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Giemsa-R-Banding Analysis of the Trisomy 9p and Report of a New Case 

Summary. Analysis of the chromatid fine structure after heat denaturation led to the 
identification of another case of trisomy of the short arm of chromosome 9. Reexamination 
of cases already published by means of this technique permitted identification of the chro- 
mosomes involved in the various familial translocations, localization of the breakage sites, 
and, consequently, detailed statements on the respective trisomies or monosomics occurring 
in connection with trisomy 9p in the patients. 

Comparison of the chromosomal findings and the clinical phenotypes of 10 patients reveals 
that  a characteristic clinical entity corresponds to the trisomy of the short arm of chromosome 
9, consisting of the combination of the following features : 

A Mal/ormation Syndrome. Moderate microcephaliy, enophthalmus, antimongoloid slant 
of palpebral fissures, mild hypertelorism, protruding ears, globulous nose, downward slanting 
mouth hypoplasia of phalanges. 

A Peculiarity in the Dermal Ridge System. Transverse palamar flexion crease, absence of a 
digital triradius or fusion of the triradii b and c. 

Severe Mental Retardation. 

R~sum~. L'analyse de la structure fine des chromatides obtcnue par d6naturation m6nag6e 
par la chalcur permet de rapporter un nouveau cas de trisomie pour le hras court du chromo- 
some 9. 

Un nouvel examen, avec cette m~me technique, des cas pr6c6dcmment publi6s a pcrmis 
d'idcntificr les chromosomes impliqu6s dans les diverses translocations familiales, de localiscr 
les points de cassure et, par 1£, de pr~ciser les diverscs trisomies ou monosomies associ6es k la 
trisomie 9p observ6e chez les patients. 

L~ confrontation des donn6es cytologiqucs ainsi rccueillies et des donn6es ph6notypiques 
observ6es chez dix patients permet de d6gager l 'ensemble malformatif correspondant g la 
trisomie du bras court du chromosome 9 £ savoir: 

Un syndrome dysmorphique: microc6phalie mod6r6e, 6nophtalmie, obliquit6 en b a s e t  en 
dehors des fentes palp6brales, hypert61orismc mod6r6, oreillcs d6coll6es, nez charnu, coins de 
la bouche tombants, hypoplasie de certaines phalanges. 

Une particularitd des dermatoglyphes: pli palmaire transverse, absence ou fusion de b e t  c. 
Une d~bilitd mentale sdv~re. 

Zusammen]assung. Die Analyse der Feinstruktur der Chromatiden nach Hitzedenaturie- 
rung erlaubte die Identifizierung eines neuen Falles einer Trisomie des kurzen Armes yon 
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Chromosom 9. Die Nachuntersuchung bereits publizierter Fills mit dieser Technik ermSglichte 
die Idelitifizierung der an den verschiedenen familiiiren Tralislokatiolien beteiligten Chromo- 
somen, die Lokalisierung der Bruehstelleli und damit auch genauere Angaben fiber die unter- 
schiedlicheli Trisomien oder Monosomien, die im Zusammenhang mit der bei den Patienten 
beobachteten Trisomie 9p auftraten. 

Die Gegeniiberstellung der Chromosomenbefunde nlid der ph/iliotypisehen Merkmale bei 
10 Paticnten erlaubt die Angrenzung der folgenden Kombination Miniseher )£erkmale, die 
der Trisomie des kurzen Armes yon Chromosom 9 entspricht: 

Ein Miflbildungssyndrom. M~gige Mikrocephalie, Enophthalmie, schr~g nach augen und 
unten gerichtete Lidachsenstellung, m~13iger ttypertelorismus, abstehelide Ohren, fleischige 
Nase, abfallende 3/[undwinkel, Hypoplasie einiger Phalaligen. 

Eins Eigentiimlichlceit im Hautleisten- und -]urchensystem. Transverse palmare Beuge- 
furche, Fehlen sines digitalen Trir~dius oder Fusion der Triradien bul id  e. 

Schwere geistige Retardierung. 

