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Introducae

Histericaz=222%=1
[Dados:

= Prevalencia: 1 a 9/ casos paral 1.000.000 pessoas?.

- Incidencia: menor gue 1:100.000 meninos, nascidos
VIVOS®.
- Ate 2006: 168! casos descritos?e.

Padraerde heranca
Eticlegia
Caracteristicas




ODbjetives

= Geral:

= Relatar o) casoe) clinicor de, um paciente comio
diagnostico da Sindrome ATR=X.

. Especificos:
- Estudar a evoluicao clinica e o processo de; investigacao
de; um paciente sindromico.
- Revisao bibliografica.
- O papel do pediatra geral.




Materiais e Metedos

Estudo; tipo relate decaso
Revisaorda literatura




Relato de Caso

Identificacao:
- ML.B.S.S., 3'anos e 10’ meses, masculino,
brianco, natural defBrasilia-DF,; residente

emi Aguas Claras-DF.




Relato de Caso

Historia da Doenca
Atual:

- 3 meses: hipotonia
e ausencia de
sustentacao cefialica.
- Genetica:

Caracteristicas fisicas.

Pesquisal de corpusculos de
nemoglobina H.

Diagnostico: 1 ano e 5 meses.

Figura 1 — Paciente do relato de
caso.




Relato de Caso

Antecedentes Gestacionais:
Gestacao.
Pre-natal.

Intercorrencias: descolamento de; placenta
(12a. sem), MU (50.mes), hiperglicemia
transitoria (60 mes), TPP (70 mEs).




Relato de Caso

INaSCImento:

- Tlermo (38s e 2d).
Parte vadinal.
Ligquidermeconial:

Pr= 350509 (AlIG).
Apdar: S5 e 6.
Taquipnéia e hipotonia.




Relato de Caso

Periodo Neonatalk
Persistencialda taguipneial e dal hipotonia.
Dificuldade; de succao.
Eascies sindromica.

Exames: cariotipo e teste; do pezinho
ampliado:




Relato de Caso

Historial Patologica Pregressa:

Atrasor de DNPM:

USTE: nermal.

Sorelegias: normalis.

EEG, TC de cranio, RMI de encefalo: normais.
Dificuldade para localizar som e luz:

MIopIal & astigmatiSme.

perda da audicao neuressensorial bilaterall




Relato de Caso

Historiar Patologica Pregressa:

Exames laborateriais (Incluindo
eletrofiorese de hemoglobina): nermais.

- Ecocarndiogrania: nosmal.

Pesquisa de corpusculos de hemoglobina
il




Relato de Caso

Historiar Patologica Pregressa:

PRGE = Pneumonias de repeticao: >
dastrestomia e filndoplicatira.
Constipacao: Cronical > Biopsia = Doenca
de Hirschsprung = Enterectomia.
Infeccao doi Trato: Urinarior >

Uretrocistegraliar com! refltixe Vesico-
ureteral grau IT a E.




Relato de Caso

Historiar Patologica Pregressa:
Crises de choro frieguentes:
VideoEEG prelengados nermal.
US e '€ de abdome: nermais.



Relato de Caso

Historia Eamiliar:
Pai: 33 anos, saudavel, empresario, Ensino
SUPErIoK INCOMPIEto.

Mae: 33 anos, saudavel, contadora, policial
militar. Tleve depressao: N PUEFPELIO.

Nao tem Irmaos.

Outroes familiares: depressao; acidente vascular
cerebrall e disturbior comportamental.

Nao ha caso semelhante na familia.




Revisao da Literatura

Eticlogia: Gene AlIR-Xe/2A0

Identificadoremr 1994 e mapeadoe no
CHOMOSSOMO Xq13.3.

70 mutacoes diferentes.

300 kb dor DNA genomico.

36/ EXONS.

Encontrade emi ratos e marsupiais.




Revisao da Literatura

Etiologia: Proteina ATR-X®/°/10,26
Proteinarnuclear.

Helicases: / AT Pases.

Envolvidal em funcoes celulares.
Papel: remodelacao da cromating.

Mutacao ATR-X: reducao daratividade da
proteina.

Regula ai expressao de varios genes.



