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Estructura de la unidad

1. Esta unidad se centrara en dos tipos de

trastornos del neurodesarrollo de causa
conocida:

A. Vinculada a una causa ambiental conocida, y como
ejemplo presentaremos el sindrome alcohdlico fetal,

0 en menor presentacion los efectos fetales del
alcohol.

a. Fenotipo cognitivo-conductual.

B. Vinculada a una alteracion genética, y como ejemplo
presentaremos el sindrome X fragil.

a. Fenotipo cognitivo/conductual.



Discapacidades intelectuales

Trastornos de la comunicacioén

Trastorno del espectro del autismo

Trastorno de déficit de atencién/
hieeractividad

Causa especifica no identificada

(base genética)
\ Trastorn esEcTﬁco del aerendiza!e
Trastornos motores
Trastornos de tics

Tipos TND o™

o
Fenotipo cognitivo-conductual -~

Alteraciones geneticas vinculadas a (sindromes genéticos)

alteracion estructural

-
- Sindrome alcohélico fetal / efectos™ -
( Alteraciones vinculadas a una fetales del alcohol B
ausa ambiental conocida - - -




Aclaracion para el alumno

Empezaremos la unidad trabajando sobre el primer sindrome
de los dos que queremos presentar, el Sindrome Alcohdlico
Fetal, una alteracion vinculada a una causa ambiental
conocida.
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* Los posibles efectos perjudiciales de la exposicion prenatal al alcohol se conocen
desde hace tiempo, existen citas de Aristoteles y de la biblia sobre este tema.

 Durante muchos afios se reconocia que los hijos de personas alcohdlicas tenian
mas problemas, pero se creia que estos eran consecuencia de una herencia
genética pobre y no de ningun efecto directo del alcohol.

e Sullivan 1899, primer estudio cientifico sobre el riesgo de beber alcohol durante el
embarazo. Encontraron una mayor incidencia de muerte subita en el recién
nacido.

* Diversos estudios concluyen que los problemas en el desarrollo de los nifios de
madres alcohdlicas eran secundarios al entorno que vivian (Haggard & Jellinek
1942).

e Posteriormente Lamache, 1967; Lemoine y col. 1968 describen:
— malformaciones
— Crecimiento deficitario

— Problemas psicomotores

« 1973 Jones & Smith denominan sindrome alcohdlico fetal (SAF) a un patréon
caracteristico en los nifios de madres que consumian alcohol durante el embarazo.
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e Para poder tener las caracteristicas de Sindrome
Alcohdlico Fetal (FAS), el nino tiene que cumplir
tres criterios:

— Patrén especifico de anomalias faciales que se
mostraran mas adelante.

— Retraso en el crecimiento pre y postnatal.

— Evidencia de disfuncion del sistema nervioso central,
puede ser fisica como la microcefalia o cognitivo-
conductual.

* A veces no esta presente el patron completo de
anomalias, y se han propuesto diversos términos

como vemos en la siguiente diapositiva .



Sindrome alcohodlico fetal

Se refiere a la afectacion, tanto fisica como cognitiva, embrionaria

producida por el consumo materno de alcohol durante la gestacion.

Los efectos del alcohol sobre el desarrollo del embrion y el feto

cubren un amplio espectro de alteraciones
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Espectro alcohodlico fetal

e Espectro alcohodlico fetal es un término general que se
usa para denominar el espectro de sintomas causados
por la exposicion al alcohol durante el embarazo que
incluye:

— Sindrome alcohdlico fetal.

— Sindrome alcoholico fetal parcial.

— Efectos fetales del alcohol.

— Trastorno del neurodesarrollo relacionado con el alcohol.
— Defectos de nacimiento relacionados por el alcohol.

