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Rezumat

Sindromul Williams are o incidentd de 1/10.000-1/20.000 nou-ndscuti vii si se caracterizeazd prin retard de cres-
tere, dismorfisme faciale, anomalii cardiovasculare si un profil neurocomportamental caracteristic, aproape intot-
deauna asociat cu retard mintal de diverse grade. Cuvinte cheie: sindrom Williams, dismorfism facial, retard de

crestere.

indromul Williams (SW), dupa nume-

le medicului neozeelandez care l-a

descris In anii ’60, are o incidenta de

1/10.000-1/20.000 nou-nascuti vii si

se caracterizeaza prin retard de cres-
tere, dismorfisme faciale, anomalii cardiovascula-
re si un profil neurocomportamental caracteristic,
aproape intotdeauna asociat cu retard mintal de
diverse grade (1).

Sindromul este asociat unei deletii a cromozo-
mului 7, In regiunea 7ql1.23 care cuprinde gena
de elasting, o proteind de mare importanta pentru
structura fibrelor elastice; pierderea acestei gene
explica multe caracteristici ale sindromului, dar
nu si retardul mintal si profilul comportamental. I-
dentificarea noilor gene in aceasta regiune a nas-
cut ipoteza cd SW se poate configura ca un sin-
drom de gene continue, situatie Tn care pierderea
anumitor gene ar fi responsabila de spectrul com-
plet de manifestari. Aproape Intotdeauna sindro-
mul se prezinta in forma sporadica, Tn foarte pu-
tine cazuri a fost documentata o transmitere auto-
somal dominanta. Afecteaza persoanele de sex fe-
minin si masculin Tn raport egal si poate fi intalnit
la toate grupurile entice, sociale si in orice popu-
latie a globului (1, 2, 3).

Tabloul clinic este extrem de heterogen in ceea
ce priveste manifestarile sau gravitatea:

- retard In cresterea pre- si postnatald, mai a-
les Tn primii ani de viata, statura adulta me-
die atingandu-se la numai 3% din pacienti;

- aspectul fetei are trasaturi particulare Tngus-
tari bifrontale, baza nasului aplatizatd, nari
anteventrate, pleoape Inguste, hipotelorism,
iris ,,stelat”, buze groase, macrostomie, dinti
mici si hiperdistantati, micrognatie;

anomalii cardiovasculare: stenoza aortica su-
pravalvulara (75%), stenoza ramurilor peri-
ferice ale arterei pulmonare, hipertensiune
arteriald la varste fragede;

- retardul mintal de diverse grade apare la ma-
joritatea pacientilor: de obicei limbajul nu
este afectat, Tnsa cateva elemente pot fi hi-
perdezvoltate: tipic un vocabular mai degra-
ba bogat si fluent care, impreuna cu veselia
naturala, face ca acesti pacienti sa fie foarte
comunicativi si sociabili; stapanirea limba-
jului este deseori doar formala si mascheaza
o carenta de continut; capacitarea de inva-
tare este Tn general buna daca este asociata
n mod adecvat cu interventii oportune in
sfera cognitiva; este dezvoltata predispozitia
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pentru muzica.

- dezvoltarea motorie poate prezenta retard in
achizitia de etape fundamentale, cu proble-
me mai ales de echilibru, de coordonare a
miscarilor si orientare spatiald, controlul
miscarilor fine este compromis;

- anomalii oculare: strabism, hipermetropie,
astigmatism;

anomalii odontostomatologice: eruptie den-
tara Intarziatd, malpozitie si malocluzie;

- anomalii auditive;

anomalii gastrointestinale: dificultati de ali-
mentatie, varsaturi, constipatie, intoleranta
la gluten;

- anomalii renale: stenoza de artera renala este
cea mai frecventa;

- anomalii ortopedice: cifoscolioza, sinostoza
radioulnara;

- anomalii endocrine: hiperteiroidism;

- anomalii neurologice: hipotonie centrala si
hipertonie periferics;

anomalii psihologice/psihiatrice: tulburari de
comportament - anxietate, dificultati de a-
tentie, hipersensibilitate la zgomote si tul-
burari de somn.

Prezentare de caz

Anamneza familiala: fara relevanta.

Anamneza personala: al II-lea copil, nascut la
40 saptdamani de sarcind prin operatie cezariana
pentru suferintd fetald, greutate la nastere 2.890
grame, lungime 49 cm, circumferinta craniana 35
cm, Apgar 8/9. La nastere se constatd suflu car-
diac, iar ecografia cardiaca descrie stenoza aortica
supravalvulara severa.

Tipul de cardiopatie Tmpreund cu trasaturile
faciale, compatibile cu sindromul Williams orien-
teaza diagnosticul catre acest tablou malformativ
pentru care s-au recoltat probe hematologice pen-
tru investigatii moleculare. Hibridizarea fluores-
centa in situ cu sonda pentru regiunile cu sindrom
Williams a evidentiat microstergerea acelei re-
giuni pe un cromozom 7, confirmand diagnosticul
clinic.

La 2 luni este operat pentru hernie inghinala
dreapta si prezinta un istoric personal de bronsita
astmatiforma la varstd frageda. La varsta de 1 an
si 11 luni a fost supus interventiei chirurgicale de
largire a zonei stenozate cu petec mare in peri-
cardul autolog cu evolutie postoperatorie normala
fara terapie cardiologicd la domiciliu. La controa-
lele anuale ulterioare rezultatele au fost bune, fara
gradient rezidual.