Revisao da Literatura
Quadro Clinico

\Variedade de fenotipos??

Principals achados:

Retardo’ mental grave a profiundo; (95%).
Eascies tipica e sinais de o-talassemial (90%).
Anomalias esqueleticas (90%).

Anomalias’ trogenitais (80%).

- Outros: microcefalia, baixa estatura, defeitos
cardiacos.




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

SNC-:

Atrase DINPM.

Comprometimento da linguagem.
Convulsees.

Efres dei refracao) e surdez
nEeurossensorial.




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Dismorfias faciais: =972z

Cabelos com! baixalimplantacao.
lielecanto.

Pente nasal baixal

Narinas; antevertidas.

Hipoplasial da regiao medial dal face.
BOCal de carpa.

Orelhas baixas ou redadas.



Quadro clinico
Caracteristicas faciais

Figura 3 — paciente do relato de caso.

Figura 2 — extraida de
GIBBONS, RJ et a/° 2006.




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Anomalias Uregenitais?:

\Varia de prepucior pequeno; a distlirbior de
diferenciacao) sexual.

Plberdade; atrasadal € adrenarcal PrECOCE.

iHIdronelirose, Nipeplasial el agenesia
rienal, refituxorvesicoureteralle Iuiae
iepeticao.




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Anormalidades
esgueleticas:
Discretas e

secundarias a
nipetonia.

Alteracoes em

guirodactilos e

pododactiles, pes

tortos e pes planos,

cifose e escoliose. Figura 4 — Paciente do relato de caso.

Hipotonia marcante.




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Alteracoes hematologicas® =

Nao: ha manifestacaorhematologica
consideravel.

Diferenca de etiopatogenia em) relacaoras
o-talassemias classicas.




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Sindrome ATR-X| o-talassemia
classica

Clinica Ausente Presente




Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Alteracoes) gastrointestinais?*:
Dificuldades alimentares.
DRGE (72%).

Constipacao cronica (30%).
IHemorragia digestiva alta.
Dor e distensao abdominall
Salivagaer excessiva.

Morbimortalidade.



Revisao da Literatura
Quadro Clinico

Comportamento:

Humor amigavel.

EmMOGOES compativeis.

ApPedados / autistasr.

Crises de choero e riso.

Relacao entre o fenotipo € 0rgenotipo.




Diagnostico

Quadroiclinicor + Deteccao da mutacao?
Peteccan da mutacao:
- Mutacao: Unica doi tipo! m1/5sense.

- [imitacoes: extensao do gene’, variedade
de mutacoes? e dificuldade; de acesso.




Diagnostico

Deteccan dal o~
talassemiat>:

Microscopiar optica do
Sangue perferico.
Incltsoes de hemoglobina

H: 0,01 a 40%) dos
eritrocites.

Eletroforese de

ek 0 Figura 5 — Aspecto de bola de golfe.
Zaegggbbma' 6’7 /0,005 Extraida de GIBBONS, RJ et a/°.




Aconselhamentor Genetico

Condicao recessiva ligada ao X.
Mulheres sao normais.

Paral Uma mulher portadora:
50%:: alelo aletado.

25%:: criancal sindromica.




Manejo: Clinico

Eisioterapia; estimulacao precoce e
educacao especial.

Tratamento clinico/cirtirgicor habitualk




Prognostico

LingUagem.
PDeambulacao.
PReumonias e vomitos.
SeBrevidal




Discussao

Retardo Mental:

Prevalenciat®:

2 a 3% (casos leves).
0,3% (Casos graves).

Maior prevaléncia no: sexe: masculine.

Pode se manifestar nos prmeiros anos de vida.
Papell dor pediatra

Busca pelo diagnostico etiologico.




Discussao — Relato de Caso

Retardo Mental Constlgzlezlo eronliez

aUEitVereNIsHzINN ITU de Repeticao

a2 erloro 2 riso

Disfele)lz]

Pneumonias de

repeticao

Czlstrostorrllel AusenC|a
genitails




Consideracoes; finais

CoOnhECIMENTOS sobre a Sindrome.
Genes.

EXpressan; genical.

Relacao entre o fenotipo € 01 genotipo.
Iifatamento.

Exames) diagnosticos
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