BETA-SARCOGLICANOPATIA- uma distrofia muscular das cinturas com diferentes prognadsticos
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Introdugao

As sarcoglicanopatias sdo um sub grupo das distrofias musculares das cinturas (LGMD) com transmissao autossomica recessiva, que resultam de mutacoes em uma das subunidades do | proteico dos sarcoglicanos (a,B,y,5). Este grupo proteico é

fundamental para o normal funcionamento da célula muscular, uma vez que pela ligacdo a distrofina e aos distroglicanos assegura a integridade da membrana durante a contraccao muscular e fornece suporte a moléculas sir oras. As (8 sar
(LGMDE) sao consequéncia de mutacado no gene 4q12 (6 exdes) e a manifestacao clinica classica é fraqueza muscular progressiva das cinturas escapular e pélvica. Contudo, as manifestacoes fenotipicas e evolucao clinica sdo muito amplas.
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Conclusao
= Apesar do gene envolvido ser sempre o mesmo (4q12), ha uma grande variabilidade fenotipica, bem ilustrada pelos casos das duas doentes de maior idade. O tipo de mutacao e a funcdo que cada uma das proteinas defeituosas iria desempenhar, poderdo ser uma das justificacoes. No segundo
caso a heterozigotia para uma mutacao com mau progndstico tera condicionado manifestacoes clinicas mais ligeiras. Contudo, o mesmo defeito genético pode ocasionar diferentes fenétipos nos varios elementos da familia, o que dificulta o aconselhamento genético. No doente mais novo a auséncia
de todo o gene fara prever um curso clinico mais grave.

= Na pratica clinica devemos estar as manif c lini ipi dificuldade em subir escadas e em levantar-se do chao (Gower’s +), marcha em pontas, teraparésia proximal e a hipertrofia dos gémeos.
= A CK esta sempre elevada, pelo que, pode ser usada para corroborar uma suspeita clinica.
= O padrao de reducao/auséncia do sarcogli nao é especifico para nenhuma sarcoglicanopatia, uma vez que a mutagao em um gene causa reducdo ou auséncia de outras sub unidades e eventualmente da distrofina e distroglicano. O B e & formam um tight core complex, sendo cruciais para a

estabilidade do complexo.
= O estudo molecular é crucial para estabelecer o diagndstico definitivo, o prognoéstico e fazer aconselhamento genético
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