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RESUMO

A Sindrome de Angelman (SA) é dita como uma doenca genética, acometendo-se
principalmente o sistema nervoso, que por sua vez possui caracteristicas
especificas, como retardo no desenvolvimento ou deficiéncia intelectual,
comprometimento da fala, ataxia da marcha, tremores, espasmos e possiveis crises
epilépticas, podendo ser diagnosticada a partir do primeiro ano de vida. O objetivo
do presente estudo ¢é identificar a relagao existente entre as criangas e os sintomas,
além de direcionar um panorama entre a mesma e os efeitos acometidos por ela. Foi
realizado um estudo descritivo, por meio de um levantamento bibliografico em
citagdes e artigos, através da base de dados do Google Académico e SciELO, entre
os anos de 2018 e 2022. Determina-se que a SA é advinda de uma perda genética
do cromossomo 15, herdado da mée, e as manifestagdes clinicas variam mediante
cada quadro. Por fim, conclui-se que é necessario alavancar estudos a respeito da
tematica, para que possa-se ocorrer disseminacao concreta das informacoes.

PALAVRAS-CHAVE: Predisposicdo genética para a doenga; Sindrome de
Angelman; Surgimento de sintomas; Crianga.
INTRODUGCAO

Compreende-se por Sindrome de Angelman (SA), uma doenga genética que

acomete principalmente o sistema nervoso. Foi relatada pela primeira vez em 1965
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por Harry Angelman, neurologista britanico e esta associada com dele¢ées maternas
do cromossomo 15q11-g13, o qual resulta na ndo expressdo do gene da proteina
ubiquitina ligase E3A (UBE3A). A SA ¢ caracterizada por retardo no
desenvolvimento ou deficiéncia intelectual, comprometimento da fala, ataxia da
marcha, tremores, espasmos e possiveis crises epiléticas (CERDEIRA, 2020).

Em aditamento, uma caracteristica diferencial da Sindrome de Angelman é a
aparente felicidade continua, provocada pela expressado alegre, pelos risos
prolongados, movimentos bobos e excitagdo. Vale ressaltar também que o
diagnostico da SA pode ser feito a partir do primeiro ano de vida, sendo assim, os
profissionais, como pediatras, generalistas e neurologistas, levam em conta o
desenvolvimento motor, da fala, da marcha e dos relatos atipicos (TEODORO et al.,
2019).

E importante compreender que a Sindrome de Angelman n&o tem cura, sendo
o tratamento essencialmente sintomatico. Dessa forma, quanto mais cedo chegar ao
diagnodstico, maior a atencdo e a qualidade de vida das pessoas acometidas, em
especial, as criangas, possibilitando, assim, o processo de inclusdo e aprendizagem
infantil. Desta maneira, € imprescindivel atentar-se ao surgimento dos sintomas nas
criangas, para que o tratamento desses sinais seja feito com maior preciséo e
chance de obtencao de resultados positivos. Relembra-se, portanto, que os sintomas
da Sindrome de Angelman podem ser percebidos pelos pais, logo no primeiro ano
de vida do bebé e incluem convulsdes frequentes, microcefalia, atraso mental grave,
desatencado e hiperatividade, baba frequente, dificuldade para sentar, caminhar,
andar e engatinhar, episddios de risos sdo frequentes disturbios de sono e
incapacidade de coordenagao dos movimentos (CERDEIRA, 2020).

Tem-se como questdo norteadora: “Qual a relagdo existente entre o

surgimento de sintomas e as criangas?”. Logo, o objetivo é analisar, perante a
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literatura, a relagao entre o surgimento dos sintomas da Sindrome de Angelman nas
criangas e tragar um panorama entre essa sindrome e os efeitos acometidos por ela.

Estudos como este sdo relevantes, pois visam identificar possiveis melhores
ou piores resultados de tratamento de acordo com o tempo de surgimento,

identificacao e tratamento dos sintomas associados a Sindrome de Angelman.

METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa qualitativa, do tipo descritiva, sendo a técnica
revisao bibliografica, que segundo Creswell e Creswell (2021), € mediada por fontes
de trabalhos académicos ja publicados, sendo temas que ja foram estudados,
caracterizada como fonte secundaria.

De tal modo, utilizou-se a revisdo de literatura, realizada por meio de uma
busca eletrbnica em base de pesquisa: Google Académico e Scientific Eletronic
Library Online (SciELO). A selecao das bases decorre de o Google Académico ser
considerado como uma fonte de pesquisa virtual, de livre acesso as literaturas
académicas, dentre de uma variedade de disciplinas e fontes, de forma gratuita. Ja a
escolha so SciELO, por ser uma base de pesquisa que congrega dados de
diferentes regides da América Latina de forma digital e com livre acesso.

