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1) ESTUDANTE 2° ANO, IGUAL CONTRIBUO PARA O TRABALHO; 2) DOCENTE

O QUE E A SINDROME DO X FRAGIL? R

Sindrome do X Fragil (SXF) ou sindrome de Martin-Bell € uma condicao genética nao mendeliana causada por uma mutacao no gene FMR1 (Fragile X
Messenger Ribonucleoprotein 1) localizado no cromossoma X. Este gene é responsavel pela producao da proteina FMRP, que desempenha um papel crucial
no desenvolvimento cerebral, regulando a sintese de proteinas em neurdnios e consequentemente a plasticidade sinaptica, que € essencial para a
aprendizagem e memoria.

Uma expansao anormal de repeticdes trinucleotidicas CGG no gene FMR1 desencadeia um processo de metilacao do gene quando ocorre mutacao completa

(> 200 repeticoes). Esta metilacao € uma modificacdao epigenética que silencia a expressao do gene, impedindo a producao da proteina FMRP. A auséncia de Gen Fhl1R1 Ber} Fde
FMRP resulta em conexdes neurais defeituosas, que se manifestam nos sintomas comportamentais e intelectuais observados na SXF. o e
Alem disso, um maior numero de repeticdes CGG tende a ser mais frequente quando o gene e transmitido pela mae, o que explica a maior prevaléncia de / /

- —

casos em homens.
Em mulheres com dois cromossomas X, os sintomas podem ser menos graves devido ao processo de inativacao do cromossoma X.

N
SINTOMATOLOGIA E PREVALENCIA

Caracteristicas Clinicas Prevaléncia

FIS|CA Rosto alongado 83% mais comum em adultos

Macrocefalia 00-81%

Orelhas Proeminentes 79%

Mandibula proeminente 80% em adultos

Pés chatos 29-69%

Macroorquidismo 95% desde a adolescéncia

Hipermobilidade 50-70% mais comum em criangas

[PSICOLOGICO/PSIQUATRICO|Tpar

80% meninos e 40% meninas

TOCHA 00-60% meninos e 20% meninas

Ansiedade 08-86%

Agressividade 40% meninos e 10-15% meninas
DESENVOLVIMENTO Deficiéncia intelectual 80% meninos e 25-30% meninas

Déficit de linguagem 100% meninos e 60-/5% meninas
OUTROS Estrabismo 8-30%

Otite ocorrente 00-75% na infGncia

Problemas gastrointestinais |30%

Obesidade 30-60%

Convulsoes 19-20%

Adaptado de: https://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=5S0016-38132020000100060

CGG (79 repetictes)
Pre-mutacao

DIAGNOSTICO

e Testes Genéticos: Técnicas como a PCR, permitem determinar o numero de repeticoes
CGG no gene FMR1 (em individuos saudaveis, a sequéncia CGG e repetida ate 44 vezes), 6 <b é

caso o resultado sugira a presenca de mutacao (> 200 repeticOes), realiza-se um Southern |
blot para confirmar e analisar o estado de metilacao do gene. CG%ES.?JE&;TES} mgr{gﬂﬁp;;%f%} EGG@:SL{&ETHEJ
e Estudos de Diagnostico para Condicoes Associadas: Em pacientes acima de 50 anos, sao
frequentemente indicados estudos de diagnostico adicionais para avaliar as condicfes
associadas a SXF, incluindo eletroencefalogramas para avaliar possiveis atividades
convulsivas, estudos do sono para avaliar sintomas de apneia obstrutiva do sono ou I_ é
estudos de imagem para diagnosticar anomalias do trato urinario. CGG (>200 repeticies) CGG (92 repeticies) CGG (>200 repeticdes) CGG (>200 repetigiies)
e Diagnéstico Pré-Natal: Indicado a casais com histérico familiar para a SXF, realizado em Mulagao completa i e IR R e
amostras obtidas por amniocentese ou blépSIa das vilosidades corionicas para verificar a Arvore geneal6gica com exemplo de diagnéstico molecular (PCR). O homem portador da pré-mutacdo na primeira geracdo passa a pré-mutacdo para 100%
presenca de mutagc’ies completas ou pré-mutag(”)es. de suas filhas do sexo feminino, enquanto os seus filhos do sexo masculino ndo serdao portadores da pré-mutacdo ou da mutacao completa. Os filhos e filhas

das mulheres da segunda geracao tém 50% de probabilidade de ter a pré-mutacao ou a mutacao completa. Somente as mulheres com a pré-mutac¢ao tém a

capacidade de conduzir a uma mutacdao completa para os filhos do sexo masculino e feminino e tém a capacidade de apresentar SXF na terceira geracao.
Adaptado de: https://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0016-38132020000100060

TRATAMENTO

Atualmente, nao existe uma cura para a SXF, portanto o principal tratamento é o sintomatico que tem como objetivo controlar os sintomas associados a sindrome de modo a melhorar a qualidade
de vida dos pacientes. Sao exemplos de tratamentos:

e Terapias comportamentais e educacionais
e Fisioterapia e terapia ocupacional

e Terapias Farmacologicas

e Consideracoes Reprodutivas

CONCLUSAO

A Sindrome do X Fragil € uma condicao complexa que tem consequéncias significativas, tanto para a vida dos pacientes, como a dos seus familiares. Apesar das terapias de suporte e o diagnostico
precoce ajudarem a melhorar a qualidade de vida, ainda se continua a pesquisar possiveis tratamentos que possam, talvez, levar a cura. Igualmente crucial é a sensibilizacao e suporte psicossocial
para os familiares, visto que esta € uma condicdao que implica desafios, tanto meédicos, como sociais e emocionais.
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