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Mutacdo
genetica causa
o X fragil,
sindrome
potco
conhecida até
pelos médicos

Dura frailidade

sindrome do X frigil, uma doen-
ca genctica hereditiria apontada como a
causa mais freqiiente de comprometi-
mente intelectual herdado, & pouco co-
nhecida, Diferentemente da sindrome
de Down, nio hereditdria, que hoje feliz-
mente ¢ divalgada até em propagandas
de televisdo, a do X fragil ndo chegou
ao conhecimento de uma parcela signifi-
eativa nem mesmao da classe médica.

“Ha uma grande falta de informagio
ainda por parte de médicos e de outros
profissionais da area de saude e educa-
iy, Por isso, somente e[llrll'llill (s sinto-
mas mais marcantes da sindrome sio
evidenciados é que se suspeita de que
algo estd errado”, alerta Ingrid Tremel
Barbato, biGloga com u:.p(_'riall/;u;‘iu em
ctogendética e que se dedica a estudar a
sindrome do X fragil.

Esse quadro talvez se explique pelo
fato de as descobertas mais importantes
sobre a doenga terem se dado hi pouco
mais de 20 anos. De ld para ci, os estu-
dos tém se aprofundado, gerando uma
melhoria nos métodos de diagndstico e
no tratamento dos sintomas

Ingrid Barbato:
falta muita
informagio

-

Q X Fragil, como toda sindrome, nao
tem cura, e sua origem estd num defeito
{(mutaciao) no cromossomo X, que altera
o gene conhecido como FMR1 (fragile X
menfal retardation gene 1), Essa mutagio
gera um aumento de bases nitrogenadas
{por exemplo, citosing, guanina, guani-
na — CGG), o que ocasiona uma instabi-
lidade no gene e, conseqiientemente, a
falta do produto final, que ¢ uma pro-
teina chamada FMRP (fraeile X mental
retardation protein). A auséncia dessa pro-
teina causa uma série de sintomas nos
aspectos fisico, L'[nnpurlnmvntul, o=
cional e intelectual. Por essa razdo,
quando a sindrome ¢ diagnosticada, o
profissional indica ao paciente trata-
mento multidisciplinar (psicoterapia,
psicopedagogia, psicofarmacologia,
fonoaudiclogia, etc.), que poderd con-
tribuir para a diminuigio dos sintomas
e das dificuldades.

Biologicamente, o sexo masculino é
determinado pela combinagio dos
cromossomos XY e o feminino por XX
(cromossomo ¢ a estrutura que armaze-
ma a cadeia de DMNA no organismo vivo).
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Para compreender

melhor

O quee € sindrome, o que € cromosso-
mo, o que € geiie, o qgiee ¢ DNA? Ingrid
Barbato explica de modo simples: “Inia-
gine um conjintto de prédios, Cada pré-
dio & wm cromossonio. Desttro dele exis-
tem mmueitos aparfamentos, qie s@o 05
geiles. Sun composicio, ou seja, 0s tjo-
los, a pintura, efe. € o que clantanos de
DNA. Qualquer defeito nesse prédio,
sefn na pintura o pa estrtura, € umae
nititagio no DNA que pode causar umia
sindrome gendtica”,

Por ser um “defeito” do cromossomo X,
a sindrome tem maior incidéncia sobre
meninos, Em homens, a mutagio com-
pleta no cromaossomo X inviabiliza a pro-
dugio da proteina, ao passo que nas
mulheres ela pode ocorrer em apenas
um X, ficando a produgio da proteina a
cargo do X nio defeituoso. As estatisti-
cas mundiais apontam incidéncia de um
caso em cada grupo de 4 mil meninos e
um para cada 6 mil meninas. “Sua
prevalénda independe de raca, cor eida-
de”, acentua Ingrid Barbato,

As particularidades dessa mutagio ¢
a variedade de genes em que ela pode
ocorrer (identificados como FRAXA, o
miais comum; FRAXE, que implica maior
retardo mental; e FRAXF e FRAXD, mais
raros) tornam o diagnostico clinico com-
plicado, No entanto, ¢ possivel enume-
rar algumas caracleristicas tipicas do
portador de X fragil: faces alongadas,
orelhas grandes e amolecidas, leve
prognatismo (hipertrofia da mandibula),
aumento dos testiculos nos meninos,
retarda no aparecimento da linguagem,
problemas de atencao, flacider muscu-
lar, retardo mental (de leve a severn),
convulsoes (de 15% a 20% dos casos). As
mulheres podem apresentar alteraghes
emocionais, como ansicdade e depres-
sao, isolamento social, confusao mental
edistirbios de aprendizagem (principal-
mente em matemilica). Em todos os ca-
s08, 0 diagnostico definitivo é feito por
meio de exame de DAL

