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INTRODUCCION: MATERIAL Y METODOS
» El Sindrome del Cromosoma X Fragil (SXF) es un trastorno hereditario asociado al Se ha realizado una amplia revision de la literatura existente
cromosoma X. Es la causa mas comun de discapacidad intelectual. utilizando fuentes de datos bibliograficos como PubMed, Revista
» Fue descrito por primera vez en 1943 por James Purdon Martin y Julia Bell. Espafiola de Discapacidad, Sociedad de Neurologia, National
» Es una enfermedad causada por una mutacion el gen FMR1. Esto hace que no se Library of Medicine...
produzca la proteina FMRP, necesaria para el correcto desarrollo y funcionamiento Ademas, se han consultado paginas web como Fraxa.org,
cerebral.

Clinicaltrials.gov, Medline y Orphanet entre otras.

OBJETIVOS:

> Describir la biologia del SXF (fisiopatologia, epidemiologia, sintomas y signos, diagnostico y
tratamiento.

> Estudiar posibles dianas farmacologicas para el tratamiento del SXF.

» Analizar los ensayos clinicos realizados en la investigacion de posibles nuevos tratamientos para

el SXF.
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En condiciones ’ .
Proteina Plasticidad
normales: Gen FMRI FMRP sinaptica
. 2 Mutacion : .
Expansion del : - Silenciamiento T Inadecuado
En SXE-: trinucleotido fglfeeri%lgtﬂfocl}ggt) Oerral transcripcional DeFfﬁIl{the desarrollo
CGG 51011 P del gen neuronal
del gen FMR1
Alelos Repeticiones Consecuencias ANTAGONISTAS mGluR5
CGG
Normal 6-54 FMRP — Ni SXF ni riesgo de descendencia mGIuR5
portadora.
Permutacion 5>5-200 FMRP — No SXF pero son portadores _ ‘ )
(descendencia portadora o enferma). * Normal: DNA "MRNA " proteina
Pueden presentar trastornos asociados. (gen) #
Mutacion >200 No FMRP— Si SXF. FMRP
completa
INHIBIDORES DE LA DESACETILACION DE HISTONAS
mGIuR5
 6-54 CGG— Eucromatina— Acetilacion H3 y H4-— Transcripcion— FI\IIRP /x/ :;'
Inhibicion de traduccion de proteinas neuronales 7 Uty DI / >IN “>>proteina desregulacion
Mavoglurant P
« »200 CGG— DNMT —— Metilacion de C—— Activacion HDAC— Condensacion Fenobam
| / cromTtina Basimglurant
Silenciamiento FMR1 —
— No FMRP No transcripcion . M rescate del + e
>-azaC TSA comportamiento = M: fallo en la
Butirato social y seguridad a demostracion de
Fenilbutirato largo plazo. beneficios significativos a
= F:mejorla clinica en largo plazo.
el 50% de adultos = F:efectos secundarios +
ensayados. falta de financiacion.
ANTAGONISTAS CB1 = B: beneficio en = B:falta de eficacia en
comportamiento y adultos y adolescentes.
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> Actualmente no existe tratamiento especifico para este sindrome por lo de actividad de mGlu 1 J
. , . . . : escala comportamental.
que no existen gulas terapeuticas definidas. A cada paciente se le trata su
sintomatologia individuale. .
> Los avances en investigacion estan permitiendo el desarrollo de nuevas BIBLIOGRAFIA
alternativas terapéuticas como son las explicadas en este trabajo. .. : A o
> El problema de la innovacion es la falta de inversiones ya que es La revision consta de un total de 37 referencias bibliograficas.
considerado enfermedad “rara”. E;¥,’§E
» Ademas, la falta de resultados suficientemente significativos hacen que Y """".:g:!if
muchos de los estudios se desestimen. g B g,,:g:

> A dia de hoy, el que mas esperanza da es el de rimonabant.
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