos en flexion

Raya palmar tnica

Trirradius t distal

Hernia inguinal o/¥
umbilical

Cardiopatia congénitd

Criptorquidia
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En realidad el cuadro clinico es un conjunto de malformaciones que
pueden presentarse en otras trisomias, especialmente en la 13-15, pues
incluso se citan casos de arhinencefalia (cuadro 11).

Incidencia. — La frecuencia del sindrome varia segin las determi-
naciones de los distintos autores; asi Hecrr 2, encuentra dos casos entre
999 recién nacidos; MARDEN *! encuentra un caso entre 4.412 recién na-
cidos; Smrta encuentra dos casos entre 10.345 recién nacidos; CONEN y
Erkman ® dan una frecuencia de uno por cada 4.500 recién nacidos vivos.
Del conjunto de datos de estos autores y de los suyos propios, TAYLOR DL
establece una frecuencia de un afecto por cada 6.766 recién nacidos vivos.

La mayoria de autores esta de acuerdo en que existe un predominio
de casos en el sexo femenino; de un total de 143 casos revisados, TAYLOR
encuentra que 113 eran hembras (un 77 por ciento). Por el contrario en
]US CasSos (!”[;‘ se ]i{l!l (‘St”(liﬂ(l() }]1‘”(1”(1’()5 ilI]Ol_ti\'().‘i se encuentra un }_)I'('—
dominio de varones; esto hace pensar en que el aparente predominio del
sexo femenino no seria nada mas que el exponente de una menor viabi-
lidad del feto varén afectado del sindrome, como si su dotacién cromo-
somica XY determinase un mayor desequilibrio genético; también parece
ser mavor la supervivencia post partum en las hembras que en los varo-
nes, aunque creemos que esto esta relacionado mas estrictamente con
la gravedad de sus malformaciones.

/

- 3!

ig. 2. — Esquema dermatoglifico de

la trisomia 18. Predominio de arcos.
; J
!

liegue palmar tnico. Trirradins en t.
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La mixima frecuencia en relacion con la edad materna parece estar
por sobre los 35 afios donde la frecuencia serfa del 52 por ciento de
casos *; no se ha podido comprobar una bimodalidad con respecto a la
edad materna, al menos con suficiente valor.

Dermatoglificos (fig. 2). — En muchos casos no se ha efectuado el
estudio dermatoglifico por la dificultad oue supone la extremada posi-
cion en flexion de las manos de estos nifios; de los casos estudiados s€
puede, pese a ello, obtener un puh't’m bastante caracteristico:

— Predominio de arcos en los dedos, con un ntimero dactilar muy
bajo que puede llegar a cero.

— Presencia frecuente de un solo pliegue de flexion” en el quinto
dedo de la mano.

—Elevado ntiimero de casos con ausencia de flexion distal de otros
dedos, y presencia de pliegue de flexién palmar timico.

— Situacion distal del trirradius palmar t (t-t”), en el 50 por ciento
de casos.

Estudios cromosomicos. El sindrome de Edwards-Patau puede
presentarse con distintos cuadros cromosomicos, entre los cuales tene-
mos:

— Trisomia regular: Es la primera anomalia cromosémica encontra-
da en el sindrome de Edwards-Patau; el paciente presenta un namero
de 47 cromosomas, siendo el cromosoma en exceso uno perteneciente 2
par 17-18 '*. La clinica suele corresponder a la descrita anteriormente ¥
es la anomalia cromosémica mds frecuentemente encontrada (fig. 3).

- Doble trisomia: Se da cuando, aparte del cromosoma del gru-
po E en exceso, existe otro cromosoma de otro par también en exceso:
ast Gacnox ' aporta un caso de un nino con 48 cromosomas con uno de
grupo E y otro del grupo G en exceso y con una clinica donde se mezclan
los sintomas de la trisomia 18 con rasgos del sindrome de Down; Ucol
pA ¥ aporta el caso de una nina con triplo X v trisomia 18; ScummoT Y
colaboradores **, aportan un caso con doble trisomia en mosaico con trés
lineas celulares: una normal, otra trisémica para un cromosoma del gru-
po D y otra trisomica para un cromosoma del par E (46 /474D /47 -E);
y que clinicamente correspondia a la trisomia 18.

