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PSiIXOMOTOR iNKiSAF POZGUNLUGU iLO ASSOSiASiYA OLUNAN
NADIR iKiLi XROMOSOM ANOMALIYASI: “PiSiK CIGIRTISI”
SINDROMU (DELESIYA 5p15.1) va 14q32.12—qter DUPLIKASIYASI
L9 MUSAHIDO OLUNAN KLINIiK HAL
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Bu moqalods prenatal dovrdoe ultrasos miiayinesindo miioyyon edilmis batndaxili inkisaf longimosinin dogusdan sonra agir
psixomotor gerilik, kraniofasial dismorfik olamatlor vo neyropsixiatrik pozgunluqglarla tozahiir etdiyi nadir klinik hal tos-
vir olunur. Hadisa tibbi-genetik moslohatin hom antenatal, hom do postnatal morhololorde zoruriliyini gdstorir. Azarbaycanda
fetosid prosedurunun totbiq edilmomasi sabobindon, prenatal miiayine zamani ciddi qiisurlar agkar edildikdo bels, hamilslik
siini dogusla sonlandirilir, lakin doliin hoyatt saxlanilir. Tadqiq olunan pasiyent 28-ci hoftods, 1100 qram ¢oki ilo dogulmus,
yenidogan dovriindon kraniofasial dismorfizm, azolo hipotoniyasi vo oval doliyin aciqligt miisahido olunmusdur. Dord yasinda
usaqda oturma, danisma vo goz kontakt: formalasmamis, agir oqli gerilik qeydo alinmigdir. Niisxo sayma goro doyisikliklor
analizindo iki xromosom anomaliyasinin — del 5p15.1 (“Pisik ¢igirtis1” sindromu) vo dup 14q32.12-qter — eyni zamanda
movcudlugu miioyyon edilmisdir. Bu miisahido prenatal inkisaf pozgunluqglarinin va ikili xromosom anomaliyasinin kompleks

klinik tozahtriini oks etdirir.

Acar sozlor: psixomotor inkisaf pozgunluglar1 (PiP), Pisik ¢1girtis1” sindromu, xromosom anomaliyast, fetosid

iris. Psixomotor inkisaf pozgunluglari
(PIP) usaglarda rast golinon vo ¢oxsaxali
klinik spektri ila secilon neyroinkisaf pato-
logiyalar1 qrupudur. Onlarin prevalansi 6lkalor iizra
farqlonir vo iimumilikda 1-3% toskil edir [1, 2]. PIP
motor bacariqlarin gecikmasi, nitq inkisafinin lon-
gimosi, kognitiv zaiflik vo davranis pozuntulari ilo
miisayist olunur [3, 4]. Etioloji faktorlarin spektri
cox genigdir: genetik sindromlar, xromosomal ano-
maliyalari, metabolik xastoliklor, beyin struktur
qusurlar1 vo perinatal hipoksik-isemik hadisalor bu
pozgunluqglarin baslica sabablori hesab olunur [5, 6].
Prenatal diagnostika texnologiyalarinin inkisafi
erkon dovrde morkoazi sinir sistemi (MSS) anomali-
yalariin agkarlanmasini miimkiin etmisdir. Xiisu-
sila yiiksok doqiqlikli ultrasas miiayinalori va fetal
maqnit rezonans tomogqrafiyasi (MRT) embrional
inkisafin miixtalif morhololorinds beyin strukturla-
rinin patologiyalarinin, o climladon ddyanak cisim
ageneziyasi, beyincik soxulcani hipoplaziyast vo
ventrikulomeqaliya kimi anomaliyalarin vaxtinda
askar edilmosino imkan yaradir [7-9].
Beynolxalq tocriibads prenatal dovrds doliin hoya-
t1 ilo uygun olmayan vo ya neonatal dovrde agir
olilliya sobab olacaq qiisurlar miisyyanlasdirildikds,
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hamilsliyin sonlandirilmast mogsadilo fetosid vo se-
lektiv reduksiya prosedurlar totbiq edilir [10]. Bu
yanagma hom neonatal 6liim hallarinin qgarsisi al-
magq, hom ds ailslorin sosial va psixoloji yiikiinii yiin-
giillogdirmok baximindan osasli hesab olunur [11].

