Angelmanuv syndrom

Angelmantv syndrom (AS, Happy puppet syndrome) je mikrodele¢ni
syndrom, zpUsobeny nejcastéji deleci v Useku 15q11-13 na maternainim
chromosomu (tzn. urcitého Useku na dlouhém raménku 15. chromosomu)
nebo uniparetalni dizomii otcovského 15. chromosomu.

Incidence toho syndromu je asi 1/16 000.

Etiologie

Etiologie Angelmanova syndromu Uzce souvisi se syndromem Prader-Willi.
Oba syndromy maiji rozlisSny fenotyp, ale Usek delece je shodny u obou. O
tom, kterym z nich bude jedinec postizeny, tak rozhoduje genomovy
imprinting.

70% mikrodelece chromozomu (15¢g11-13)mat

= V deletovaném Useku se vyskytuji dva kritické genové Useky, které
oznacujeme :
= PWCR
= ASCR
= Angelmaniv syndrom potom vznika tak, Ze na maternalnim
patnactém chromosomu dochazi sice k deleci obou Usekd, ale
dlsledkem toho je na otcovském homolognim chromosomu
methylovan Usek ASCR, ¢imz dojde k jeho inaktivaci. Z{stava tedy
aktivni pouze Usek PWCR na otcovském chromosomu.
= Pro Uplnost syndrom Prader Willi vznika naopak tim, ze delece
nastala na otcovském 15. chromosomu, a tim pddem byl inaktivovan
Usek ASCR na maternalnim.

Uniparentdlni dizomie otcovského nebo materského chromozomu

= V nékterych pripadech, kdy u postizeného nelze prokdzat deleci
15q11-13 je syndrom pravdépodobné zplsoben uniparentaini
dizomii. To znamen4, Ze jedinec dostal oba chromosomy 15 od
jednoho rodi¢e a mé tedy dvé identické kopie jednoho chromosomu
od jednoho z rodi¢d. To od kterého z rodi¢d chromosomy zdédil opét
ovliviiuje projev prislusného syndromu. Tedy pokud :
= ma oba chromosomy od matky - vznikd Prader-Willi syndrom, a
dochdzi k inaktivaci obou Usekd PWCR
= ma oba chromosomy od otce - vznikd AngelmanQv syndrom a
oba Useky ASCR jsou methylovany

Jiné mutace

= specidlnimi molekuldrné biologickymi vysetienimi byly zjistény i jiné
priciny vzniku Angelmanova syndromu jako napfiklad
= mutace genu E6-AP (UBE3A), ktery kdduje ubikvitin-protein
ligdzu nebo
= U 7-9 % pacientl postizenych Angelmanovym syndromem byly
prokdzany mutace imprintingového centra, fidiciho imprinting
ostatnich genl a nachéazejiciho se pravé v kritickém Useku.

Klinicky obraz

Syndrom se Castéji vyskytuje u divek, ale neni to pravidlem. Déti potrebuji
celozivotni asistenci a asi 70 % z nich se dokaze naucit vykonavat
jednoduché doméci prace.

Fenotyp Angelmanova syndromu

= u vSech postizenych pozorujeme :
= malo rozvinutou rec - pouze minimum slov, spiSe neverbalni
projev
= tézkd mentalni retardace v pasmu debility az imbecility
= motorické problémy - ataktické pohyby, strnuld chiize
(pripominajici pohyby loutky)
= pezdlvodné zachvaty smichu
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Odkazy

Souvisejici ¢clanky

Genovy imprinting a lidské patologie
Genovy imprinting
Beckwithdv-Wiedemannlv syndrom
Prader-Williho syndrom
Uniparentdlni disomie

Externi odkazy

OMIM:105830 (Angelman syndrome) (http://omim.org/entry/105830)

angelman.cz (http://angelman.cz/)

angelman.org (https://www.angelman.org/)

Angelman syndrome (anglicka wikipedie) (https://en.wikipedia.org/wiki/Angelman_syndrome)
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