— Mosaicos: En estos casos existe una doble linea celular; una nor
mal y otra trisomica para el cromosoma 18. La clinica puede ser identicd
a la trisomia con toda su sintomatologia ** 1113 ¢ estar atenuada ** ™

- Trisomia parcial: Desde el punto de vista cromosémico corres”
ponde a la presencia de material en exceso del par 18, ya como frag
mento extra, ya traslocado a otro cromosoma; de estos tltimos se citalt
traslocaciones entre el par 18 y el grupo D * *" 41 %2 con el grupo B ™ "
con el par 3%, con el mismo grupo E v con el grupo G *"** % La (-Imlf
ca de estos casos va desde el cuadro completo de la trisomia, a forma$
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FFig. 3. — Cariotipo mostrando la linea trisdmi-
ca para el par 18.

atenuadas; con frecuencia se trata de casos familiares con traslocaciones
balanceadas que en el afecto, han determinado mala segregacion del ero-
mosoma anémalo * 1% #1145 dando lugar al cuadro clinico, mientras que
la familia 0 mejor los familiares portadores de la anomalia en forma equi-
librada eran asintomaticos.

PronOsTico. — La supervivencia del afecto de trisomia 18 es corta,
el pronéstico es malo, dependiendo l6gicamente del grado de anomalias
que presente v no, como seria de esperar, de la anomalia cromosomica,
pues junto a graves cuadros con mosaicos o traslocaciones, existen otros
de trisomia regular de mayor supervivencia. WEBER * encontro que el
50 por ciento de casos fallecen antes de los dos meses, el 75 por ciento
a los tres meses, y solo el 13 por ciento sobrepasan el afio. Entre los casos
de mayor supervivencia estd el de Hook *. de uma hembra de 15 anos,
v el de Geiser ' en un varén de 11 anios.
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bh) OTRAS ANOMALIAS

SINDROME DE DELECCION DE BRAZOS CORTOS (ISp-).

El primer caso con esta anomalia cromosomica fue descrito por
D Groucny y col. (1967) 7, en un nino de seis afios que presentaba retra-
so mental, anomalias oculares (hipertelorismo), orejas de itlll)lil]ll;l['m”
baja, caries, clinodactilia y sindactilias; posteriormente se han publicado
otros casos, cerca de una veintena 2 7 21 23 8137, 48, 44, 51,6166 ¢ pales
han permitido establecer un cuadro clinico bastante caracteristico, aun-
que sujeto a una serie de variaciones dependientes de la cantidad de ma-
terial cromosomico que se ha perdido de los brazos cortos. Los distintos
sintomas permiten establecer dos fenotipos distintos con la misma ano-
malia cromosomomica.

I. El fenotipo més frecuente se caracteriza por retraso mental, talla
corta, dismorfia craneofacial con cejas horizontales, aberturas p;l]pt'}n';lk’-‘i
pequenas, ptosis palpebral, hipertelorismo, raiz nasal ancha y plana, ore-
jas grandes de implantacion baja; manos anchas con dedos cortos, sindac-
tilias, clinodactilia, pulgar de implantacion proximal; dientes pequenos
con caries; boca de comisuras hacia abajo con el labio superior levanta-
do. Los dermatoglificos, en los casos estudiados, muestran un niamero
dactilar elevado, y a veces raya palmar tmica. En algin caso, sordera. En
conjunto este fenotipo parece tener cierta semejanza con el sindrome de
Turner, pero no se ha comprobado ninguna anomalia en el desarrollo
sexual.

2. En alguna ocasion, la anomalia cromosomica antes citada pre-
senta cuadro clinico con caracteristicas distintas ** %', Estos casos se €a-
racterizan por presentar cuadro de cebocefalia con fisura labial (boca d.(‘
liebre) con o sin fisura palatina, nariz nasal plana y ancha; microftalmid
con 0jos que suelen estar cerrados: orejas grandes; microcefalia. Los ha-
llazgos necrépsicos son similares en estos casos, con anomalias cerebrales,
falta de bulbo olfatorio, defectos del cerebelo, hipoplasia o ausencia de
hipofisis; también se citan anomalias de tiroides, suprarrenales, etc.