Introduction 

L'obse rva t ion  de la eonstrietiorr seeondaire du chromosome 9 sur l ' un  des 

616ments remanids de qua t re  t ranslocat ions  familiales nous permet ta i t ,  en 1970, 

Tableau 1. Analyse ph6notypique des 10 cas de 

D6s6quilibres Cas N ° 1 Cas N ° 2 
le bras court du chr. 9 +9p '+9p  

Observ6s chez les patielits pour le bras long du chr. 9 + 9 q l l  + 9 q l l ,  +9q12 
un autre chromosome +6p25 +22qter 

Retard mental + + 
Microc6phalie + + 
Brachyc6phalie + + 
Enophtalmie + + 
Hypert61orisme + + 
Obliquit6 en baset  en dehors des fentes palp6brales 0 + 
Nez charliu + + 
Oreilles d6coll6es 0 0 
Coilis de la bouche tombants + + 
Hypoplasie de eertailies phalangines + + 
Pli palmaire transverse + + 
Absence ou fusion de b e t  c b et c be t  e 
Anomalie des plis de flexion des doigts -4- -4- 
Epicanthus 0 + 
Obliquit6 en haut et ell dehors des fences palp6brMes 0 0 
Fentes palp6brales horizolitales + 0 
Microphtalmie + 0 
Colobome 0 0 
Anth61ix saillalit + + 
H61ix tr6s furl6 0 + 
Diastasis des droits + 0 
Bassin 6troit 0 0 
Dysplasie ungu6ale 0 0 
Rotules petites 0 0 
Noevus 0 0 
D6c6s 0 0 
Sexe F F 
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do d6crfi'e le syndrome dysmorphique correspondant ~ la trisomie du bras court 
du chromosome 9 (Rethor6 et coll.). Trois eas rapport6s depuis (Cantu et coll., 
1971; Hoehn et coll., 1971; Rot t  et coll., 1971) eonfirment l'individualit4 de cette 
entit4 morbide. 

L'analyse de la structure fine des ehromatides, obtenue aprbs d6naturation 
mgnag6e par la chaleur selon la technique de Dutriltaux et Lejeune (1971), a 
apport6 la preuve eytologique d'une trisomie 9p dans un nouveau casque  nous 
rapportons ici. 

Toutes les observations d6j& publides, sauf cede de Cantu et coll. (1971) ont 
fair l'objet d 'un nouvel examen chromosomique aprbs ddnaturation mdnagde par 
la chaleur (Dutrillaux et Lejeune, 1971). L'analyse topographique des diverses 
translocations familiales nous permet d'identifier les chromosomes remanids, de 
localiser les points de cassure et, par l& de prgciser les diverses trisomies ou 
monosomies associ6es & la trisomie 9p. 

Enfin la confrontation des donn4es cytogdn6tiques et ph4notypiques nous 
permet d'isoler le syndrome 9p@ put et d'envisager le r61e des dgsequilibres 
g4niques surajoutds. 

Trisomie pour le bras court du chromosome 9 

Cas N ° 3 et 4 Cas N ° 5 Cas N ° 6 Cas N ° 7 Cas N ° 8 et 9 Cas N ° I0 

-F9p +9p +9p +9p +9p ? +9p 
+9ql, +9q21 ? 

--19pier +4p15, +4p16 ? 

+ + + + ? + + + 
+ + + + + + + + 
+ + + + + + + + 
+ + + + 0 + + + 
+ + + + + + + + 
+ + + + 0 + + + 
+ + + + + + + + 
+ + + 0 0 + + + 
+ + 0 0 + 0 + + 
+ + + 0 + + + + 
+ + 6quivalent 0 + 6quivalent + 
e 0 c 0 0 e c c 
+ + + 0 + + + + 
0 0 + 0 0 + + + 
0 0 0 0 + 0 0 0 
0 0 0 0 0 0 0 0 
0 0 0 0 0 0 0 0 
0 4- 0 0 0 0 0 0 
0 0 0 0 0 0 0 0 
0 0 0 0 + 0 0 0 
0 0 0 0 0 0 0 0 
o 0 o 0 + 0 0 0 
0 0 + 0 0 + + 0 
0 0 + 0 0 0 0 0 
0 0 + 0 0 + + 0 
0 0 0 0 + 0 0 0 
3~ M M F F M M F 



132 M.O.  Rethor6 et al. : 

I 

II 

llI 

~ 19~8 3~ ! ! 19~6 7~ ~ 

C) non examin6 (~ cClryotype normcfl 
(~ ichtyose (~) h6,XX,-1S,+t ( 9p,15q ) 

Fig. 1. Arbre g6n6alogique de la famille I .P.  N ° 3804 

I.  A n a l y s e  d ' u n  n o u v e a u  eas  de t r i s o m i e  9 p  (Cas 10 d u  T a b l e a u  1) 

Observation (Fig.  1) 

L 'enfan t  (III ,  5) de sexe f6minin, est n6e ]e 25/7/1964. Le pbre (II, 2) n6 en 1938, est bien 
por tant .  La mbre (II, 7), primipare, n6e e~ 1936, souffre d 'une ichtyose cong6nitale transmise 
par  sa m~re (I, 4). Elle n ' a  jamais  6t6 expos6e aux R.X. 