Azorbaycan Respublikasinda iso mdvcud tib-
bi-hiiquqi ¢orcivodo fetosid totbiq edilmir. Belo
olan halda prenatal miiayinolords agir anomaliyalar
askarlansa da, hamilslik ya tobii, ya da siini dogus-
la pozulur, lakin doliin hoyati saxlanilir. Naticado
neonatal dovrdon baglayaraq ¢oxsayli inkisaf
longimalori, kraniofasial dismorfizm vo agir psixo-
motor pozgunluglar miisahids edilir. Bu, hom tibbi,
hom do etik baximdan miizakiroys ac¢iq miihiim
forqlilikdir.

Bu moqalads toqdim olunan klinik hal prenatal
dovrdon agkarlanmis MSS qiisurlarinin, neonatal
simptomatikanin vo erkon usaqliq dovriinde inki-
saf gostaricilorinin tosviri ilo yanasi, tibbi-genetik
moaslohot (TGM) xidmatinin zoruriliyini do ortaya
qoyur.

Isin magsadi. Psixomotor inkisaf pozgunlugu ilo
assosiasiya olunan nadir ikili xromosom anomaliya-
sinin — 5p15.1 delesiyas: vo 14q32.12—qter dupli-
kasiyasinin — klinik xtisusiyystlorini vo tibbi-
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genetik moslohatin hom antenatal, hom do postnatal
dovrdaki ohamiyyatini qiymatlondirmok.

Material vo metodlar. Bu klinik hal iizro mslu-
matlar Respublika Pediatriya Moarkozinin Usaq
Nevroloji Xostoxanasinda toplanmisdir. Nevroloq
torofindon TGM-o yonaldilon pasiyentin klinik-
anamnestik gostoricilori dogusdan etibaron qeydiy-
yata alinmis, antenatal dovro dair molumatlar iso
ananin tibbi sanadloring asason imumilosdirilmisdir.

Klinik hal. Proband ikinci hamilolikdon, ikin-
ci dogusdan olan usaqdir. Hamiloslik 28-ci haftodo
doliin ¢okisi 1100 gram olmagla 24 hoftolik inkigaf
soviyyasina uygun sokildo tobii yolla basa catib. Ante-
natal dovrdo aparilan ultrasos miiayinasindo doéldo
doyonak cisminin hipoplaziyasi, soxulcanabanzar cis-
min olmamasi va 4 haftalik batndaxili inkisaf longi-
masi miisahids edilib. Qeyd olunmalidir ki, ananin bir-
inci hamilaliyindo do eyni patologiyalar agkarlanmis
vo homin hamilolik 24-cii haftods sonlandirilmigdir.

Bu hamiloslikdo iso siini dogusla sonlandirma
gorar1 alinsa da, fetosid totbiq edilmomisdir.

Yenidogan dovriindo osas klinik olamotlor kra-

niofasial dizmorfizm, agir doracoli azalo hipotoni-
yast vo oval doliyin acigligr olmusdur. Vaxtindan
ovval dogulmus korps bir ay regional perinatal
moarkozdo saxlanildigdan sonra valideynlorin israr1
ilo eva yazilmigdir. Daha sonra Elmi Tadqiqat Pedi-
atriya Institutuna kdgiiriilmiis vo stasionar miialico
iki ay davam etmisdir.