La explicacion que los distintos autores dan a la presencia de cebo-
cefalia en este sindrome seria la presencia en los brazos cortos del 18 de
un gen patogeno el cual, al faltarle su alelo por la pérdida del otro cromo-
soma, actuaria dando lugar al cuadro.

SINDROME DE DELECCION DE BRAZOS LARGOS (18p-).
El primer caso con esta anomalia fue descrito en 1964 por De Grov”
b = & i Vel 5 ai : b
cuy y col.’, estableciéndose en 1966, tras el estudio de Lejeuxg #%, comt
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una entidad clinica distinta. Tras los distintos casos publicados, el cua-
dro clinico estd representado fundamentalmente por un grave retraso
psicomotor, escaso desarrollo somatico, y un cuadro malformativo carac-
terizado por microcefalia, displasia facial con aplastamiento de la parte
alta de la cara, especialmente las mejillas, prognatismo, orejas displisicas
con hélix y antihélix muy marcado, boca de carpa. En extremidades se
presentan sindactilias, dedos en ocasiones afilados, otras veces como pa-
las, pies equinovaros con dedos mal implantados; depresiones en la zona
subacromial, Los dermatoglificos muestran predominio de torbellinos
en los dedos.

También se describen algunas anomalias genitales (criptorquidias,
pene pequeiio, ausencia o hipoplasia de labios menores). En algin caso
aislado se citan anomalias cardiacas, renales, de caderas, ete.

SINDROME DEL CROMOSOMA 18 BN ANILLO (18 1).

Corresponde la primera descripcion a WaNG y colabs. (1962) %, en
un nino afecto de retraso mental, convulsiones ténicas sin anomalias del
(—.‘1(‘('(‘J'n](‘ncvl'al|t)f_{r;1n'nl, y con un cuadro dismorfico caracterizado por hi-
pertelorismo, epicantus, atresia de ambos conductos auditivos con la
consecuente sordera y sindactilia bilateral entre el 2.° y 3.° dedos del
pie. El estudio eromosémico mostr6 la presencia de sélo tres cromosomas
en el grupo 17-18, estando sustituido por un cromosoma anular. Desde

entonces se han publicado cerca de una veintena de casos ¥ % 10, 12,15,

10,24 28 32 35 388, 40, 47, 48, 61, 53

:95.62 - permitiendo establecer una entidad cli-
nica bastante caracteristica con las (fxct‘-p(-imms comunes a todos los sin-
dromes por deleccion (mayor o menor peérdida).

El sindrome no se presenta con preferencia de sexos ni se encuentra
una etiologia responsable de la anomalia (antecedentes familiares, irra-
diaciones. infecciones, (‘l‘{:.). Son ninos con retraso mental y en ocasiones
con retraso pondoestatural, con anomalias neurologicas (hipotonia, hiper-
tonia, convulsiones) v un cuadro dismérfico representado por microce-
falia, aberturas palpebrales de direccién antimongolica, hipertelorismo,
€picantus, estrabismo; retraccion de la parte media de la cara, boca pe-
quena de carpa, en ocasiones con el labio superior elevado y las comisu-
ras hacia abajo, también se citan fisuras labiopalatinas; las orejas son de
implantacion baja, a veces malformadas, con atresia del conducto auditivo
que ocasiona sorderas.

OTRAS MALFORMACIONES,

Se cita la presencia de cuello corto con pterigion, inmiplantacion baja
del cabello. Manos con dedos fusiformes, a veces en espatula, implan-
tacion proximal del pulgar, predominio de torbellinos en los dedos. Por
ltimo, se encuentran casos aislados con cardiopatia congénita, anomalias
renales, genitales, luxacion de caderas.
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En conjunto se aprecian una serie de sintomas entremezclados per-
tenecientes unos al sindrome de delecciones de brazos cortos del 18
(hipertelorismo epicantus, abertura palpebral antimongolica, estrabisme,
ptosis palpebral, rasgos turnerianos, implantacion proximal del pulgar), ¥
otros signos pertenecientes al sindrome de deleccion de brazos largos
del 18 (boca de carpa con labio superior elevado y comisuras hacia abajo.
sordera por atresia del oido medio, dedos fusiformes con niimero elevado
de torbellinos, implantacion anémala de los dedos del pie). También
presentan sintomas comunes a ambos: retraso mental, microcefalia, pies
zambos, malformaciones cardiacas, renales, luxacién de caderas, ete.