— Trastorno del neurodesarrollo asociado a exposicion
intrauterina al alcohol ( DSM 5 ).
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Fetal Alcohol
Spectrum Dis:order (FASD)

Partial Fetal

Fetal Aleohol
Syndrome Alcohol Syndrome
Alcohol-related Alcohol-related
Birth Defects Neurodevelopmental
Disorder

_
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TABLA | Criterios para el Diagndstico de SAF y Efectos Relacionados tra I n I n g
Con el Alcohol, recomendados por el IOM

Categoria 1. SAF Con Exposicion Maternal al Alcohol Confirmada

1. SAF con exposicion maternal al alcohol confirmada*

2. Modelo caracteristico de anomalias faciales, incluyendo Cisuras palpebrales estrechas vy
anormalidades en la zona premaxilar (labio superior largo y delgado, filirum aplanado, hipoplasia
mediofacial).

3. Retardo en el crecimiento, bajo peso al nacer, falta de ganancia de peso a lo largo del tiempo,
desproporcion entre el peso y la altura.

4. Anormalidades de neurodesarrollo del SNC, microcefalia, anormalidades estructurales del cerebro
con caracteristicas neurologicas inapropiadas

Para la edad (habilidades motoras delicadas reducidas; pérdida de audicion neurosensorial; mala
coordinacion motora, pobre coordinacion entre manos y ©jos)

Categoria 2. SAF Sin Exposicion Maternal al Alcohol Confirmada

1. Caracteristicas 2-4 como en categoria 1

Categoria 3. SAF Parcial Con Exposicion Maternal al Alcohol Confirmada

SAF con exposicion maternal al alcohol confirmada*®

Algunos componentes del modele facial SAF ya sea 3, 4, o 5 abajo indicados:

Retardo en el crecimiento como en la categoria 1

Anormalidades en el neuro-desarrollo del SNC como en categoria 1

Modelo complejo de anormalidades cognitivas y de conducta incompatibles con el nivel de desarrollo
y no explicadas por condiciones ambientales o por antecedentes genéticos (por ejemplo, dificultades
de aprendizaje; deéficit en el rendimiento escolar; poco control de los impulsos; dificultad para la
socializacion y para mantener lazos amistosos; deficit de lenguaje; poca capacidad de absiraccion;
deficit especificos en habilidades matematicas; y problemas de memoria, atencion o entendimiento)

g NG

Categoria 4. Defectos de Nacimientos Relacionados Con el Alcohol (ARBD)

1. Exposicion maternal al alcchol confirmada*

2. Uno o mas defectos congénitos, incluyendo malformaciones y displasias de corazon, hueso, rinon,
vision, o de sistemas auditivos

Categoria 5. Desordenes del Neurodesarrollo Relacionados con el Alcohol (ARND)

1. Exposicion maternal al alcohol confirmada*®
2. Anormalidades en el desarrollo del SNC como en Categoria 1.
3. Modelo complejo de déficit cognitivos o de conducta como en la Categoria 3
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Discriminating
Features

short palpebral
fissures N

indistinct philtrum

thin upper lip

flat midface __ - !

short nose ——

Associated
Features

— epicanthal folds

._minor ear
anomalies

— |low nasal bridge

—

" micrognathia

In the Young Child
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| Epicanthal Folds | ‘

An epicanthal fold is a lateral extension of
skin of the nasal bridge down over the
endocanthion landmark. Epicanthal folds
may be unilateral or bilateral.

While epicanthal folds may be more
common in individuals with prenatal
alcohol exposure than in individuals
without prenatal akohol exposure,
epicanthal folds are not a diagnostic
feature of FAS.

Some individuals with FAS have
epicanthal folds.

Some individuals with FAS do not have
epicanthal folds.

It Is important to note that epicanthal
folds are indigenous to some races and
are seen more frequently in very young
children of all races due to the normal
depression of their nasal bridge.

At left is a 5-point Likert pictorial scale of
epianthal folds ranging from no
epicanthal folds (# 1) to an extreme
expression of epicanthal folds (# 5).
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Factores de riesgo de la madre

* Dosis de alcohol consumida (nivel de alcohol en sangre)

e Patron de consumo: borrachera vs. ingesta cronica (
Samsha, 2011).

e Momento de consumo ( peligro en los 3 trimestres ).
 Edad avanzada de la madre ( Chiado, 2010 ).