A busca pelas producgdes cientificas foi realizada nas bases de pesquisa, com
os Descritores em Ciéncias da Saude (DeSC), “Predisposi¢cao genética para a
doenga”; “Sindrome de Angelman”; “Surgimento de sintomas” e “Criangas”.,
combinados pelo operador booleano “and”, entre os anos de 2018 e 2022. Os
critérios para selecdo de artigos foram englobados e relacionados ao periodo
selecionado, lingua portuguesa, esta disponivel na integra e de forma gratuita. E
como critérios de exclusao, foram descartados materiais que apresentavam a
metodologia relato de experiéncia, com duplicidade e em outra lingua sem ser a

selecionada.
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Os dados foram pesquisados entre o periodo de margo, abril e maio de 2022,
com auxilio dos descritores. Foram encontrados na base de dados supracitados, 15
artigos para leitura completa, sendo excluidos 10 artigos e selecionados 5,

referencialmente.

RESULTADO E DISCUSSOES

A Sindrome de Angelman é caracterizada pela perda genética no
cromossomo numero 15 (dos 44 cromossomos autossémicos), herdado da mée, na
porcdo 15q11-q13. Isso acontece por 3 motivos genéticos: delegao, erros de
impressao, dissomia uniparental paterna (DUP) e mutag¢des pequenas (CERDEIRA,
2020).

Na primeira causa, a mais comum, acometida em 70% dos individuos com
Angelman, ocorre a perda de parte do cromossomo 15 materno. Ja na segunda, que
acomete 3 a 5% dos casos, advém em uma deformagao no mecanismo de imprinting
da porcao 15q11-g13 (CERDEIRA, 2020).

E valido destacar que o imprinting é o processo gendmico que induz a
expressao génica. Nesse caso, se ha um defeito nesta pratica, € provavel que
resulte em um padr&o genético atipico. Ja o caso da DUP, que provoca cerca de 2 a
3% dos casos de Sindrome de Angelman, acontece quando nao existe o
cromossomo 15 materno, apenas o paterno. Por ultimo, as mutagdes pequenas,
responsaveis por 5 a 10%, ocorrem quando ha um erro no cédigo genético do gene
ao qual a porgao 15911-q13 pertence (CERDEIRA, 2020).

Mediante o exposto, as manifestagdes clinicas variam de acordo com a
etiologia da SA. Nos casos de DUP, as caracteristicas fisicas sdo brandas, séo
menos suscetiveis a apresentar, por exemplo, microcefalia ou convulsées. Ja nos
episodios de mutagdes, podem apresentar boa capacidade motora e cognitiva, mas

também convulsdes e microcefalia (CERDEIRA, 2020).
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Os portadores acometidos pelo erro no imprinting possuem a obesidade como
uma caracteristica chave, mas apresentam um desenvolvimento neurolégico melhor.
Os mais afetados sédo os afetados pela delecdo. Entretanto, cerca de 15% das
pessoas portadoras da SA ndo possuem essas etiologias genéticas citadas, mas sao
diagnosticadas de forma clinica, perante os sintomas fisicos aparentes da SA
(CERDEIRA, 2020).

Nao se sabe exatamente a prevaléncia dessa sindrome. Entretanto, estima-se
que 1/12000 a 20.000 nascidos vivos. Isso acontece devido a falta de informacdes
técnicas sobre a doencga e a complexidade do diagndstico, que envolve processos
genéticos, neuroldgicos e clinicos. Outro fator que dificulta o diagnéstico é o fato de
que, na SA, as manifestacdes clinicas s6 aparecem apos o primeiro ano de vida da
crianca (TEODORO et al., 2019).

Ao tratar sobre as manifestagcbes clinicas, o surgimento dos sintomas em
criangas ocorre, geralmente, entre 3 a 4 anos de idade, os quais podem ser
segregados em manifestagdes fisicas, neuroldgicas e comportamentais. Entretanto,
nem todas as caracteristicas séo visiveis em todos os casos e nem nos primeiros
anos. Entre os sinais fisicos mais comumente observados estdo a microcefalia,
baixa estatura, estrabismo, separacdo entre os dentes, achatamento occipital e
sindactilia (unido entre alguns dedos das méos) (CERDEIRA, 2020).

Como ja citado antes, os sintomas variam de acordo com a etiologia genética
acometida pela crianca. Exemplificando, tem-se que uma das caracteristicas que os
portadores de SA podem apresentar € o albinismo e a pigmentagao clara dos olhos
e cabelos. Isso acontece uma vez que o gene que produz o pigmento se localiza
proximo ao gene perdido na Sindrome de Angelman (SANTOS, 2020).

Dessa forma, em algumas etiologias, o gene codificante do pigmento pode
nao aparecer ou se expressar. Entretanto, na DUP e nas mutag¢des pequenas, isso

nao ocorre, uma vez que a perda do gene que induz o pigmento ndo € perdido.
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Outros exemplos sobre como as manifestagdes clinicas se divergem de acordo com
a causa da SA sao a dificuldade com a alimentagdo nos casos de delecdo e os
portadores serem mais altos e mais pesados nos casos de DUP, erro de imprinting e
pequenas mutagdes (SANTOS, 2020).