LLos pacientes con alteraciones estructurales del cromosoma 18, pre-
sentan en los estudios de laboratorio, anomalias en las 1111111||mg|()]n1]i—
RASEHMEESE o que hace pensar que en este cromosoma, y especialmente
en los brazos largos, residen los genes encargados de la sintesis de algunas
inmunoglobulinas, especialmente la TgA.

ANOMALIAS DEL PAR 16,

No existen sindromes caracteristicos conocidos de este par; se citan
algunas anomalias morfologicas como en los casos de Sasakr y col.™
que estudiando 22 casos de afectos de procesos cardiovasculares conge-
nitos, encuentran un acortamiento de los brazos larges de un cromosoma
que le identifica como del par 16, especialmente en nueve casos donde
predominaban los defectos atrioseptales; ellos lo interpretan como delec:
cion de brazos largos. Guimonn v col.*”, estudiando el cariotipo de 34 ni-
nos sordomudos, encuentran en dos de ellos un cromosoma del par 16
anormalmente largo; la alteracién estaba presente en algunos familiare’
de los ninos afectos; la valoracion de la anomalia reside en la coinciden*
cia de la misma en un mismo sindrome.

Estas anomalias no parecen valorables, va que la experiencia muesti#
que el par 16 es objeto de variaciones morfologicas normales.

ANOMALIAS DEL PAR 17.

Con frecuencia se citan unidos los pares 17 y 18; recientemente GON
zArEz-Ramos y col.*, aportan el caso de un nifio poliformado con hiperte-
lorismo, orejas de implantacion baja con escaso desarrollo del trago, a1
titrago, hélix y antihélix, micrognatia, marcada cortedad de los antebra”
zos que radiologicamente presentan ausencia de radio v carpo, im]ﬂif““
tacion lateral de las manos en la parte interna del antebrazo, sindzlctlll;l-‘;
en pies y manos; en el estudio citogenético muestra un cromosoma U
exceso que 1nn)]'l'u!(')f._f'i(‘elnwl1t't' cm'rvspmld{al al par 17. Estos autores op?
nan que pm'(lv tratarse de un nuevo sindrome E (Trisomia E.).




CITOGENETICA
BIBLIOGRAFTA

Auvra, #.; V. Grixy Penserc, L. Hpevr, E. Kivavo, |. Leste, [, Pato, B, Vox
Sciourtz v E. Sovmaramxex: Two cases with aring chromosome in group E.
Acta Neurolo. Scaud. 43/sup. 31:51, 1967,

Ayvraup, N.; G. Darcourt, N. D'OeLsnTZ, |. Poujor, |. LavacNa y C. Cap-
peviLLE: Syndrome 18p. Une nonvelle observation. Ann. Gent. 12.122, 1969.
Bervanp, Ry A, Stoar, F. Gizaun, N. Harrune y Y. BrRusQuet: Encephalo-
pathie avec d_{,r.\-npfn'r‘ complexe et chromosome 17-18 en anneauy. Sem. Hop.
Paris Ann. Ped. 42:2129, 1966.

Brobie, H. P. y L. Davvame: The E syndrome (Tysomy 17-18) vesulting
a maternal chromosome translocation. Cand. Med, Ass. [. 87:559, 1962.
Bunvrer, E.; UK. Burner y G.R. SALDER: Partial monosomy 18 and anomaly
of H’Jya'u_\:yurr' syntesis. Lancet. 1: 170, 1964.

Conex, P.E. v B. Erxyax: Frecuency and ocurrence of chromosomal syndro-
mes 11 E, 'I'r_;'s:an'i_\. Amer. |. Hum. Genet. 18:387, 1966.