Alerta na escola

Frente a tantas dificuldades (de conhe-
cimento sobre a deenga, de diagndstico
clinico, de informacao), médicos ¢
psicoterapeutas I’mqi'[eutemente se de-
param com casos de pais que tentaram
durante anos descobrir que tipo de pro-
blema acometia seu filho, Muitos con-
tam que acompanharam com certa des-
confianga o desenvolvimento atrasado

lar), mas se confortaram com a idéia,
compartilhada por outres familiares, de
que “cada crianga tem seu tempo”. O
alerta soou forte, contudo, com o ingres-
s0 na escola. E nessa fase gue, invaria-
velmente, os problemas se acentuam.
Costumam surgir também nesse perio-
doos obstaculos a socializacio (o porta-
dor da sindrome pode se mostrar mais
agressivo ou mais recluso) e ac apren-
dizado, E ai exisle outro perigo, Muitos
educadores, por falta de informacao,
confundem esses sintomas com pregui-
ca, desinteresse ou malandragem e pas-
sam a exigir dos portadores da sindrome
o que eles nao podem oferecer sem a aju-
da de medicacio e tratamento adequa-
dos. Nesses anos, a vida escolar e fami-
liar pode virar um verdadeiro inferno de
cobrangas e frustragdes.

“Com a psicoterapia, o portador tem
um espago qualificade para receber
apoio emocional em sew processo de
descoberta de si, percepcaoe do outro,
formagio de identidade, no desempe-
nho de papéis e na ampliacio das possi-
bilidades de seu modo de ser/estar no
mundo. E também um espago ande os
pais compartilham suas experiéncias,
angtistias, dividas, e recebem orienta-
cio para poder lidar melhor com o fi-
Ihe', afirma a psicoterapeuta Maria
Luiza Vieira Santos.

Entio o portader de X fragil pode le-
var uma vida normal? A resposta varia,
porque isso vai depender do grau de
comprometimento das dreas atingidas
pela mutacio, Hi gradacdes de retardo,
de agressividade, de comprometimento
da fala, de dificuldades de atengao.
Muitas veres, a sindrome coexiste com
outras alteracoes de comportamentos
hiperatividade e déficit de atengao,
autismo, ansiedade, oscilagdes de hu-

Miircia Fiates: inclusi
escolar ¢ essencial

mor, & medicagio a ser utilizada vai
focar o tratamento desses sintomas ¢
deve ser acompanhada de um tratamen-
to multidisciplinar, como foi dito antes.

“Q acompanhamento psiquiitrico
pade abranger o uso de medicamentos
para s chamadoes sintomas-alvo, como
hiperatividade ou instabilidade de hu-
mor, por exemplo, incluindo também
arientagdes aos pais e psicoterapia,
quando indicado”, esclarece a psiquia-
tra Maria Cristina Brincas, especializa-
da em psiquiatria da infancia e adoles-
céncin. Abordagens comportamentais
tem como objetivo reduzir os compor-
tamentos indesejiveis, substitui-los por
outres mais adaptativos, reduzindo a
agressividade ¢ obtendo maior controle
de impulsos.

Entender o que tem, por que é dife-
rente dos outros e aprender a se contro-
lar ¢ muito importante para o portador.
A partir dai € que ele vai dar o grande
passo na direcio da inclusao. A familia
¢ fator indispensdvel nesse processo, “A
maioria dos portadores apresenta difi-
culdades de organizacio temporal e es-
pacial. Eles necessitam de supervisao ¢
cuidados para o cumprimento de ativi-
dades, hordrios e rotinas”, frisa a psico-
pedagoga Mércia Fiates, que, junto com
Maria Luiza, orienta grupos de portado-
res de virias sindromes, com base nos
fundamentos do psicodrama, “O psico-
drama ajuda muito porque trabalha com
cenas, situagies concretas do cotidiane,
para entender os conceitos mais abstra-
tos™, diz Mircia.



da crianga (sentou mais tarde do que
deveria, demorou para andar, para fa-
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de cada portador, é importante frisar que
eles também precisam de limites, Algu-
mas vezes, a crianga padece de falta de
educagao. Os pais, que se sentem muitas
vezes culpados e estdo atrapalhados com
asituagio, acabam sendo Hranizados pelo
filho. Nio sabem como aborda-lo.”

Planejamento hereditario

Descobertas mais recentes mostram
que a sindrome do X fragil pode trazer
consigo uma outra sindrome, chamada
pelos norte-americanos de FXTAS (fra-
olle X — assoctated tremorfataxin syidro-

i), Messe caso, existe um aumento sig-
nificativo na produgio de mRNA (ini-
ciais que designam o dcido ribonucleico
que, em conjunto com o DNA, desem-
penha papel fundamental na transmis-
sao da informagdo genética e diminui-
¢do na proteina FMREF., Essa ataxia (ter-
mo médico que indica desordem ou
falta de coordenagio motora) compro-
mete os individuos pré-mutados (ge-
ralmente pessoas que apresentam pous-
cos sintomas) e tem como consequen-
cia movimentos anormais ¢ perda de
memaoria.