La varsta de 3 ani este efectuata ultima evalua-

re neuropsihomotorie care aratad ca are dificultati
evidente de a se desparti de figura materna, de a
carei apropiere are nevoie in mod constant, cdu-
tand-o cu privirea si urmand-o daca aceasta isi
schimba locul in camera. Modalitatile de comuni-
care pe care le foloseste sunt limitate: surdde cu
chipul si cu vocea, emite cateva vocalize cu in-
tentia de a spune ,mama”. Slabe capacitati de
fixare si urmarire vizuala si limitata la scurte mo-
mente. Atentia vizuala apare mai prelungita atunci
cand stimulul propus este de tip animat. Interes
ridicat fata de jocuri si fata de chipul uman, care
reprezintd un stimulent important in vederea mis-
carii. Jocurile care le prefera sunt cele sonore si
bazate pe cauza-efect. Cadrul motor este ca-
racterizat de o accentuata ntarziere a procesului
de Tnsusire pe care varsta o cere. Motricitatea
spontana este slab reprezentata sub aspect cantita-
tiv si calitativ, nu este In masurd sa execute, in
mod autonom, trecerea posturald antigravitatio-
nald, dar daca este ajutat sa se ridice Tn picioare
este capabil sa paseasca. Pozitia in ortostatism nu
este mentinuta iIn mod autonom, ci solicita susti-
nere bilaterald a membrelor superioare. In ortosta-
tism utilizeaza locomotia latero-laterala (,,cos-
tiera”) pentru a se deplasa pe directii mai lungi, cu
membrele inferioare Tn abductie si extrarorate si
membrele superioare cu sprijin de pereti. La mo-
bilizarea pasiva se apreciaza o ugsoara hipotonie de
baza si o usoara hipostenie musculara. Pozitia se-
zanda se face autonom si este mentinuta cu o buna
indreptare axiala; trunchiul este dinamic, executa
Inclinari si rotatii; 1si elibereaza ambele membre
superioare pentru a se juca, pe cand membrele in-
ferioare sunt de abductie, incovoiate si extrarotate.
Sarcina la nivelul bazinului este simetricd. Reac-
tiile de echilibru, reflexele parasuta sunt prezente
si functionale. Utilizeaza pivotting-ul in ambele
parti pentru a ajunge la un obiect situat Tn spatiul
lateral si se taraste pe sezut pentru a se deplasa
fnainte sprijinindu-se pe membrele superioare. Se
observa o ncetinire generala in executarea misca-
rilor. In activitdtile de prindere-manipulare, prin-
derea o face cu ambele maini, cu pronatia ante-
bratului si cu deschiderea madinii. Prinderea este
pluridigitald, functionala in timp ce tine obiectul
pe care il elibereaza in mod voluntar, si condusa,
cu prevalenta de suportul vizual. Modalitatile de
explorare sunt putin evoluate: acesta este zguduit
sau trantit de pamant si nu este explorat prin pi-
pait sau vizual (Figura 1).

La varsta de 5 ani s-a efectuat un angio-CT ca-
re constatd stenoza la originea ramurei pulmonare
drepte (7x6 mm la origine si normal pe tractul
distal), fara gradient semnificativ ventricul stang/
aorta (DP max. 10 mmHg), bulb aortic 22 mm.

La varsta de 8 ani si 2 luni prezinta un episod
de intercurentd respiratorie manifestat prin tuse si
mialgii predominat la nivelul membrelor inferi-
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Figura 1. A, B, C, D - Aspecte fenotipice caracteristice sindromului Williams.
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oare si urmeaza la domiciliu tratament antibiotic,
apoi datorita agravarii tabloului clinic a fost inter-
nat, fiind diagnosticat cu bronhopneumonie ur-
mand tratament cu Cefort - 7 zile cu evolutie fa-
vorabila care a permis externarea, dar dupa apro-
ximativ 10 zile reapare febra inalta, asociata cu
alterarea starii generale si mialgii, astfel incat este
din nou internat, ecografia cardiaca aratand vege-
tatie de aproximativ 6 mm la nivelul valvei mi-
trale anterioare, cu perforarea acesteia la baza si
vegetatie de mari dimensiuni la nivelul cuspei
septale a tricuspidei. Hemocultura evidentiaza
prezenta Stafilococcus aureus coagulazo-pozitiv
astfel Tncat s-a formulat diagnosticul de endocar-
ditd bacteriana stafilococica. S-a initiat tratament
initial cu Vancomicina - 7 zile fara rezultate, apoi
Cefalosporina in asociere cu Gentamicina, iarasi
fara beneficiu real, beneficii obtindndu-se dupa
introducerea terapiei cu Targocid in asociere cu
Cefalosporina timp de 6 saptamani.

Ulterior a prezentat numeroase episoade de in-
fectii de cai respiratorii superioare si inferioare
care au necesitat terapie antibiotica, aerosolote-
rapie si simptomatice, cu evolutie favorabila care
nu au necesitat spitalizari.

Discutii

Implicarea sistemica a SW si cunoasterea posi-
bilelor complicatii, permit programarea pentru a-
cesti pacienti a unor serii de controale avand scop
precis, destinate monitorizarii diverselor organe si
aparate de risc pe durata intregii perioade de cres-
tere.

Concluzii

Asociatiile internationale pentru SW recoman-
da, la pacientii cu diagnostic clinic si biologic de
SW, executarea unui protocol de asistentd care
prevede o serie de investigatii clinice, de laborator
si instrumentale din momentul primei diagnosti-
cari si un follow-up atent si specific, a caror pe-
riodicitati sa fie stabilite de comun acord cu me-
dicii curanti.
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