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Rett syndrom innebar en neurologisk utvecklingsrelaterad funktionsnedsattning med
beteendestorningar. Syndromet orsakas av en mutation i MECP2-genen. MECP2-mutationer
leder till dysreglering av andra genuttryck, sdsom FXYD-1, samt oforméaga att begransa
transkription av andra gener.

Man har sett en direkt paverkan pa den funktionella utvecklingen av centrala nervsystemet
(neuromaturering) vilket resulterar i en forsamrad hjarntillvaxt och omogen hjarnstamsfunktion.
Sadana effekter ar valdokumenterade och visar pa neuroanatomiska, fysiologiska, biokemiska
och hormonella abnormiteter som har en tydlig inverkan pa hjarnans utveckling, vilket resulterar
i kortikala och autonoma storningar. Det ar viktigt att foradldrar, likare, terapeuter och larare ar
medvetna om dessa férandringar och hur de paverkar kianslor och beteende hos personer med
Retts syndrom under uppvaxten.

Kénslor, savil som beteenden forandras och utvecklas hos det vixande barnet med Rett
syndrom. Fran att ha varit ett tyst och passivt spadbarn som sover mer dn andra barn i samma
alder, ammar daligt och har ett svagt skrik rapporterar foraldrar att barnet forlorat det joller eller
tal som de hittills lart sig, foljt av minskad anvandning av handfardigheter och uppkomst av
stereotypa beteenden som att gnugga och vrida fingrarna och klappa med hianderna. Frekvent
och aterkommande skelande med 6gonen, irritabilitet, oro och skrikande tillsammans med
hérdragande, bitande eller slag forekommer med hyperaktivitet, snabbt och slumpmassigt
vandrande fram och tillbaka samt tagang.

Somnrubbningar atfoljs av korta perioder med skratt eller skrik, och avvikande andningsmonster
blir alltmer tydliga. Vissa personer svaljer luft och uppvisar en avsevirt uppsvilld buk.

Aldre barn uppvisar en alltmer intensiv blick, ljudliga stén och skrik som antyder smérta, oro
eller annat obehag. Ungdomar med Rett syndrom kan uppvisa humorsviangningar, somnbrist,
dalig aptit, viktminskning, bristande intresse och oforklarlig grét vilket kan vara tecken pa
depression.

Forskning pd muterade moss visar en 25-procentig minskning i total hjarnvolym och i specifika
delar av hjarnan sdsom amygdala, hippocampus, striatum och hypotalamus. Dessa
hjarnstrukturer ar centrala for funktioner for kanslor, beteende, anknytning, oro och
stressrespons. Signalsubstanser som noradrenalin, dopamin och sarskilt serotonin har en viktig
roll i dessa regioner och kan troligen vara avgorande for de kinsloméassiga och beteendemassiga
forandringarna. Yngre barn har overgéende forhojda nivaer av laktater, pyruvater och alanin,
med laga nivaer av karnitin, vilket antyder metabolisk stress. Denna stress dr 6vergdende, men
trots detta finns forhgjda glutaminnivaer kvar i cerebrospinalvitskan.

De biologiska orsakerna till kinslo- och beteendemassiga storningar verkar vara aldersrelaterade
och ar sannolikt ett resultat av dysfunktion i monoaminerga system som ar sekundara till
genetiska mutationer. Neuropatologiska studier har péavisat hog bindning av serotonin typ I-
receptorer och typ II-receptorer i hjarnstammen, vilket speglar en omognad i nervcellerna.
Neurokemiska synapsforandringar i de kortikala och subkortikala hjarnregionerna samt
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forandringar i synaptisk funktion ger ytterligare stod for mojliga mekanismer som skapar
beteendestorningar.

Hypofunktion av noradrenalin och serotonin forekommer sa tidigt som hos 36 veckor gamla
foster och kan forklara varfor de sedan som spadbarn och sméabarn ar sa lugna. Tidiga
beteendeforandringar byts mot somnsvarigheter, grat och irritabilitet, foljt av att barnet blir
socialt tillbakadraget och forlorar sina sprak- och handfardigheter. Senare rapporteras
problematiska beteenden dar en del barn i 5—-10-arsaldern med Rett syndrom kan skrika, dra
andra i héret, bitas, sldss, vanka av och an samt uppvisa dngest, bristande uppmarksamhet och
hyperaktivitet. Dessa beteenden kan ocksa vara en foljd av 6kade glutamatnivaer i den tidiga
barndomen.

Det finns ett vilkant samband mellan férhojda kortisolnivaer och angest samt stress. Vidare har
aven en forhojd kortikotropinfrisattande faktor (CRF) dokumenterats i en musmodell for Rett
syndrom.

Andra avvikelser avseende signalsubstanser, sdsom férhojda nivaer av B-endorfiner och med
aldern sjunkande nivaer av biogena aminer ger ytterligare stod for en biologisk grund for
beteendestorningar vid Rett syndrom.

Beteenden som kan uppsta till {6ljd av en nedsattning i det autonoma nervsystemet ar bland
annat andningsstorningar, upprordhet, panikliknande anfall, storda monster avseende vakenhet
och somn, humorsvangningar, intermittent skelning, skakningar (tremor), muskelryckningar
(myokloni), abnormal motorisk aktivitet, gastrointestinal dysfunktion, vasomotoriska
forandringar, hjartrytmrubbningar samt fluktuerande blodtryck.