* Sensibilidad genética y factores epigenéticos ( Kober &
Weinberg, 2011; Ramsay, 2010 ).

e Reacciones sinérgicas con otras drogas o otros.
* |nteraccion con variables de nutricion.




Tarea para el alumno

* Antes de continuar con la unidad realiza la
siguiente Tarea.

— Tarea: Hijos de madres alcoholicas

* Encontraras esta tarea junto al resto de
contenidos de la Unidad
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Hijos de madres alcoholicas

« Bajo peso al nacer 15 %

« Malformaciones 10 %

 Deficit cognitivos 50 %

* Neuropsicologicamente atipicos 49 %
— Atencion

— Concentracion



Caracteristicas cognitivas

Inteligencia general w

Funciones ejecutivas.
Conducta y problemas
emocionales

Atencion y velocidad
de procesamientoto

Funciones visuoespaciales y

visuoperceptivas )
@ Lenguaje

Aprenendizaje y
memoria

19
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Inteligencia general training

Disminucion del Cl.
No necesariamente tienen discapacidad intelectual.
Cl normal - Limite — Discapacidad intelectual lleve-grave. (Mattson, Rilley, 1998)

Existen mas estudios con el sindrome completo que con efectos fetales del alcohol.
Kaemingk y col. 2003 mostraron Cl entre 1y 2 desviaciones tipicas por debajo de la
media).
Kerns y col. 1997 describe dos grupos:
— Cl dentro de la media ( 90-118)
— Cl per debajo de la media ( 70-86 )

Estudios prospectivos: correlacion positiva entre cantidad de alcohol ingerido y ClI (
Streissguth y col., 1989 ).

Correlacion entre rasgos dismorficos, crecimiento deficitario y Cl ( Ervalahti y col.
2007).

FAS Cl mas bajos que FAS parcial o trastorno del neurodesarrollo relacionado con
alcohol ( Chasnoff y col. 2010)
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Atencion y velocidad de training

procesamiento de la informacion.

 Mas del 60% tienen dificultades de concentraciony
cumplen criterios de TDA/H (Fryers y col. 2007).

e Dificultades en atencidn sostenida.

e Cuestionarios de maestros y padres cumplen criterios de TDAH ( Aragon y col.
2008 ).

e Puntuaciones inferiores en atencion visual.

e Atencidon auditiva mejores puntuaciones ( Coles y col. 2002 ).

* Impulsividad.

e Falta de inhibicion.

* Velocidad de procesamiento de la informacion lento ( Burden y col. 2005 ).

 Tiempos de reaccion lentos.
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THE IMPACT OF AN ADHD CO-MORBIDITY ON THE DIAGNOSIS OF FASD

Carmen Rasmussenf, Jennifer Benzf, Jacqueline Pef‘?, Gail Andrewf’:", Gail Schuﬂer},
Lynne Abe.-‘e-Websferg, Connie A:‘tona, Lindsay Lord®

Depression

Mas del 60% tienen dificultades de
concentracion y cumplen criterios de
TDA/H

Learning Disability

Language Disorder

oDD

PTSD

AnxXiety

RAD

Sleep Abnormalities

Mental Retardation

ADHD

0 10 20 30 40 50 60 70

CanJ Clm Pharmacol Vol 17 (1) Winter 2010:¢165-e176; April 6, 2010




FIG. 3

25

Mean score on each neurobehavioral domain for children with FASD with and without an
ADHD co-morbidity.

Mean Score
-
o
1

0.5 4

Sensory/Mator

W ADHD
ONon-ADHD T
% |
*
Communication Attention Intellectual AC Memaory Exech daptive
Achievement Functioning Functioning

Note: Bars represent standard errors. Higher scores indicate more impairment. *p < .05,
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Atencio
| depr

Aprendizaje y memoria

aaaaaaaaaaaaaaa
emocionales

visuoperceptivas

* Dificultades en memoria visual

Bajas puntuaciones en un test de localizacion espacial; pero
rendimiento igual que el grupo control para recordar los objetos.
(Uecker & Nadel, 1996).