La grossesse, a 6t6 mal tol6r6e. Les vomissements se sont poursuivis jusqu 'au  septibme 
mois et  ont  entraln6 tin amaigrissement important .  L 'accouchement  est survenu au huitibme 
mois. L 'enfan t  pesait  2700 g e t a  cri6 aussit6t. 

Le re tard  psychomoteur  a 6t6 constat6 dbs ]es premiers mois, la marche n 'es t  survenue 
qu'& 20 mois. 

Syndr6me dysmorphique 
A hui t  ans, (Fig. 2 1N ° 10), l ' enfant  p~se 28 kg et mesure 126 cln. Le cr&ne est petit ,  arrondi 

(Pc ~ 49 cm). Le front  est  hau t  et  ]6gbrement bomb& Les cheveux sont blonds, soyeux; ]es 
sourcils sont pen fournis. I1 existe un  hypert61orisme mod6r6 (espace intercaroneulaire de 
2,7 cm) avec un  6picanthus bilat6ra]. Les fentes palp6brales sont obliques en bas et  en dehors. 
Les globes oculaires sont t rop enfonc6s dans les orbites. Les pupilles sont 16g~rement d6port6es 
vers ]a r6gion sup6ro-interne des iris qui sont bleus, cryptiques, sans taches de ]~rushfield. 
I1 existe un  strabisme convergent de l'oeil droit. 

Le nez est court, sa pointe est globuleuse. Les orifices narinaires s 'ouvrent  f ranchement  
vers le bas. La l~vre sup6rieure est en chapeau de gendarme avec un  phi l t rum bien dessin6. 
La lbvre inf6rieure est 6vers6e, les coins de ]a bouche sont tombants .  Le palais est ogivaL Le 
menton,  arrondi, est surmont6 d 'une fossette horizontale. 

Les oreilles sont implant6es & une hauteur  normMe. Elles sont grandes, peu ourl6es et  
d6cofi6es. La part ie  sup6rieure des pavilions est r aba t tue  en b a s e t  en avan t ;  ]es anth61ix sont 
peu sculpt6s sauf au niveau de leur branche horizontale. 

Le cou est un  pen court. Les mamelons sont en place. Un  diastasis des droits accompagne 
une pet i te  hernie ombilicale. Les organes g6nitaux externes sont normaux.  

I1 existe une clinodactylie des auriculaires et  une brachym6sophalangie de l ' index et  du 
majeur  de la main  gauche. Les deuxi&mes et troisibmcs orteils sont t rop courts. 

L 'auscul ta t ion eardiaque est normale. L' ichtyose g6neralis6e est, comme ehez la mbre, 
particuli~rement prononc6e au niveau des membrcs. 

La d6bilit6 mentale  est profonde. A hui t  ans, l ' enfant  ne di t  clue quelques roots, ne com- 
prend pas les consignes simples; le Q.D. est de 45 au tes t  de Binet  Simon. 

Dermatoglyphea (Fig.  3) 
Main droite:  
il existe un  pli palmaire t ransverse vrai.  
le tr iradius axial, ell t,  se termine en 13. 
les tr iradius sous digitaux sont en place, a4, b7, c9 et  d11. 
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Fig. 3. Dermatoglyphes de la pat iente  (cas N ° 10) 

I1 existe une pelote en 7 avec triradius aceessoire et  une pelo~e en 9. 
l '~minence th~nar porte une image eomplexe. 
il existe une brachym~sophalangie du V. 
les figures digitales sent  routes des boucles eubitales saul  celle de l ' index qui est une arche. 

Main gauche: 

il existe un  pli palmaire transverse vrai. 
le tr iradius axial, en t, se ~ermine en 13. 
]e tr iradius sous digital e manque:  a4, bT, d l l .  
il existe une pelote en 7 avee tr iradins accessoire. 
l '6minence ~h~nar porte une figure complexes. 
il existe une braehym~sophalangie des I I  e, I I I  e, et  V e doigts. 
les figures digitales sent  routes des boucles eubitales sauf celle de l ' index qui est une 
boucle radiale. 