Oonskade beteenden kan orsakas av oupptackta medicinska tillstdnd hos individen sédsom anfall,
kramper, tandproblem, 6roninfektioner, halsbranna, forstoppning, gallstenar, njurstenar,
frakturer, nattlig dystoni, menssmartor, cystor pa dggstockarna, somnapné samt somnighet
under dagen. Kliniker maste vara uppmarksamma och noggranna for att sdkerstilla att ratt
diagnos stills innan behandling.

Hos vixande flickor kan misstanke om depression vickas vid en historik av somnloshet, dalig
aptit, viktnedgéng samt forlorat intresse for aktiviteter personen tidigare tyckt om. Aven om det
kan finns andra orsaker till oforklarlig grat, nedstaimdhet och ensamhet, sisom férandringar i
skolan, nya assistenter, forlust av sociala sammanhang och vianner, sd kan oro och negativa
reaktioner dven orsakas av forandringar i den dagliga rutinen eller oupptickta 6vergrepp.

En del individer kan med hjilp av alternativ och kompletterande kommunikation beratta for
natverket om sina kinslor. Ett kunnigt team kan hjilpa anhoriga, assistenter och personal vid
aktivitetscenter att hantera dessa fragor pa basta majliga satt och darmed gora en stor skillnad i
personens liv.

Behandling utgor en utmaning for kliniker eftersom dessa inte bara maste beakta de
neurofysiologiska forandringar som bevisat paverkar kinsloliv och beteende, de méste dven
avgora om det finns nigra underliggande medicinska tillstdnd som forvarrar dessa beteenden
och i sa fall behandla dessa pa lampligt vis.

Det ar viktigt att prova icke-medicinska alternativ och beteendestod innan medicinsk behandling
paborjas.

Av erfarenhet vet vi att icke-invasiva behandlingar kan vara effektiva. Sma frekventa mellanmal,
lugn musik eller en favoritvideo, djupvavnadsmassage, varma bad eller vattenterapi, gungning
eller sensorisk integrationsterapi med metoder och teknik for att ge valmgjligheter samt
anvandning av armbags- eller handskenor kan vara hjalpsamt. Att byta aktivitet ofta och att ge
flickorna en paus fran rutiner genom att till exempel ga liangs skolans korridor eller att ta en kort
promenad kan vara effektivt. Foraldrar utgor en fantastisk resurs i att identifiera bra aktiviteter,
de ar ocksa utmarkta uppgiftslimnare och kan ge klinikern detaljer som ar viktiga for att stilla
ratt diagnos eller paborja ratt behandling. Om en viss miljo6 eller aktivitet utloser oonskade
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beteenden kan detta enkelt hanteras men denna information ar inte alltid tillganglig och kan vara
svar att identifiera.

I nordamerikanska skolor anvinds tillimpad beteendeanalys (TBA), vilket har visat sig vara ett
effektivt satt for att 6ka kommunikation och forandra beteenden hos dldre personer med Rett
syndrom. Denna metod kan vara tidskravande och kraver sarskilda kunskaper, en del foraldrar
anpassar metoden till hemmiljon om deras ofta redan fulla scheman tillater det.

Vid behandling av depression maste lakaren vara uppmarksam pa foraldrarnas behov och
mojligheten att en eller bdda fordldrarna lider av depression, vilket ar vanligt men som latt
forbises.

Medicinska overvaganden

Det finns ett vedertaget samband mellan minskade katekolaminnivaer i hjarnan och avvikelser i
de synaptiska funktioner som reglerar forandringar i humor och beteende hos personer med Rett
syndrom. Lakemedelsbehandling for att 6ka méngden serotonin och noradrenalin vid centrala
synapser kan vara till hjalp.

En variation av likemedel finns tillgingliga, sdsom till exempel

1. Neuroleptika mot sjilvskadebeteende och som dven kan hjilpa mot somnsvéarigheter.
Klonidin, Risperadal, Seroquel, Geodon (avregistrerat i Sverige), Abilify, Orap
(avregistrerat i Sverige), Zyprexa.

2. Antiopoids, t.ex. Naltrezone (Trexane eller Rivia) (opioid antagonist tillhandahalls inte i
Sverige)

3. Humorstabiliserande lakemedel, t.ex. Tegretol, Depakote (Valproin syra- Depakina)

4. Antidepressiva lakemedel, t.ex. SSRI (selektiva serotoninaterupptagshammare), Celexa
(Citalopram), Prozac (Fluoxetin)
SNRI (serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare), t.ex. Effexor (Venlafaxine)

5. Anxiolytika, t.ex. Serotonin 1 A agonist
Buspirone, Atarax
Bensodiazepiner, Xanax (Alprazolam), Tranxene (tillhandahaélls inte i Sverige), Valium
(Diazapam), Ativan (Lorazapam)

6. For repetitiva tvingsmassiga beteenden
Prozac (Fluoxetin), Luvox (Fluvoxamine - Fevarin), Celexa (Citlopram), Zoloft (Sertralin),
Escatalopram (Lexapro) tillhandahalls i Sverige som Escitalopram

Teamarbete dar dven foraldrarna ingar i teamet ar en mycket effektivt for att mojliggora
heltackande behandling och bor i mojligaste man utgora forstahandsval bland mojliga
behandlingsalternativ.
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