* Dificultades en memoria verbal

Rendimiento inferior en recordar palabras. Perserveracionesy
errores de intrusion, CVLT-C (california verbal learning test-
children version (Mattson y col. 1996 ).

e Estudio comparando rendimiento en CVLT-C y un homologo visual
(verbal/visual) (Biber figure learning test ) se manifiestan
dificultades similares en las dos tareas (Mattson y Roebuck 2002).
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| | - ongersne e 20 nifos (12 nifos, 8 nifas )Jcon EFA
== Younger Contral

con una media de edad de 11 anos
escolarizados en escuela ordinaria.

Grupo control 20 nifos.

__ * Administré Test -Wide Range
‘- Assessment of Memrory and
2. Learning (WRAML)

0 . (Recordar palabras de una lista /
1 2 3 4 Delay

» el L ToR N DD estimulos colocados en un lugar
concreto).

-
o
L

Raw Scores (+SE)
oo
°

12

I Younger FAS/FAE
10 EEE Younger Control

RESULTADOS:

N  Rendimiento inferior al grupo
expuesto al alcohol

. * No diferencias significativas para

Raw Score (+SE)

concluir que la memoria visual de
los nifios con EFA es mas baja que

1 2 3 4 Delay
Visual Learning Trials plus Delay
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* Poco estudiado.
* La Comprension mejor que la Expresion.
* Dificultades en:

— Denominaciodn (mattson y col. 1998 )

— Comprension (conry, 1990 )

— Gramatica (Becker y col. 1990 )

— Pragmatica ( Abkarian, 1992 ) ( Shaywitz, 1981 )

* Hablan mucho, buen vocabulario pero sus evocaciones pueden ser
vacias de contenido y literales.

* Desorganizacion en la narracion ( Timler y col. 2005 ).

* Puntuaciones bajas en tests de fluencia verbal (schoenfeld y col, 2001 )
» Dificultades en la lectura y escritura.

e Dificultades en matematicas. Puntuaciones bajas en aritmética.
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Funciones visuoconstructivas y
visuoespaciales.

* Pobre evocacion de imagenes

* Dificultades en la comprension de las relaciones espaciales
e Dificultad en ver la globalidad; se fijan en el detalle.

* Dificultad en el trazo (dibujar, escribir,....) ( Chiodo, 2009 ).
e Dificultad para mover su cuerpo en el espacio

 Buen rendimiento si la tarea es Unicamente visuoperceptiva (
reconocimiento de caras, identificar imagenes... ).
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Funciones ejecutivas

* Diversos estudios han utilizado el cuestionario BRIEF mostrando
dificultades en el control inhibitorio, la memoria de trabajo y resolucion
de problemas; aunque no tenian grupo comparativo( Rasmussen y col.
2007 ).

* Enresolucion de problemas se han detectado perseveraciones en utilizar
estrategias incorrectas, y poca planificacion ( Green y col. 2009 ).

* Peores resultados en el test WCST (Prueba de Clasificacidon de Naipes de
Wisconsin) comparado con el grupo control ( McGee y col. 2008).

e Dificultades en:
— Organizacién
— Resolucidn de problemas
— Aprendizaje de vivencias anteriores

— Memoria de trabajo
— Inhibicién
— Flexibilidad




Flexibilidad cognitiva.
WCST (Prueba de Clasificacion de Naipes de Wisconsin)

w

Al

LA o3
-

++
++

Realizan menos categorias
Les cuesta mas intentos de respuesta establecer la 12 categoria
Perseveran mas en las respuestas erroneas

Poca sensibilidad al feedback

Mayor numero de pérdida de mantenimiento de la estrategia

McGee, Schonfeld, et al., 2008



Inhibicidn.
STROOP Test de colores y palabras

VERDE VERDE ROJO AZUL VERDE

Nifios con SAF y EAF realizan mas | a o s e sowo
errores en la condicion de | ™= = e e
interferencia (Mattson, 1999)

VERDE ROJO AZUL

ROJO ROJO VERDE AZUL VERDE

XXX AXXX KXXX XXXX XXXX

En una tarea de Go/No Go, los | . oo o
ninos con SAF y SAF parcial |
obtuvieron similar rendimiento | ™
gue el grupo control . o e _— o .