Mas o que € a pré-mutagio, afinal? A
pré-mutacio € um aumento dos pares
de bases conhecidas como CGG. No caso
do FRAXA, ela varia de 55 a 200 repeti-
goes, Em geral, as pessoas com X frigil
pré-mutado tém poucos sintomas: em
20% das mulheres ocorre menopausa
precoce e de 30% a 40% dos homens
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cia a expansao do gene, com filhos afe-
tados. Homens pré-mutados passam
para todas as filhas 0 mesmo nimero de
CGG, tormando-as pré-mutadas. Essa
matemitica confusa da genética € que
explica por que a sindrome do X fragil
pode permanecer despercebida por ge-
ragoes de uma mesma familia antes de
ser descoberta. A medida que o nimero
de repetigdes de CGG aumenta, em es-
pecial nas mulheres, a prole (principal-
mente os meninos) ¢ acometida pela
mutagio completa, levando aos casos
mais severos da doenga.

Ma pritica, o que acontece € 0 seguin-
te: quando os pais descobrem que tem
um filho portador, sio aconselhados a
realizar 0s exames necessarios para de-
tectar a extensio da mutagio na drvore
genealogica. E muito comum, apds es-
ses exames, maes se descobrirem porta-
doras da sindrome leve. Esse entendi-
mento se reflete na nova dindmica que
deverad ser construida na familia. E, com
iss0, dd-se mais um passo no caminho
da inclusio do portador e na prevengao
de novos casos.

“A inclusao do portador de necessida-
des especiais ¢ mais do que uma resolu-
cao da ONU [Organizacao das Nagdes
Unidas]. Trata-se de uma questio de di-
reito, cidadania, dignidade. E também
aprendizagem para portadores e nao-
portadores. Todos ganham muito com a
convivéncia”, salienta Maria Luiza. A
psicopedagoga Marcia acrescenta: “A
segregagao prejudica a todos, porque
impede que se conhega a vida com to-
das as suas dimensdes e desafios. A in-
clusio escolar ¢ essencial, porque a es-
cola tem o p;lp(ﬂ de ensinar, de mediar,
de facilitar, trabalhar contetdos acadé-
micos e relacionais, colocar os limites e
asregras”.

Mara LingEa alcra Pﬂi’ﬂ LETTR COLELTLY prrsa-
blema. “Respeitando as particularidades

jalha / agosto 2006

Exames

Ha uma pequena variedade de exa-
mes para o diagnostico da sindrome do
X fragil. O mais antigo é o exame de
caridtipo, que permite a visualizagio do
cromossomo X através de meios de cul-
tura especificos, Contudo, o teste pode
ndo detectar a fragilidade cromossi-
mica em até 40% dos meninos afetados,
& as meninas e os pré-mutados (mies e
pais portadores) possuem baixo indice
dessa fragilidade. Portanto, o diagnos-
tico nesses casos ndo ¢ conclusivo. Os
especialistas costumam indicar a reali-
ragio do exame de DNA, que pode ser
feito de formas diferentes, tais como o
PCR (polymerase chain reaction - reagio
em cadeia da polimerase) e o Sonthern
blotting.

Ingrid enfatiza que “muitas sindromes
apresentam sintomas parecidos com os
do X fragil, ficando muite dificil para o
profissional que estd investigando pela
primeira vez o paciente pensar somente
neste dltimo. Ele s6 vai ter certeza apos
a realizagio do teste especifico”.

O quadro é desanimador, mas, como
ensina a pritica de quem lida com sai-
de no Brasil, ¢ possivel fazer alguma
coisa no setor, “apesar dos pesares”. No
caso de Ingrid, Maria Luiza, Marcia,
Maria Cristina e outros profissionais, a
solugdo foi criar uma entidade destina-
da a atender portadores. A Associagao
Catarinense da Sindrome do X Fragil
(www.neurogene.floripa.com.br, e-mail
crescendo@moringa.com.br) foi forma-
da em 2001 e, desde entdo, vem orien-
tando familias a respeito da doenga.
Além disso, gragas a doagoes e trabalho
voluntirio, ela pode oferecer algumas
terapias gratuitas (fonoaudiologia, arte-
terapia e psicopedagogia). O proximo
desafio da associagao é criar uma oficina
de profissionalizagio visando a insergao
do portador no mercado de trabalho.

Uma ripida pesquisa na internet mos-
tra como a discussio sobre o X frigil estd
se propagando. Ha entidades ainda em
Sao Paulo (www.xfragil.org.br), Rio de
Janeiro (www.xfragil-rj.com.br), Porto
Alegre (www.xfragil.com.br) e em mui-
tas outras cidades do mundo. Noentan-
to, quando se compara esse panorama
com o da sindrome de Down, vé-se que
i uma longa montanha a ser escalada.
Ressaltadas as diferengas entre uma e
outra (conhecida ha muite mais tempo,
a sindrome de Down afeta uma em cada
mil criangas nascidas de mae com me-
nos de 30 anos), nio ha por que nao ali-

R b T T



ﬂp“’ﬁl‘“l{lnl AAXla NETVOSa LA LAY,

O grande complicador desse panora-
ma € que mulheres pré-mutadas tém
maior risco de gerar para sua descemdén-
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dimento de portadores do X frigil ¢ na
ampla divulgagio da doenga.

A boa vontade, a0 menos, existe.

PB-53