De Grucny, J.; S. Lamy Tmreny, M. Artinas y Cu. Sanmon: Dismorphie
complexe avee oligophrenie: delection des bras courts d'un chromosome 17 ~x
I8. C. R. Acd. Paris. Sci. 256:1028, 1963.

Dg Groucny, |.; P. Recer, Cu. Sarmox v M. Lanc: Delection particlle des
bras longs du chromosome 18. Path Biol. 12:579, 1964.

D Groucny, .3 A. Herravrr y Conen-Secor: Une obscrvation de chromoso-
me 18 anneau (18r). Ann, Gent. 11:33, 1968.

Di Grouvcny, [. y F. Daxon: Estudy des IgA. Get. M. dans cing cas deletion
particlle du chromosome 18. Ann. Gent. 12:99, 1969.

Dg Tony, E.; L. Massivo, M.G. Vianerro y F. Dacxa-Brica Rernr: Un caso
di sindrome clinica da trisomia 18 con corredo cromoesomico o mosaico. Acta.
Cenet, Med. (Roma). 15:97, 1966.

DemmvaTri, M.C.; C. Duruls, E. MaiLLarp, DeELMAs, MARSALET, v N.F. BuL-
TeEL: Une nouvelle observation de chromosome 18 en anneau. And. Gent. 12:
126, 1969.

D’Orrsnirz, M.y A, StHAL, LESTRADE v [ .M. Luciant pE Swarte, M. VAILLANT
y J.M. Bonrya: A propos d’une nouvelle observation de trisomic 18. Pedietrice
22:825, 1967.

Epwanps, H.J.; D.G. Harvpe, A.H. Cameron, V.M, Crosse y O.H. WoLrr:
A new trisomic syndrom. Lancet 1.787, 1960.

Fixcey, S.L.; W.H. FinLey, T.A. Noro, Ucuipa, y R.F. RobpNan: Ig. A. ab-
sence associated with a ring 18 chromosome. Lancet i:1095, 1968.

France, N.E. y L.J. BurLer: Trisomy 18 associated with a familial transloca-
tion t (Bg—; 18g+). Ann. Genet. 12:46, 1969.

Gacnon, J.; N KaTryk-Loneriy, [.A. pe GrooT y A, BARBEAU: Double triso-
mie antosomique a 48 chromosomes (214-18). Un. Med. Canada 90:2220, 1961.
Cacvox, [ L. Arcmaussavrt, E. Laserce y R. Karvk-Loxe-TiN: Trisomie
partielle 18 par invertion ou translocation 4/18. Un. Med. Canada 92:311,
1963,

Geiser, C.IF. y AM. Scrmiznrer: Long survival in a nale with 18- Trisomy
syndrom and Wilns' tumor. Pediatrics 44:111, 1969.

Irom

-




288

20).

FRANCISCA BALLESTA Y ANTONIO BALDELLOU

Gexest, Py R Lacuere v O, Avcer: Ring chromosome ane parttial trasloca-
tion in the same cele. Lancet 1:1426, 1963,

Grueenkrantz, S.; C. MarcuoL v N. Numasy: La delection du bras courl
du chromosome 18 (syndrome 18). Ann. Gemet. I1:17, 1968.

GonzArLez Ramos, M. y M.A. Ataepo: A new human trisomy? Lancet 2:7569.
1968.

GonuLin, i . Junis v V.E. Axperson: Short arsn delection of chromosome 18
in rrhmr_n.’im’!; Amer. |. Dis. Child. 115:473, 1968.

Grourr, A.; A, Jussen y F. OFTERINGER: Multiple congenital anomalies asso-
ciated with a ;)(HH(:H!; ring shape cromosome probably from n.” 18 in man.
Nature 202:829, 1964.

Gumvonn, R.; Gineen Kantzs y P. Bemorn: Anomalies morphologiques des
chromosomes de la 16 pare et appairel mr(h!a)' Acta Oto. Laring. (Stockh).
63:144, 1967.

Hecnt, F.; J. Bryant, A.G. Morurky y E.R. Guesenrr: The n 17-18 (E)
thysomuy sindrome. Estudies on cytogenetics, dermatogliphics, patermol age
and linkage. |. Paediat. 63:605, 1963.