VERDE VERDE ROJO AZUL VERDE

AZUL ROJO AZUL VERDE ROJO
VERDE AZUL ROJO ROJO AZUL

Hiperactivacion en regiones prefrontales (giro medial frontal izquierdo y
derecho)

Hipoactivacion en nucleo caudado Enlentecimiento en la Velocidad de

Procesamiento de la Informacion

Mayor esfuerzo cognitivo

Mattson, et al., 1999:; Connor, 2000



M e m o ri a d e Tra b aj 0 o ORDEN INVERSO Punt. Punt.

Elemento/Intento intento  elemento

WISC-1V = - N
2-1 0o 1|
1 = i O 12
1-3 0 1
Los nifios expuestos al alcohol muestran déficits en E — o
. . ”‘ X A4 0 7 {
la capacidad para sostener y manipular la EE o+
. ., . . 7-2-9-6 o1 FE
informaciéon en la memoria de trabajo (Green, MR o
4-1-3-5-7 0o 1
Mihic, Nikkel, et al, 2009; Kodituwakku, et al, 1995). IEs:m £
6 t OFgt 2
;;::2:46 Lo 1 8 172
[ [4-5-7-9-2-8-1 0 1
e 118}649—1—7—3-2-&8 K 077172
= e 3-1-7-9-5-4-8-2 0 1
Qm;méfk .-‘:?’_ == g Q_i
T — Los ninos con SAF recuerdan menos digitos que
= ¢ nifios control (Aragdn, Kalberg, et al, 2008;.
" o Carmichael Olson, et al, 1998;. O'Hare et al,

2009).

Dificultades en la prueba de aritmética del WISC-
V.

e
na L]
o G
"o 0 s e | . g 4 s LTSS A e 0 direcEa
i a4 ]
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Alcohol y cerebro

e Las areas cerebrales afectadas pueden ser:

— Ganglios basales. (reduccion volumen)
(Archibald y col, 2001 ).

— Cuerpo calloso. (Agenesia o adelgazamiento
de la parte anterior y posterior). ( Riley y col,
1995; Sowell y col. 2001 ).

— Cerebelo (reducciéon volumen (Archibald y col.
,2001 ).

— Hipocampo izquierdo menor que el Derecho
(Riikonem vy col. 1999 )

— Estudios recientes muestran reducciones del
volumen de las zonas ventrales del |6bulo
frontal izquierdo (Molisza y col. 2005).

Brain of normal baby - Brain of baby with FAS




Brain of normal baby - Brain of baby with FAS

S B

F o

Ganglios basales i 8

v

Reduccion en el volumen de los GB en el FAS.
Reduccion significativa del nacleo caudado (Archibald, 2002).
Pobre inhibicion

Aprendizaje y recuerdo verbal (Mattson, 2001)

La alteracion en los Ganglios Basales conlleva déficit en las
conexiones fronto-subcorticales

Déficit ejecutivo (Kodituwakku et al., 2001)

Norman, 2009 : Mattson, 2011



Cuerpo Calloso

Agenesia parcial y hipoplasia del cuerpo calloso (Autti-Ramo, et al.,
2002)

Reduccion de la parte posterior y anterior del cc, principalmente la

parte posterior que conecta el lobulo temporal posterior y la corteza
parietal posterior.

Afectacion:

Funcién motora (Roebuck-Spencer et al., 2004)
Atencion (Coles et al., 2002)

Aprendizaje verbal (Sowell et al., 2001)
Funcion ejecutiva (Bookstein, et al., 2002)

Norman, 2009 : Mattson, 2011



Cerebelo

Reduccion de la superficie del volumen tanto en FAS (Archibald et al.,
2001) y en niflos con trastornos neonatales (Autti-Ramo et al., 2002).

