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Le syndrome “ring du chromosome 14” est une condition avec des anomalies multiples du fénotype et un retard psychomoteur, causé par la perte partielle de matériel génétique du chromosome 14.

Les manifestations cliniques varient considérablement dans chaque patient, à cause aussi de l’instabilité mytotique du ring, avec  des possibles états de mosaïcisme (46, ring (14)/45, -14), qui peuvent muter dans les différent tissus. Les signes et les symptômes les plus fréquents sont marqués non seulement par par un retard psychomoteur et par l’aspect distinct du visage, mais par l’épilepsie et par  la rétinite pigmentaire. 

Pourtant la définition précise de cette condition est à présent encore inconplète, soit à niveau génétique, soit à niveau fénotypique. Il faut en plus préciser que le chromosome 14 est sujet à “imprinting” dans l’espèce humaine et par conséquent quelques-unes de ses régions ont des fonctions distinctes selon l’origine parentale.
Nous avons programmé une étude de corrélation génotype-fénotype dans un groupe de patients atteints par le ring du chromosome 14. L’étude se déroulera dans les phases suivantes:

1) analyse du caryotype dans  100 cellules di sang périphérique, qui devront être répétées deux ans après (vérification de l’état de mosaicisme et de son éventuelle évolution dans le temps).

En cas de confirmation de la présence de mosaicisme dans le sang, éventuelle analyse du caryotype sur 100 cellules de peau à réaliser une seule fois (vérification de la distribution tissulaire de cette anomalie)

2) vérification de l’origine parentale du chromosome 14 réarrangé (évaluation des possibles conséquences à cause des remaniements de l’imprinting)  

3) définition, par des techniques de cytogénétique moléculaire, des régions délétées dan chaque patient.
Les  tehcniques prévues sont les suivantes:
1) test chromosomique convenzionale avec une résolution moyenne de 550 bandes
2) hybridation in situ fluorescente (FISH) avec BACs spécifiques pour la moitié distale du bras long du chromosome 14, ad una distanza réciproque de 500-800 kb

3) analyse de ségrégation de microsatellites polymorphiques amplifiés avec PCR

4) préparation de lignes lymphoblastoïdes linee linfoblastoidi par chaque famille (patient et les deux parents)
5) évaluation clinique des patients et corrélation avec le défaut génétique de base
