Rozszerzony opis choroby

Nazwa choroby: Zespot Williams-Beuren (WBS)
Synonimy: Monosomia 7q11.23. Zespot Williams
OMIM: 194050

ORPHA kod: 904

ICD-10: Q93.8

Definicja choroby

Zespot objawow warunkowany przez delecje (ubytek) fragmentu chromosomu 7 (7q11.23).
Do jego charakterystycznych cech nalezy specyficzna dysmorfia twarzy (nieco odbiegajacy
od przyjetych standardow dla danej grupy wyglad), zaburzenia wzrostu, wady uktadu
sercowo- naczyniowego, moczowo-ptciowego, kostno-stawowego oraz nieprawidtowosci
rozwoju psychomotorycznego i specyficzny panel zachowan.

Etiologia. Podtoiegenetyczne. Sposob dziedziczenia

Zespot Williams-Beuren (WBS) jest spowodowany delecja genow przylegtych
(mikrodelecja), ktore mieszcza sie w regionie krytycznym 7q11.23 zwanym WBSCR -
Williams-Beuren Critical. U prawie 99% pacjentow z fenotypem zespotu Williamsa
diagnozuje sie delecje metoda FISH. Natomiast u 1% pacjentow z WBS wystepuje mniejsza
delecja niz ta, ktora mozna zdiagnozowac w badaniu FISH lub zaburzeniu ulega jedynie gen
ELN, ktory moze ulec zarowno delecji (wypadnieciu), jak i moga w nim wystepowac
pojedyncze mutacje nukleotydowe, wykrywane wowczas metoda badania aCGH, czy
badanie molekularne. W przypadku postawienia rozpoznania konieczne jest wykonanie
badania u rodzicow. W przypadku osoby, u ktorej rozpoznaje sie WBS, 50% jej potomstwa
moze odziedziczy¢ powyzszy zespot.




Epidemiologia

Jego czestosSc wystepowania ocenia sie na 1:10000- 1:30000 zywych urodzen.

Opis kliniczny

Charakterystyczny wylad twarzy dzieci z WBS sprawia ze sa czesto okreslane jako dzieci
elfy. Widoczne jest niewielkie sptaszczenie Srodkowej czesci twarzy, , obecna jest waskie
ustawienie szpar powiekowych i dyskretna zmarszczka nakatna, petne policzki i krotki,
czesto zadarty nos oraz szerokie usta z petnymi wargami. Niedobor elastyny sprawia ze
gtos bywa szorstki. We wczesnym okresie zycia - u niemowlat i matych dzieci stwierdza sie
nadmierna ruchomosc w zakresie wigkszosci stawow. W miare wzrastania ustepuje
tendencja do nadruchomosci stawow, pojawia sie natomiast zjawisko ich sztywnosci,
widoczne nawet u ponad 80% 0sob dorostych. U okoto 50% (a wedtug innych zrodet nawet
u 80%!) chorych stwierdza si¢ wady serca - najczesciej nadzastawkowe zwezenie aorty lub
zwezenie tetnicy ptucnej, znacznie czesSciej niz w populacji stwierdza sie¢ nadciSnienie
tetnicze, obecne juz nawet w mtodszej grupie wiekowej. Moze ono wynika¢ km in ze
zwezenia tetnic nerkowych, U okoto 30% pacjentow stwierdza sie wady budowy uktadu
moczowego. U dosc znacznej grupy dzieci (czesciej u chtopcow) obserwuje sie przepukliny:
pachwinowe, mosznowe, kresy biatej. CzeSciej niz w populacji wystepuje takze refluks
zotadkowo-przetykowy, a w pozniejszym okresie zycia wzrasta tendencja do zaparc. Osoby
z WBS s3 zwykle nieco nizsze od rowiesSnikow. Dojrzewanie ptciowe ma miejsce nieco
pozniej niz w populacji, czeste s3 zmiany w zakresie budowy i funkgji tarczycy, w tym
niedoczynnoSc. Rozwoj psychomotoryczny i osigganie tzw kamieni milowych jest nieco
opo6zniony. Rozwoj mowy moze byc takze opozniony, ale z czasem mowa jest najczesciej
wyrazna, a stownictwo petne niespotykanych wyrazen, i dtugich, kwiecistych zdan. Dlatego
mimo ewidentnych cech obnizenia sprawnosci intelektualnej jest to trudniej zauwazalne.
Osoby z WBS sa z reguty niezwykle przyjaznie i ufnie od pierwszej chwili Swietnie nawiazuja
kontakt nawet z obcymi osobami.