Reduccion significativa en el area anterior del vermis.
Afectacion:

Déficit en aprendizaje verbal

Problemas de memoria (O’ Hare et al., 2005)

Las anormalidades en el cerebelo se asocian;

Funcion motora

Regulacion de la atencion (Spencer et al., 2004)

Norman, 2009 : Mattson, 2011



Hipocampo

Reduccion del hipocampo izquierdo

Déficit de la memoria a medio y a largo plazo
(Willoughby et al., 2008)

Norman, 2009 : Mattson, 2011



Lobulo frontal, temporal y parietal

Reduccion del 16bulo frontal, temporal, parietal i en menor medida del 16bulo
occipital (Archibald, 2001; Sowell, 2002).

El I6bulo parietal es especialmente sensible a los efectos teratrogénicos del
alcohol.

Reduccidn significativa del volumen de la sustancia gris en la regiéon fronto-
occipital (Li et al., 2008)

Norman, 2009 : Mattson, 2011



Tarea para el alumno

* Antes de finalizar con el estudio sobre el SAF
te recomendamos que visualices el siguiente
video:

— Video: Sindrome Alcohdlico Fetal

* Encontraras este video junto al resto de
contenidos de la Unidad



Tarea para el alumno

* Una vez conocido el sindrome os planteamos
iniciar un nuevo tema, muy relacionado con
éste, a traves del siguiente foro:

— Foro: Adopciones internacionales

* Encontraras este Foro en el apartado de Foros
de la Quincena
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CONTINENTE 2008 2009 2010 2011 2012
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Afio 2008 N° Nifios/as ™ Ao 2012

F. Rusa 399 F. Rusa 479

Etiopia . 629 China f 447
China 619 Eﬁﬂpiﬂ D 302 .
Ucrania 218 Filipinas 7

Colombia 189 Colombia 74

Datos facilitados por los Consulados espaifioles en el extranjero "



4.5 ANANIA
ADOPCIONES POR CONTINENTES Y PAISES DE ORIGEN DE LOS NINOS

EUROPA DEL ESTE 1.236

ARMENIA 0 2

BULGARIA 20 24

F. RUSA 899 868 801 712 479
HUNGRIA 5 17 27 26 12
KAZAJSTAN 149 148 131 43 0
LITUANIA 3 S} 2 6 2
MOLDAV IA - 1 0 1 0
POLONIA = 2 1 3 0
R. CHECA 2 1 0 0 8
UCRANIA 218 168 69 39 27




Situacion de los paises del Este

Tabla I. Principales problemas de salud en ninos adoptables® y adoptados en la Federacion Rusa

'y paises de Europa del Este

Problema de salud

Literatura

internacionalt 2% nacionalt %

Casuistica

Neurodesarrollo, conducta y adaptacion'*

- Retraso del desarrollo neuromadurativo, de leve a moderado 41-82 69
- Retraso del desarrollo neuromadurativo grave 2-16 5
— Problemas y trastornos de conducta y adaptacidn social 34-47 32
cl'E:.ﬂiEl'tﬂ ! nml}‘im.ﬁ:ﬁﬂ!E
- Peso al nacer inferior a 2.500 gramos* 50 48
- Retraso de crecimiento, de leve a grave 43-68 67
- Malnutricion, de leve a grave 9-25 24
- Raquitismo presente (antiguo) 1(11) 6(18)
Sensorial™*
— Deterioro o disminucidn de la agudeza visual B-26 13
- Deterioro o disminucion de la agudeza auditiva 3-4 4
Inmunizaciones' s
- Ausencia de certificado oficial de inmunizaciones 43-65 50
— Ausencia de anticuerpos protectores frente a alguna

de las inmunizaciones administradas 3-50 42
Infecciones 'exaraazess
- Parasitosis intestinal 17-67 12
- Infeccion tuberculosa latente 5-30 5
— Infeccién por el virus de la hepatitis B 2-10 0
— Infeccion por el virus de la hepatitis C 1-2 0
- Expaosicion prenatal a sifilis* 15-33 13
_ Sifili ipito 1 0
Exposicion prenatal al alcohol ==
— Exposicion prenatal al alcohol* 3-4 24
- Sindrome alcohdlico fetal o efectos alcohdlicos fetales* 9 13
- Sindrome alcohdlico fetal 1-2 3
Anomallas congenitas ™~
- Mayores 5 6
- Menores 5 4
Exposicion posnatal al plomo*=
— Elevacion leve (10-15 ug/dL) de los niveles séricos de plomo 1-7 0