Hazirda usagin 4 yast var. Oturmur, danismur,
dirogmir, osyant izlomir vo g6z kontakti qurmur.
Miiayine yariuzanmis voziyyatdo aparilib. On nozo-
ro carpan simptomlar kraniofasial dismorfik ola-
motlordir: icbucaq quruluslu vo yastilasmis sifat,
okulyar hipertelorizm, asagr meylli géz yariqlari,
xarici strabismus, arkagokilli qaslar, enli burun kor-
pusi, xarico yonalmis burun porslori, qisa filtrum,
M-sokilli nazik yuxar1 dodaq, asagi meylli agiz bu-
caqlari, hocmli ¢gana vo qisa boyun. Milayino zamani
dili cox zaman bayirda idi (Sokil).

Badonin digaer nahiyslarinds vo otraflarda anoma-
liyalar qeydo alinmayib. Nitq inkisafi yoxdur, agir
daracali oqli gerilik mdvcuddur. Valideynlor qohum
deyillor, lakin eyni konddondirlar.

Sakil. Dizmorfik iiz slamatlori

Klinik miiayina. Pasiyentds somatik status, nev-
roloji vaziyyat vo psixomotor inkisaf gdstoricilori
miitomadi olaraq pediatr vo nevroloq torofindon
qiymatlondirilmigdir. Dismorfik slamatlorin tosvi-

ri vizual baxis, antropometrik dlgmolor vo standart
klinik giymotlondirmos metodlar1 ilo hokim-genetik
tarafindon aparilmig vo xastaliyin genetic etiologi-
yasini aydinlasdirmaq mogsadilo tam ekzom sek-
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venslogsmosi (Whole Exome Sequencing, WES)+
Niisxo sayma goro doyisikliklor (Copy Number
Variation, CNV) analizi tovsiyys olunmusdu.
Laborator miiayinalor. Pasiyentdon qanin iimu-
mi analizi gotlirtilmis, homg¢inin biokimyavi gosto-
ricilordon vitamin D, kalsium vo domir soviyyalori
Ol¢iilmiigdiir. Miiayinolor standart klinik laborator
protokollar osasinda aparilmis vo naticalor referens
diapazonla miigayiso edilmisdir. Xostoliyin irsi etio-
logiyasin1 aydinlagdirmaq moqsadilo tam ekzom

sekvenslogmosi (Whole Exome Sequencing, WES)
vo niisxo sayima goro doyisikliklor (Copy Number
Variation, CNV) analizlori aparilmisdir (Cadval).
Noticodo niisxo sayina gora doyisikliklords ¢ox nadir
hal — iki xromosom anomaliyasinin birgo movcud-
lugu askar edilmisdir: (“Pisik ¢igirtis1” sindromu
ilo assosiasiya olunan 5-ci xromosomun qisa ¢iyni-
nin delesiyasi- del 5p15.1 vo 14-cii xromosomun
uzun ¢iyninin duplikasiyasi-dup14q32.12-qter. Bu
naticalar klinik tapintilarla korrelyasiya olunmusdur.

Cadval

Genetik analiz naticasi

Fenotip Doyisiklik

ACMG tasnifat

-5pter-5p15.1 delesiyas1 (Cri du chat)
-14q32.12-qter duplikasiyast

GRCh38/hg38 5pter-5p15.1 (chr5:92,105-
17,655,688)x1

GRCh38/hg38 14q32.12-14qter
(chr14:91,659,836-106,883,649)x3

Patogen

Instrumental miiayinalor. Elektroensefaloqra-
fiya (EEQ): Pasiyentin beyin bioelektrik aktivliyi
doyorlondirilmis, epileptiform aktivlik askar edilmo-
mis, fon dalgalarinin longimasi geyd olunmusdur.

Oftalmoloji miiayina. Binokulyar gérmo funksi-
yasi, gdbrmo sinirinin diski, refraksiya voziyyoti vo
g0z horokatlori arasdirilmisdir. Coplik vo miopiya
doracasi geyd edilmisdir.