Outrossim, nas manifestagcdes de cunho neuroldgico, observa-se casos de
acometimento comum, envolvendo a epilepsia. Cerca de 85% dos afetados relatam
crises epilépticas. Essa caracteristica acontece em graus variaveis, como parciais ou
generalizados, e diferem no tempo de iniciagdo dependendo da sua etiologia. Na
delegao, as epilepsias se iniciam em criangas com menos de 2 anos, e nas demais,
a partir do terceiro ano de vida (MARTINS, 2020).

Ademais, pode-se citar outro sinal neurolégico decorrente da SA, que é a
perturbacdo do sono. Essa manifestacao pode ocorrer de formas distintas, como a
reducao do sono noturno, sonoléncia diurna, movimentos anormais durante o sono,
despertares frequentes e definitivos, bruxismo e dificuldade em adormecer. As
apresentacées mais graves destes disturbios de sono ocorrem nos seis primeiros
anos de vida da crianga portadora da SA, mas podem percorrer por toda a vida do
afetado (MARTINS, 2020).

Ja em relacdo as manifestacbes comportamentais, € corriqueiro ressaltar o
fator marcante da SA, que a caracteriza em relacdo a aparéncia, que € o riso facil e
a aparéncia feliz das criancas. Além disso, as criancas afetadas pela sindrome
costumam ser ansiosas, inquietas, hiperativas, agressivas, com baixa sensibilidade a
dor (DA SILVA VALE, 2022).

O contato com outras criangas é dificultado uma vez que os portadores da SA
nao sabem ministrar a forga e acabam agindo de forma excessiva mediante contato
fisico, como abracos fortes, puxdes de cabelo e mordidas. Por isso, tem-se a
necessidade da divulgacdo e disseminagcdo acerca dessa sindrome, além da
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incluséo dessas criangas em ambientes escolares para que ocorra a adaptacao e
aprendizagem em todas as vertentes (DA SILVA VALE, 2022).

Geralmente, criancas afetadas pela SA necessitam do auxilio de um adulto
em todas as fases da vida. Em momentos como esse, € importante o apoio de toda
a familia, que deve adaptar sua vida, buscando ajuda de varias formas. E necessario
ter conhecimento sobre a SA, acesso a auxilios de saude e de estrutura e aceitagcéo
daqueles familiares. O tratamento da sindrome de Angelman consiste uma uma
combinag¢ao de medicamentos e terapias, como a terapia de comunicagao (auxilia no
desenvolvimento da fala e linguagem), a hidroterapia (além de relaxar, ajuda na
hiperatividade, déficit de atencdo e problemas relacionados ao sono), a
musicoterapia (ajuda a diminuir a ansiedade, o déficit de atengéo e a hiperatividade),
a terapia ocupacional (promove a autonomia dos portadores dentro de suas
limitagdes) e a hipoterapia (utilizacdo de cavalos para fins de melhora motora e
equilibrio) (SANTOS, 2018).

CONSIDERAGOES FINAIS

Mediante o estudo de revisao bibliografica feito, chega-se a conclusao que a
Sindrome de Angelman é uma doenga genética, acometendo principalmente o
sistema nervoso, sendo ainda uma questdo caracterizada por retardo no
desenvolvimento ou deficiéncia intelectual, comprometimento da fala, ataxia da
marcha, tremores, espasmos e possiveis crises epiléticas. Entretanto, vé-se que ha
uma relagéo presente entre o surgimento de sintomas ainda quando crianga, fato
que beneficia o tratamento.

Dessa forma, mediante o supracitado, infere-se que a SA necessita de
complexos mecanismos de diagnostico, seja ele baseado em testes genéticos ou

simplesmente clinicos.
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Sendo assim, torna-se evidente o quao necessario € o entendimento do
assunto por parte médica, pois a SA suplica por apoio ndo s6 ao paciente,
mastambém, a familia, jd que estes s&do precursores do desenvolvimento sem
sucesso da crianga. Consegue-se entdo, através da literatura, ja apresentada, tracar
um panorama entre a sindrome e os efeitos, além dos possiveis resultados.

Além disso, devido a relevancia dos sinais e sintomas apresentados, observa-
se que a SA requer tratamento de apoio ao portador, inclusdo na sociedade e ajuda
aos familiares, ja que dificultam drasticamente o desenvolvimento da crianga. Por
ultimo, ressalta-se que mais estudos devem ser realizados perante a escassez das
evidéncias etiologicas e epidemioldgicas.

Outrossim, cabe ressaltar que levar essas informacodes a eles, é atribuicao de
uma equipe multidisciplinar, destacando o papel do médico, pois a partir do
momento em que houver um trabalho em coletivo em prol da mesma causa, com
disseminagao de informacgdes, do que devera ser feito apds diagnédstico, tornando-se
0 assunto mais leve para ser abordado, visto a tamanha dificuldade encontrada com
as manifestagdes apresentadas.

Ademais, ao finalizar o presente estudo, pbde-se constatar que é
imprescindivel alavancar agdes sobre a tematica discutida, e, ainda é extremamente
lacénico o numero de publicagbes, projetos e programas de apoio a respeito,

contemplando assim, uma melhora significativa no padréo encontrado.
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