Deterioro economico, manifestado por
una caida en la renta, enorme
aumento de la desigualdad social,

alto desempleo. '

Incidencia de problemas socio
sanitarios como el alcoholismo (41%
de la poblacion).

Sistema sanitario precario. 7/10 de
recién nacidos nacen con problemas
de salud.

Sistema orientado al tratamiento. No
existen campafas de prevencion.

Mayor namero de familias
monoparentales/madres solteras.

Gonzalvo, 2006



Aclaracion para el alumno

Hasta ahora nos hemos centrado en el primer sindrome de
los dos que queriamos trabajar en la unidad.

A continuacion empezamos a trabajar sobre el Sindrome X
Fragil, una alteracion genética de causa estructural.

44

Imagen cedida por: JORDI COTRINA
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Sindrome X fragil SXF ~ “77s

Es un trastorno genético, presente desde el nacimiento.

¢ Como se manifiesta fisicamente?: Cara alargada / orejas
prominentes / mentdn prominente / macrocefalia / frente
prominente.

En mujeres se da el mismo fenotipo

Ausentes de fenotipo fisico en el 25 - 30 %




FrRAGILE X SYNDROM ROM (GENES
TO COGNITION

A. Schneider,"** R.J. Hagerman,'" and D. Hessl'*
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El sindrome X fragil (SXF) es la causa mas frecuente de retraso mental de causa
conocida.

El defecto genético consiste en una mutacion en el cromosoma X, por esta
razon la expresion es distinta entre hombres y mujeres. Las mujeres pueden
compensar en parte el déficit dependiente del cromosoma X mutado con el
otro cromosoma X. Esta compensacion no ocurre en el vardn, al disponer de
un Unico cromosoma X.

La mutacion que causa el SXF se localiza en el extremo del cromosoma X, en
Xq 27.3. En este punto se ubica el gen FMR1, que tiene como funcion codificar
una proteina FMRP, de cuya carencia se derivan los sintomas del SXF.

El FMR1 esta formado por un cierto numero de repeticiones del trinucledtido
CGG (citosina-guanina-guanina).

El promedio de repeticiones en un individuo normal oscila entre 20 y 30.El
estado de premutacion, lo que significa ser portador de la enfermedad, ocurre
cuando la expansion del CGG alcanza 55 y 200 repeticiones. Cuando el numero
de repeticiones es superior a 200 se presenta el SXF (mutacién completa ).
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ndez-Carvajal, 2009; Hagerman, 2008)
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Concepto. Herencia

Cuando una mujer portadora tiene descendencia, el triplete tiende
a expandirse, lo que puede tener como consecuencia que sus hijos,
tanto ninos como nifas, alcancen un numero de repeticiones
superior a 200. En cambio cuando el portador es hombre, el
cromosoma X que transmite a la descendencia no incrementa el
numero de repeticiones. Las mujeres transmiten el cromosoma X
expandido, en estado de premutacién o mutacién completa, a la
mitad de sus hijos y la mitad de sus hijas. Los hombres transmiten
el cromosoma X, premutado, a todas sus hijas y a ninguno de sus
hijos.

La probabilidad de que una mujer transmita la mutacién completa
depende del numero de repeticiones que posea. Cuanto mayor es
la expansién del trinucledtido, mayor es la probabilidad de trasmitir
la mutacion completa
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Herencia en el SXF

JOSEP ARTIGAS-PALLARES

Madre portadora Padre portador

X fragil X X fragil Y
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Hijo Hija Hijo Hlja
no afectado afectada afectado no afectada



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/7/79/X-dominante.png
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Evolucion

* Los nifos cambian constantemente vy |la
manifestacion de los sintomas también.