Prenatal goriintiiloma. Hamilolik dovriinds apa-
rilmis ultrasos milayinalori vo fetal MRT naticolorine
osason agkar edilmis doyonok cisim (corpus callo-
sum) vo soxulcanin (vermis) hipoplaziyasina dair
tibbi sonadlor retrospektiv sokilds tohlil edilmisdir.

Psixiatrik qiymatlandirma. Pasiyent klinik psixi-
atr torofindon oqli inkisaf gostoricilorino goro qiy-
matlondirilmis, psixometrik testlor vasitosilo intel-
lekt saviyyasi miiayyon edilmisdir. Naticolors osason
oqli geriliyin an agir formas1 — idiotiya marholosi
tosdiq olunmusdur (1Q=20).

Etik prinsiplar. Klinik molumatlarin toplanmasi
vo tohlili Helsinki Deklarasiyasinin prinsiplorine
uygun sokildo aparilmis, valideynlordon yazili
informasiyali1 raziliq alinmigdir.

Miizakirs. Hazirki klinik miisahido prenatal
morhaladon etibaron miioyyonlogdirilmis morkozi
sinir sistemi anomaliyalari, neonatal dovrdo askar
olunan dismorfik fenotip vo erkon usaqliq yasinda
formalagsmis dorin psixomotor inkisaf geriliyi ilo
xarakterizo olunur. ©dobiyyat molumatlarina goro,
psixomotor inkisaf pozgunluqglarinin etioloji spek-
tri genis olub xromosomal aberrasiyalar, monogen

mutasiyalar, metabolik xastoliklor vo hipoksik-ise-
mik hadisalor daxil olmaqla ¢oxsayl faktorlarla as-
sosiasiya olunur [ 1-3]. Bu hallarin diagnostikasinda
prenatal gorlintiilomo metodlari, xiisusilo yiiksok
rezolyusiyali ultrasas vo fetal MRT asas rol oynayir
[4-7]. Miixtalif todqiqatlarda corpus callosumun
ageneziyas1 va ya hipoplaziyasi, serebellar struktur
anomaliyalari, homginin botndaxili inkisaf longi-
mosi agir intellektual vo motor olilliyin prognostik
markerlori kimi doyarlondirilmisdir [8—10].

Qorb olkalorinds gobul olunmus perinatal proto-
kollara asason, hayatla uygun olmayan vo ya funk-
sional naticolori dorin olilliklo miisayist olunacaq
qusurlar askarlandigda hamiloliyin sonlandirilmasi
ticlin fetosid vo selektiv reduksiya prosedurlari genis
totbiq olunur [10, 11]. Bu yanagma yalniz neonatal
6lim hallarimin azaldilmasina deyil, ham do uzun-
miiddatli tibbi vo sosial yiikiin qarsisinin alinma-
sina xidmot edir [11]. Etik aspektlor baximindan bu
miidaxilolor “perinatal vitalizm” anlayis1 ¢orgivo-
sindo miizakiro olunur vo tibbi mosuliyyat modeli-
nin osas komponenti kimi qiymotlondirilir [11].

Azorbaycan Respublikasinda iso mvcud norma-
tiv-hiiquqi baza ¢or¢ivasinds fetosid proseduru tot-
biq edilmir. Beloliklo, prenatal miiayinslords ciddi
qusurlar agkar edilso belo, hamilalik yalniz dogus-
la sonlandirilir, lakin déliin hoyati saxlanilir. Bu
praktika naticosindo hoyatla uygun olmayan vo ya
dorin olilliyo sobab olacaq anomaliyalarla dogulan
usaglarin sag qalma ehtimali artir, lakin onlarin tibbi
baximdan uzunmiiddatli idaro olunmast ailolor vo
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sohiyyo sistemi ligiin ciddi psixososial va iqtisadi
ylk formalagdirir [1, 2].