Hecur, F.; |, Bayanr, DA, Arakaki, E. Kaxay y G. Genticne: Trisomy 16
syndrome due to de novo translocation. Lancet 1:114, 1963,

Hoorr, C; P. Hatntjens, E. Orve, P. Kruyskens v G. D'Hoxt: Cromosonit
1§ en anneau. Acta. Ped. Belg. 22:69, 1968.

Hokk, E.B.; R. Lenerke v A. Rossenr: Trisomy 18 in a 15-year-old female:
Lancet 2:910, 1965.

Jacosson, P. y M. Mikkeisen: Chromosome 18, Abnormalities in a family with
a translocation t (18p—. 21p+). |. Ment. Defic. Resp. 12:144, 1968.
Jacossen, P. y M. Mikersen: The 18p- syndrome. Report of two cases. Ann-
Genet. II, 211, 1968.

Juenne, M.; J. Lasar, M, MocHEL, Founnier, C. LAurenT y A, NIVELON:

A cas de rhummwmr 18 en anneau. I_’l.'(liut]'i(' 22:845, 1967.

Kouriscuen, L.; S. Perc v C. Perier: A case of trisomy 18 mosaicism. Lancet:
2:945, 1963.

Kurakowsky, S.; L. Koviascrer y [, Mercken: Etude clinique et eytogent tic
que d'une ligne normale et dune ligne trisomique pour un chromosome dit
group 16-18. Arch, Fran, Ped. 23:47, 1966.

g Jeone, [ N.O. Rernor, R. Bercer, G. Banevx y J. Coavsnon: Sur
Le Jeune, |.; R, Gercer, [, La Fourcabe v N.O. Rernone: La delection pai”
tielle du bras long du chromosome 18. Individualization d’un nouvet etat mor-
bide. Ann. Genet. 9:G-32, 1966.

g Jeong, [ R Bercer, M.O. Rernone, P. Paorist, |, Bowsse y D. Moz
6onaccr: Sur un cas de delection partielle du Dras cowrt du chromosome 15
resultant d'un translocation familiale 18-17. Ann. Genet. 9:G-27, 1966.
Lucas, M.; HLN. Kemp, [.R. Eruis y R.A. Marsuavrr: Smal autosomal riné
chromosome in a female infant with congenital malformations. Ann. Hum-:
Genet. 27:189, 1963.

Magrpen, PM., D.W. Ssvirn, v [, McDoxarp: Congenital anomalies in the
new born m[rm! including minor variations. A study of 4412 babies by surfact




CITOGENETICA 289

examination for anomalies and buccal smear for sex chromatin. J. Pediat. 64:
357, 1964.

MeDermorr, A . Insuey, MLE. Bartony, P. Rowe, [.H, Epwarps y A.H. Ca-
sisran: Arrhinencephaly associaed with a deficency involving chromosome 18.
1. Med. Genet. 5:60, 1968,

Mever-Rosiscn, M. y C. Scawanrrz: Familiare D/E Translocation. Acta
Genet. Med. (Roma). 16:365, 1967.

Miceon, B.R. y W.J. Younc: Reciprocal D/LE translocation Euploid transmision
in three generations. Bull, Johns, Hopla, Hop. 115:379, 1964,

Mox~tenr, HM.: Trisomia 18: sindrome de Edwards. Informe de un caso con
estudio citogenético y necropasia. Rev, Méd. Gne. (Mex.): 29.703, 1966.
Nrrowskr, M.N.; N. Sivpravaxaxpa, V.R. Koniessere y T. WeiNsErG: Partial
I8 monosomy in the cyclops malformations. Pediatrics. 37:260, 1966.

Parser, C.G.; N. Fareep y D.A. Merrirt: Ring cromosome 18 in a patient
with multiple anomalies. . Med. Genet, 4:117, 1967.

Parav, K.; D.W, Swrrn, E. Toerman, S.L. Ingory v H.P. Wacser: Multiple
congenital anomaly caused by an extra autosome. Lancet 1:790, 1960.

Perir, P. v R. PoncuLeT: Un noveau cas de chromosome 18 en enneau (18r).
Ann. Genet. 10:134, 1967.