* Es un trastorno genético, se conoce el gen pero
tiene una: “expresividad variable”, es decir, los
sintomas y la gravedad varia en funcion de cada
individuo.

* No existe cura, pero pueden mejorar ciertos
sintomas con el tratamiento.



Manifestacidn diferente nifios y nifias

Trayectoria dinamica
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@:idad intele:@
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+ capacidad imitativa Disfuncidn ejecutiva - capacidad imitativa

+ lenguaje Poca flexibilidad cognitiva - lenguaje

ST S Conducta repetitiva/estereotipada | ki il
Aleteo

Mucha adherencia a las rutinas

Problemas de conducta

Buena memoria visual

Buena capacidad imitativa

No autismo

katy Garcia Nonell Eugenia Rigau 2
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INTELIGENCIA

* Discapacidad intelectual puede ser
leve/moderada/grave

13 % presentan “alto funcionamiento” dentro de la discapacidad intelectual
Las nifnas pueden tener un Cl dentro de la normalidad

 Aproximadamente el 85% de ninos, y del 25 al 30%
de las ninas tienen un Cl inferior a 70.

* La severidad de la discapacidad intelectual esta
relacionada con el déficit de proteina FMRP.
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katy Garcia Nonell Eugenia Rigau 2
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* Problemas de atencidon/hiperactividad :
— Severa y persistente inatencion.
— Sobreactividad.
— Impulsividad.

* 80 % hiperactividad o hipoactividad

e Dificultades en atencion dividida y sostenida.
— Dificultades de concentracion.
— Impulsividad.
— Distractibilidad.
— Imposibilidad de dejar de responder a cualquier estimulo.

—

Baumgardner et al ‘95; Hagerman, ‘87)

Turk, 1998.
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LENGUAIJE

*Aparicién tardia / en ocasiones no aparece el lenguaje.
Comprension mejor que expresion.

" Lenguaje tangencial.
" Lenguaje perseverativo.

. - V| = Sonidos vocales.
= Lenguaje repetitivo (repeticidn « Velocidad del habl
de sonidos, palabras, frases) €locidaa ael habla
» Ecolalia diferida. = Emisiones largas.

= Menos inteligible

= Dificultades articulatorias.
= Uso de frases automatizadas.

* Dificultad para responder
preguntas abiertas.

= Hablar consigo mismo.
= Dificultades pragmaticas.

ATTENTION AND LANGUAGE IN FRAGILE X

Kim Cornish,"** Vicki Sudhalter,” and Jeremy Turk"
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Ansiedad social

e Evitacion de la mirada.

e Ansiedad en situaciones
nuevas.

e Morderse la mano en
situaciones de ansiedad.

62
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- Dificultades tareas de secuenciaciony
razonamiento abstracto.

Control Group Activation-Math Task
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SXF relacionado con autismo
(15- 33% SXF+Autismo)

. Naaw

(Baumgardner et al. 1995, Hagerman et al. 1986, Reiss &
Freund 1992, Cohen 1995, Turk & Graham 1997, Bailey
et al. 1998; Rogers et al 2001)

SXF
— Movimientos.
— Dificultades interaccion social.
— Evitacion de la mirada.

i— “cta reietitiva, intereses restringidos.
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Tarea para el alumno

e Antes de finalizar con el estudio sobre el
Sindrome X Fragil te recomendamos que
visualices el siguiente video:

— Video: Sindrome X Fragil

* Encontraras este video junto al resto de
contenidos de la Unidad



Aclaracion para el alumno

 Junto al resto de contenidos de la Unidad
encontraréis un documento con referencias a

articulos relacionados con los temas tratados.
- Documento: Articulos SAF y X Fragil

* Recordad que podéis hacer uso del Foro de
Dudas y Preguntas para todas aquellas dudas
gue os surjan a lo largo de vuestro estudio.
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