Olavo olaraq, toqdim olunan halin unikal coho-
ti genetik laborator miiayinolorin naticasinda eyni
anda iki xromosom anomaliyasinin agkarlanmasidir:
del 5p15.1 (“Pisik ¢igirtis1” sindromu ilo assosiasi-
ya olunan) vo dup 14q32.12-qter. ©dobiyyatda bu
kombinasiyanin taosviri son doraco nadir hallarda
rast golinir vo bozi monbalordo timumiyyastlo geyd
olunmamisdir [15-17]. Bu sobobdon hadisonin
sonadlosdirilmasi beynolxalq odobiyyat iigiin do
elmi chomiyyat kosb edir.

Movcud hadiso TGM-in hom antenatal, hom do
postnatal morholods miistosna rolunu da 6n plana
¢ixarir. Son todqigatlara osason, PIP ilo miisayiot
olunan pasiyentlorin toxminon 30-40%-indo gene-
tik soboabin miioyyonlosdirilmasi miimkiindiir vo bu,
ailolorin risk qiymatlondirmasinds, golocok hamile-
liklarin prognozlasdirilmasinda va prenatal-genetik
testlorin sec¢ilmosindo holledici rol oynayir [12, 13].
Antenatal marhalode TGM valideynlorin malumat-
landirilmasi, etik qorarverms prosesinin dostoklon-
mosi vo reproduktiv secimlorin rasional aparilmasi
iciin fundamental ohomiyyat kosb edir. Postna-
tal morholods iso TGM Kklinik idarsetma strategi-
yalarinin optimallasdirilmasi, reabilitasiya todbir-
lorinin  vo ndvboti hamilaliyin planlagdirilmasi vo
valideynlors psixososial dastoyin gdstarilmasi baxi-
mindan vacibdir [14].

Beloliklo, toqdim olunan miisahido yalniz fordi
klinik nadirlik deyil, hom do Azarbaycanda prenatal
diagnostika naticalorinin praktiki idars olunmasinda
movcud bosluglar1 va tibbi-genetik moslohatin ins-
titusional soviyyads giiclondirilmasinin zoruriliyini
vurgulamaqla 6lkomizdo prenatal diagnostikanin
imkanlarmin genislondirilmasinin vo fetosid prak-
tikas1 ilo bagl tibbi, etik vo hiiquqi miizakiralorin
aktualligim1 bir daha ortaya qoyur. Belo hallarin
sistemli sokildo sonodlosdirilmosi vo beynolxalq
odobiyyata ¢ixarilmasit hom yerli, hom do global
elmi miizakirslor ii¢iin vacibdir.
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PE3IOME