Fig. 4. Groupe D de la pat iente  (cas N ° 10) mon t r an t  le Dp-f- 
Technique classique ~u Giems~ 

Fig 5. Groupe D de la pa~iente (cas N ° 10) montran~ la translocation t(9p 15q). 
Technique de d6naturat ion m6nag6e par  la chalcur 
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E t u d e  ey togdn~ t iq u e  

U n  premier examen chromosomique (I.P. N ° 3804), r6alis6 selon le micro- 
m6thode classique (Turpin et Lejeune,  1965) a r6v616, de fagon homog~ne, un  
caryotype f6minin ~ 46 chromosomes. Dans  routes les mitoses analys6es Pun des 
chromosomes du groupe D est remplae6 par  u n  616ment de la taille d ' u n  C et 
dont  la morphologie peut  correspondre & celle d 'une  fusion centr ique t(DqGq) 
(Fig. 4). 

U n  deuxi~me examen (I.P. :N ° 11055), r6alis6 apr6s d6na tura t ion  m6nag6e par  
]~ chaleur des pr6parat ions (Dutr i l laux et Lejeune,  1971), n ' a  permis de reconn- 
altre q u ' u n  seul chromosome 15 dont  le br~s long, trSs fonc6, poss6de une courte 
bande  p~le en son milieu. L '~nalyse de la s t ructure  fine du chromosome Dp-~- 
mont re  que le marquage  du bras long correspond ~ celui d ' u n  15 et que celui du 
bras court  correspond £ la s6quence observ6e sur le bras court  du chromosome 9: 
une  bande  fonc6e pr6s du centrom6re, une bande  pgle puis, dans la r6gion t61o- 
m6rique, une  bande  16ggrement color6e (Fig. 5). Cette observat ion permet  de 
conelure £ une trisomie 9p par  fusion centr ique t (9pl5q).  

L ' ex~men ehromosomique des deux parents  (I.P. N ° 11056 et 11057), apr~s 
d6n~tura t ion  m6nag6e des pr6psrat ions,  ne d6c~le aucune  anomalie.  

Cette enfant  souffre donc d 'une  trisomie 9p presque pure, l~ d616tion du br~s 
court du 15 n ' ~ y a n t  p~s (habituel lement)  de t raduc t ion  ph6notypique.  

II. Analyse de la structure fine des chromatides dans les diff6rents 
cas de trisomie 9p rapport4s ant6r ieurement  (Cas 1 ~ 7 du Tableau  1) 

Cas 57°1 (Rethor6 et coll., 1970) (Fig. 6). Dans cctte translocation r6ciproque: t (6pq-; 
9q--), les points de cassure sont situ6s, d'une part, au niveau de la derni6re bande du bras 
court du 6 (bande 5 de la r6gion 2) et, d'autre part, au niveau du d6but de la constriction 
seeondaire du bras long du 9 (bande 1 de la r6gion 1). 

L'enfant (Fig. 2, N ° 1) ayant en exc6s le 9q--  maternel est trisomique pour le bras court 
et la r6gion juxtaccntrom6rique du bras long du 9 ainsi que pour la bande 5 de la r6gion 2 
du bras court du 6. 

Cas N ° 2 (Rethor6 et coll,, 1970) (Fig. 7). I1 s'agit 6galement d'une translocation r6ciproque: 
t (9q--; 22q+). Le point de cassure du bras long du 9 est situ6 au del& de la constriction 
secondaire (bande 3 de la r6gion 1), cclui du bras long du 22, dans Ia r6gion t6lom6rique. 

L'enfant (Fig. 2, :N ° 2) ayant en exc6s le 9q-- maternel est trisomique pour le bras court 
et la constriction secondaire du bras long du 9 ainsi que pour la r6gion juxtacentrom6rique 
du bras long du 22. 

Cas N ° 3 et 4 (Rethor6 et coll., 1970) (Fig. 8). Darts la translocation paternelle, le bras court 
de Pun des chromosomes 9 est transfer6 sur l 'un des 22, le bras court et les satellites de ce 
dernier se retrouvant sur le 9p--. L'observation ne pcrmet pas de dire si il y a eu, ou non, 
6change de centrom6res mais indique que les points de cassure se situent dans les r6gions 
juxtacentrom6riques. Dans ces conditions, on peut consid6rer qu'il s'agit d'une fusion cen- 
trique t (9p22p). 

