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1. prejav= problém pri kojeni (dite nesaje, pozvraci se)
V 6. mesiaci zZivota pocinajiuca MIKROCEFALIA
Oneskorenie psychomotorického vyvoja

Porucha reci, minimalne pouZzivanie slov

Poruchy pohybov, rovnovahy, neisté, tzv. atakticka chodza a /alebo
tres koncetin

Poruchy spravania- zachvaty smiechu, vyraz stastia na tvari, neustale
pritomny ismev na tvari, hypermotorické spravanie ( neustale v pohybe
), schopnost udrzat pozornost vel'mi kratko

Epileptické zachvaty- krce, zaciatok obycajne pred 3. rokom veku

Strabizmus ( Skilenie )
Hypopigmentovana koza a oci
Poruchy sania a prehitania
Poruchy spanku
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Geneticka pricina
UBE3A gen pre Angelmanov syndrom (15)(q12)
v mozgu sa exprimuje gen zdedeny po matke

Priciny:

del(15)(q12)mat- 68%

uniparentalna paternalna dizémia (UPD)- 3%

UBE3A mutécia (Ien na matkinom chromozome)- 13%
defekt imprintingového centra- 3%

Dedic¢nost: vacsina sa nededi (delécia a dizomia)
malé mnozstvo sa moze dedit (mutacia UBE3A genu)



Example of Imprinting Inheritance in Familial AS:
Inherited UBE3A Mutation

i i

O O

AS AS

» = UBE3A mutation carrier AS
B = Angelman syndrome




Vyskyt je vacsinou sporadicky, takze rodi¢ia postihnuti nie st.
Ak vzniknu genetické zmeny na maternalnom chromozome 15, tak vznika
Angelmanov syndrom.

Ak vzniknu genetické zmeny na paternalnom chromozome 15, tak vznika Prader -
Williho syndréom.

maternalni paternalni

Oblast genti ! Oblast genil
Prader-Willi a Angelman sy ] Prader-Willi'a Angelman sy,
\ -

[
-

Aké je riziko, ze sa rodicom dietata s AS narodi znovu stejné nemocné dité? Ak
mutace de novo, tak riziko je do 1%, v ostatnych pripadoch sa riziko liSi podla
Specifického genetického nalezu (pro sourozence zvySené riziko 50% je u
nosic¢stvi mutace nebo delece IC(oblasti imprintingového centra) u
matky, dale u nebalancované translokace nebo intersticialni delece, ktera
vznikla u ditéte v diisledku nosic¢stvi balanc. prestavby chromosomiu u rodice,
100% riziko je u nosi¢stvi robertsonovské translokace 15;15 u otce )

Deti

muz aj zena s AS syndromom su plodni, ale opa¢né pohlavie nevyhladavaju,
takze moznost ze by mali dieta je nepravdepodobna

Sourozenci




1. zaznam o AS v USA vr. 1965

Prevalence vs. Incidence
Svedska studie — 1/20 000, danska studie — 1/10 000
Pocet zivé nar.déti v CR 2012............. 108 576

— kazdy rok 7 DETI s AS




1.prenatalne- fetalne bb. (choriové klky, amniocentéza), vysetruje sa v
pripade predchadzajaceho vyskytu AS v rodine

2.postnatalne- periférna krv, vySetruje sa na zaklade pritomnosti
Kklinickych priznakov

Metody:
Detekce DELECE pomocou FISH a metylacne Spec. MLPA
1.RFLP analyza

2. Real-time PCR (metylac¢ne Specificka amplifikace
SNRPN genu)

3.Sekvencni analyza bodovych mutaci v UBE3A genu
4.Iné (CMA, UPD, ID, SA...)



Neexistuje kauzalni 1écba
Lécby symptomaticka
Doplneni stravy- prevence kachektizace

Epilepsie — anticonvulziva

valproic acid ! — antiepileptikum pri generalizovanych zachvatech typu
absenci, myoklonie, tonicko-klonické krece, |rozklad GABA

clonazepam ! — benzodiazepin, alostericky agonista GABA receptoru
Nedostatek spanku - melatonin?
Motorické problémy — fyzioterapie — |skoliozy, kloubnich
zatuhlosti a svalovych kontraktur 3
Poruchy reci — socializace — zlep$i jejich komunikacni
dovednosti a prohloubi vnimani sama sebe, sniZzeni agrese4



Prenatalni diagnostika

e Preimplantacna gen. dg.@VF
e UZ a biochémia nie su pre Angelmanov sy specificke
o | TlU(lZiUTlCl (zvys$ené riziko v rodine)

* Amniocentéza, odber choriovych klkov

Amniotic fluid
Placenta

Fetus

Uterus
(womb)

Cervix




http://www.angelman.org/understanding-as/medical-info/incidence-
statistics/

http://www.uzis.cz/category/tematicke-rady/zdravotnicka-
statistika/novorozenci

http://www.zzz.sk/?clanok=1383
http://angelman.cz/images/download /komplet.pdf
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