Diagnostyka

Diagnostyka zespotu powinna rozpoczynac sie¢ od wykonania badania cytogenetycznego
oraz badania FISH. W ponad 99 % osob jest zdiagnozowana tymi metodami. U mniej niz 1%
osob konieczne jest uzupetnienie i badania o badanie molekularne do mikromacierzy CGH
(arrayCGH - aCGH), czy badanie molekularne metoda MLPA z zastosowaniem sond
obejmujacych eksony genow krytycznych dla WBS np.: genu ELN, genu LIMK1 i GTF2I.




Leczenie

Jak dotad brak celowanego leczenia tym niemniej wielodyscyplinarna opieka znaczaco
zmienia jakoSc zycia. W postepowaniu nalezy zastosowac wczesne rozpoczecie rehabilitacji
i stymulacji rozwoju . Konieczne jest jak najszybsze wykrycie zaburzen ze strony uktadu
sercowo naczyniowego, w wybranych przypadkach konieczny jest zabieg
kardiochirurgiczny, Istotne jest monitorowanie ciSnienia tetniczego , nawet u osob u
ktorych nie stwierdza sie wad uktadu sercowo naczyniowego czy moczowego. Celowa jest
szybka i powtarzana diagnostyke obrazowa, majaca na celu wykrycie wspotistniejacych
wad narzadowych. Wskazane jest stale monitorowanie narzadu wzroku. Korekcji moze
wymagac dosSc czesto wystepujaca niedoczynnosc tarczycy.

Szczepienia ochronne

Brak przeciwskazan do szczepien ochronnych.

Zalecenia szczegolne

Osoby z zespotem Williams-Beuren s3 pogodne i przyjacielskie, bardzo tatwo nawiazuja
kontakty z otoczeniem, s3 jednak przy tym bardzo ufne i tatwowierne. Wskazane jest
wykorzystywanie naturalnej fascynacji muzyka. Nalezy bra¢ pod uwage nadwrazliwosc na
dzwieki, W przypadku dziewczat i kobiet zalecana jest antykoncepcja, poniewaz ptodnos¢ w
WBS jest zachowana.

Rokowanie

Dtugosc zycia jest zwykle niezmieniona. Samodzielnosc osoby jest w roznym stopniu
ograniczona i zalezy od nasilenia objawow (niepetnosprawnosci intelektualnej i trudnosci
behawioralnych ; niezalezne zycie osoby dorostej przy odpowiednim wsparciu jest mozliwa.
S3 rowniez osoby z nie dobiegajaca od normy sprawnoscia intelektualng, prowadzace
niezalezne zycie.

Organizacje pacjenckie




Stowarzyszenie zespotu Williamsa

https:/ /www.zespolwilliamsa.org/

adres e-mail: zespol.williamsa@gmail.com

Wazne strony internetowe

https:/ /www.zespolwilliamsa.org/

https:/ /www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=PL&data_id=145&MISSIN
G%20CONTENT=Zespe--a-
Williamsa&search=Disease_Search_Simple&title=Zesp%C3%B3%C5%82%20Williamsa

Osrodki eksperckie
Centrum Zdrowia Dziecka Warszawa

Centrum Chorob Rzadkich w Uniwersyteckim Centrum Klinicznym w Gdansku
(chorobyrzadkie@uck.gda.pl)
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Zawarte informacje maja charakter ogolny. Decyzje dotyczace metod i sposobu leczenia
podejmuje kazdorazowo lekarz leczacy pacjenta, w sposob dostosowany indywidualnie do
aktualnych potrzeb danego pacjenta, omowiony i prowadzony przez lekarza. Zgodnie z art.
4 ustawy z dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodzie lekarza i lekarza dentysty (Dz.U. z 2022 r. poz.
1731) lekarz ma obowiazek wykonywa¢ zawod, zgodnie ze wskazaniami aktualnej wiedzy
medycznej, dostepnymi mu metodami i Srodkami zapobiegania, rozpoznawania i leczenia
chorob, zgodnie z zasadami etyki zawodowej oraz z nalezyta starannoscia.