Les deux gargons (Fig. 2, :N ° 3 et 4), qui ont regu de leur p6re le 22pq- sont trisomiques 
pour le seul bras court du chromosome 9. 

Cas N ° 5 (Rethor6 et coll., 1970) (Fig. 9). La m6thode d'analyse ne permet pas de d6finir 
enti6rement la translocation maternelle. Si l'observation des 61ements remani6s montre que 
le chromosome 9 est ~mput6 de son bras court, le point de eassure se situant entre le eentrom6re 
et la premi6re bande fone6e (bande 2 de la r6gion l), il n'est pas possible d'identifier le bras 
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du chromosome 19 impliqu6 dans la translocation, le marquage des deux bras de ce chromo- 
some 6tant identique. D'une fagon arbitraire, nous d6signons eette translocation rgciproque 
t (9p--; 19pq-). 

L'enfant (Fig. 2, N ° 5), porteur du 19pq- maternel est trisomique pour le bras court du 9 
et monosomique pour la rggion juxtat41om6rique d'un bras du 19. 

Cas N ° 6 (Hoehn et coll., 1971) (Fig. 10). La trisomie observ6e chez la patiente (Fig. 2, 
N ° 6) est le r6sultat d'un accident survenu de nero. La structure fine du petit aerocentrique 
surnum6raire est en ben accord avee eelle du bras court du 9. 

Cas N ° 7 (l~ott et coll., 1971) (Fig. ll).  La proposante 6tant d~c6d~e, seul le caryotype 
maternel a pu faire l'objet d'une nouvelle analyse apr~s d~naturation par la chaleur. I1 s'agit 
d'une translocation r6ciproque t (4p+ ; 9q )dont les points de cassure se situent d'une part, 
au milieu du bras court du 4 (bande 5 de la r~gion 1) et, d'autre part, au milieu du bras long 
du chromosome 9 (bande 1 de la r~gion 2). 

L'enfant (Fig. 2, N ° 7), qui avait en exc6s le 9q-- maternel, 6t~it trisomique pour le bras 
court et la r6gion 1 du bras long du 9 ainsi que pour les bandes 5 et 6 de la r@gion 1 du bras 
court du chromosome 4. 

III .  Analyse du ph6notype des patients trisomiques pour le bras court du 9 

L 'ana lyse  du ph6notype des pat ients ,  r6sum6e dans le t ab leau  1 permet  de 
d6gagcr u n  ensemb]e malformatff  commun  associant:  

un  syndrome dysmorphique:  microc@halie mod6r6e avec brachyc6phahe,  
enophtalmie,  obliquit6 en bas et en dehors des fcntes palp6brales;  hypertdlorisme 
mod6rd; pavi l lon des oreilles d6coll6 avec aplasie de la part ie  moyenne  de 
l 'anthdlix,  nez charnu,  coins de la bouche t o m b a n t s ;  hypoplasie de certaines 
phalangines.  

une particularitd des dermatoglyphes: ph palmaire  t ransverse ; absence ou fusion 
des t r i radius b e t  c: in6galit6 de l '6cart  entre  les phs de flexion des doigts. 

une ddbilit~ ~entale:  le quot ient  intel lectuel  moyen est de l 'ordre de 0,50. 

Cet ensemble dysmorphique  est retrouv6 chez les deux germains (Cas 8 et 9 
du tableau  1) (Fig. 2, N ° 8 et N ° 9) rapport6s par  Cantu  et coll. (1971). Cette 
convergence phdnotypique  rend tr~s probable le diagnostic de trisomie 9p sugg6r6 
par  les auteurs.  

IV. Confrontat ion des donn6es eytog~n~tiques et ph~notypiques 

La confronta t ion  des donnges cytologiques et eliniques r6sumges dans le 
t ab leau  1 permet  de eonsid6rer que les cas N ° 3, 4, 6 et 10 correspondent  au syn- 
drome 9p q- pu t  et homog~ne. 

Dans les autres eas, les d6sgquilibres g6niques assoeigs pourra ien t  ~tre respon- 
sables des 16ggres discordances phgnotypiques  observ6es comme par exemple 
l 'obliquitg en hau t  et en dehors des fentes palp6brales du cas N ° 7 on encore 
l 'hypoplasie des ferules et des ongles du eas N ° 5. Cependant ,  en raison de la 
diversit6 et de la discretion de ees d6sequilibres route  classification semble, 
ae tuel lement  pr6matur6e.  
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