PEJIKAS JIBOMTHASI XPOMOCOMHASI AHOMAJINS, ACCOLIMMPYIOIIASICS C
MCUXOMOTOPHBIM HAPYIIEHUEM PA3BUTHS: KJIMHUYECKHI CJTYYAIL C
CHHIPOMOM KOIIAYLEIO KPUKA (IEJELMS 5p15.1) U YIUIMKALIUEMN 14q32.12—qter
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B naHHOI craThe omMcaH peAKUN KIMHUYECKHH Ciydail, P KOTOPOM BHYTPUYTPOOHAs 3aliepiKKa pa3BUTHS, BBISBICHHAsS
BO BpEMsl NPEHATAILHOTO YJIbTPAa3BYKOBOTO OOCIEIOBAHMSI, IIOCIE POXKISHMsS MPOSBHIACH BBIPAKEHHOH ICHXOMOTOPHOMN
3aJICPXKKOM, KpaHUO(palUaIbHBIMU IUCMOP(QUYECKUMH NpPU3HAKAMU M HEHPONCHXUATPUYECKUMHU HapylieHusMu. Ciydai
JEMOHCTPHPYET HEOOXOJMMOCTh MEANKO-TEHETHIECKOTO KOHCYIbTUPOBAHMS KaK Ha aHTEHATAJIbHOM, TaK M Ha TOCTHATAJIbHOM
sranax. B Azep0aiipkane nporenypa peronnaa He IPUMEHSETCs, T0ITOMY JaXKe IPH 00HAPYKEHUH TSHKENBIX TOPOKOB BO BpeMsi
NpEeHaTaIbHOTO0 00CIIe/I0BaHKsI OEPEeMEHHOCTh MPEPhIBACTCS MCKYCCTBEHHBIMH POJIaMH C COXPAaHEHHEM >KH3HECIIOCOOHOCTH
wiona. Mccnenyemblil manueHT poawics Ha 28-i Henene 6epeMeHHOCTH ¢ Maccoil Tema 1100 r, ¢ HeoHaTaIBHOTO MEpuoja
HaOJII0AIMCh KpaHHO(paluaIbHbIH JUCMOp(U3M, MBIIIEYHAs THIIOTOHHUS M OTKPBITOE OBAJIbHOE OKHO. B Bo3pacte ueThipéx
JIeT y peO&HKa OTCYTCTBYIOT CH/ICHHE, PeUb U 3pUTENbHBIN KOHTAKT, OTMEYEHA TsDKENAsi yMCTBEHHAs OTCTAIOCTh. B pesynbrare
aHaJIM3a BapHalil HOMEpa KOIMH BBISBICHBI JIBE XpOMOCOMHbIe aHOMainnu — del Sp15.1 (CHHIPOM «KOMIAYbETO KpUKa») U
dup 14q32.12—qter. OTo HaOMIOJCHUE OTPAXKAET CIIOKHOE KIMHUUECKOE IMPOSIBICHUE MPEHATAIBHBIX HAPYILICHUH Pa3BUTHS U
JIBOMHON XpOMOCOMHOM aHOMAJIU.

KiroueBble cji0oBa: NMCUXOMOTOPHBIE HapyIIEHHs, MOJHOE CEKBEHHPOBAHME JK30Ma, BapHalMs HOMEpa KOMHH, CHHAPOM
«KOIIAYbETO KPHUKAY, XPOMOCOMHBIE aHOMAJINH, (hETOLN

SUMMARY

A RARE DOUBLE CHROMOSOMAL ABNORMALITY ASSOCIATED WITH
PSYCHOMOTOR DEVELOPMENTAL DISORDER: A CLINICAL CASE WITH
CRI-DU-CHAT SYNDROME (DELETION 5p15.1) AND DUPLICATION 14q32.12—qter

12Abbasova H.N., Bayramov N.Y.
'Republican Perinatal Center, Consultative Polyclinic Department, Baku, Azerbaijan;
’Republican Pediatric Center, Children's Neurological Hospital, Baku, Azerbaijan;
SAzerbaijan Medical University, Department of Surgical Diseases 1, Baku, Azerbaijan

This article describes a rare clinical case in which intrauterine growth retardation detected during prenatal ultrasound
examination manifested after birth as severe psychomotor delay, craniofacial dysmorphic features, and neuropsychi-
atric abnormalities. The case highlights the necessity of medical-genetic counseling at both antenatal and postnatal
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stages. In Azerbaijan, the fetocide procedure is not practiced; therefore, even when severe malformations are detected
during prenatal examination, pregnancy is terminated by induced delivery while the fetus remains viable. The exami-
ned patient was born at 28 weeks of gestation with a birth weight of 1100 g; since the neonatal period, craniofacial
dysmorphism, muscle hypotonia, and patent foramen ovale were observed. At four years of age, the child is unable
to sit, speak, or make eye contact, with profound intellectual disability. Copy Number Variation analysis revealed
two chromosomal abnormalities — del 5p15.1 (“Cri-du-chat” syndrome) and dup 14q32.12—qter. This observation
reflects the complex clinical manifestation of prenatal developmental impairment combined with dual chromosomal
abnormality.

Keywords: psychomotor disorders, Whole Exome Sequencing, Copy Number Variation, Cri du chat syndrome,
chromosomal abnormalities, fetocid
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