Ricnarps, BW. v [.R. Hoses: lg A and ring 18 chromosome. Lancet. 1:246,
1968,

Ronpe, R.A.; A. LEE v SAPIN: A new (rr'.\-una;;—H‘rm.s'ff:(‘m‘f'tm chromosome ['l"rmg
arm E/E). Lancet. 2:1309, 1963.

Sasakr, M.S.; S. Makwo v T. Kayrr: Chromosome aberrations in congenital

cardiovascular disordes of man. Proc. Jap. Acad. 39:394, 1963.
SecuiN, .3 MLO. Rurnore, R. Bercer, G. Bangux v |. CHABRUN: Sur un cas
i chromosome 18 en anulan. Ann. Genet. 974:G-173, 19686.

Scmiot, G.W.; H. Stisane, F. UrLsricn y H. Griesse: Edwards-syndrome
mit doppel-trisome D und E (Mosaik). Klin. Wschr. 45:634, 1967.

Sinpa, AK.: Human ring chromosome syndromes. An E ring associated with
an anormal phenotype. Acta Genet. Med. (Roma). 17:487, 1968,

Syrrn, DW.: Automosomal abnormalitics. Amer. |. Obrtet. Gyvnec. 90:1055,
1964. : Y

Stewart, |.G.; E. Evuis v Rosmson: Ig A and partial delection of chromo-
some 18. Lancet 11:779, 1968,

Sunarr, R.L.: Delection of the rhortarm of chromoesome 18. Cytogenetics 3:201,
1964. s

Tavror. A.L: Autosomal trisomy syndromes: A detailed study of 27 case of
Patan’s syndrome. |. Med. Genet. 5:22, 1968.

TroveLL, FHL.R. y P.L. Marter: Unique 17-18/21-22 translocation in trisomy
17-18. Hum. Chrom. Newwaletter, 16:33, 1965.

Ucama, LA; AJ. Lews, .M. Bowman y H.C. Wanc: A case of double triso-
my 18 and triplox. ]. Pediat. 60:498, 1962.

UcHipa, 1LA.; H.C. Wane, O.D. Laxpar, W.A. ZALENSKI v B.P. Duncaxs:
Partial trisomiy: (ff'fir‘r'm‘rj ‘s'_!,.rn(fmmf' resulting from a reciprocal translocation
in large kindred. Cytogenetics. 3:81, 1964.

Uctna. LA.; KN, McRag, H.C. Wane y N. Ray: Familial short arm deficency




290)

66,

FRANCISCA BALLESTA Y ANTONIO BALDELLOU

of chromosome 18 concominat with m‘:'J’H'nr'ur'r'_le"rm';,r aned r:f{l;:rfr'i:.r congenitd.
Amer. |. Hum. Genet. 17:410, 1965.

Wane, H.G.; |0 Mersiek, LT, McDoxar, LA, Uciipa, D.H. Casn v B, GoLp-
BERG. Nature. 195:733. 1962. .
Wagkany, |5 ED. Westey, SW. Sovkur, J.H. Rusinstriy y M,C. CunLess:
Chromosome analyses in a children’s hospital: sclection of patiens and results
of studes. Pediatrics. 33:290, 1964.

Weser, W.W.; P. Mamunes, R. Day v P. MILLER: Trisomy 17-18(3); studies
in long term survival with report of two autopsied cases. Pediatrics. 33:290
and 454, 1964,

Wesss, C.; AM. Diceorce v HW. Bamop: Four infants with the trysomy 18
syndrome and one with trisomy 18 mosaicim. Amer. J. Dis. Child. 104:533,
1962

Weiss, L. v K. Mavepa: A patient with a short arm delection of chromosome 18
(46, XY. 18p—). ]. Med. Genet. 6:216, 1969



	00000280
	Page 1

	00000281
	Page 1

	00000282
	Page 1

	00000283
	Page 1

	00000284
	Page 1

	00000285
	Page 1

	00000286
	Page 1

	00000287
	Page 1

	00000288
	Page 1

	00000289
	Page 1

	00000290
	Page 1

	00000291
	Page 1

	00000292
	Page 1


