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 )Fragile X syndrome( شکننده Xسندرم 

 معرفی بیماري :

شکننده یک بیماري ژنتیکی است که باعث طیف وسیعی از مشکلات از جمله ناتوانی در یادگیري و  Xسندرم 

. معمـولا،  نشان می دهنـد دو سالگی معمولا تاخیر در گفتار را  حدوددر . افراد مبتلا می شوداختلال شناختی 

اکثر  مردان نسبت به زنان با شدت بیشتري تحت تاثیر این اختلال قرار می گیرند.

دچار ناتوانی ذهنی خفیف تا متوسط هستند در  شکننده، Xمردان مبتلا به سندرم 

علامت دار هستند.  بیماري،حامل جهش مرتبط با این زنان  3/1تنها حدود حالی که 

شکننده ممکن است اضطراب و بیش فعالی و اخـتلال   Xکودکان مبتلا به سندرم 

) که شامل اشکال در تمرکز هنگام انجام وظایف است را نیز نشان ADDنقص توجه (

 دهند.  

بـاط و تعامـل   شکننده داراي اختلالات اوتیسم نیز هستند کـه ارت  Xحدود یک سوم از افراد مبتلا به سندرم 

 Xدرصد از زنان مبتلا به سندرم  5درصد از مردان و  15اجتماعی را تحت تاثیر قرار می دهد. تشنج در حدود 

 شکننده رخ می دهد.

شـکننده   Xو در حدود نیمی از زنان مبتلا به سـندرم   اناکثر مرد

داراي مشخصه هاي فیزیکی هستند که بیشتر با افزایش سن خود 

د. این ویژگی ها عبارتند از چهره بلنـد و باریـک،   را نشان می دهن

و کف  ، انگشتان بسیار انعطاف پذیر، فک برجستهگوش هاي بزرگ

) پـس از  macroorchidism( بزرگ يپاي صاف. در مردان، بیضه ها

 بلوغ  نیز دیده می شود.
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 میزان شیوع :

 زن رخ می دهد . 8000در  1مرد و  4000در  1شکننده در حدود  Xسندرم 
 

 تغییرات ژنتیکی :

ــندرم  FMR1جهــش در ژن  ــث س ــود. ژن  Xباع ــی ش  FMR1شــکننده م

را فراهم می کند. این  FMRPدستورالعمل براي ساخت یک پروتئین به نام 

تولید پروتئین هاي دیگر را تنظیم می کند و نقـش مهمـی در    ،پروتئین

که اتصالات تخصصی بین سلول هاي عصبی  دارد توسعه سیناپس

 د.نرا ایفا می کن

در  CGGسـه گانـه    هـاي تکرار حاوي، DNAشکننده توسط جهش در یک قطعه  Xتقریبا تمام موارد سندرم 

بار تکرار را نشان می دهد. در افراد  40تا  DNA ،5بخش  ایجاد می شود. به طور معمول ، این FMR1درون ژن 

این افزایش تکـرار غیرطبیعـی، سـبب     بار می رسد. 200این تکرارها به بیش از  شکننده، Xمبتلا به سندرم 

 ـ   FMRPشود و در نهایت تولید پروتئین  می  FMR1خاموش شدن ژن ا متوقف می شـود . از دسـت دادن و ی

 Xو در نهایت منجر به علائم و نشانه هاي سندرم  ،اختلال سیستم عصبی و توابع آنکمبود این پروتئین سبب 

 شکننده می شود .

 :premutation  داراي افراد

. نامیده می شوند  premutation اصطلاحا افرادبا FMR1در ژن  CGGدر بخش  تکرار 200-55مردان و زنان با 

،  premutationافراد با  ،طبیعی هستند. با این حال، در برخی از موارداکثر افراد مبتلا به این حالت از نظر ذهنی 

نسبت به افراد نرمال دارند و این سبب می شود که این افراد میزان خفیفی از  کمتري FMRPین ئمیزان پروت

  .ویژگی هاي فیزیکی (مانند گوش برجسته) را نشان دهند
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مشکلات عاطفی مانند اضطراب یا افسردگی را نیز تجربه کنند. برخی کودکـان بـا   این افراد، البته ممکن است 

premutation      داراي ممکن است ناتوانی هاي یادگیري و اوتیسـم را نیـز نشـان دهنـد. افـراد Premutation    بـا

لالات این اخـت  شکننده مواجه هستند. -Xاختلالات همراه  به افزایش خطر ابتلا به یکسري اختلالات موسوم

 ) می باشد. FXTASهمراه لرزش / آتاکسی شکننده (  - X) و سندرم  FXPOIشامل نارسایی اولیه تخمدان ( 

 تشخیص بیماري :

براي تشخیص بیماري ابتدا مشاوره ژنتیکی انجام می شود در بین بیماران مبتلا به عقب ماندگی ذهنی اولـین  

است و اگر نتیجه تست، براي این افراد منفی بود بررسـی هـاي    Fragile Xتست پیشنهادي ، تست تشخیص 

است که  southern blotشکننده روش  Xدیگر انجام می شود . روش آزمایش روتین براي تشخیص بیماري 

براي تشخیص ایـن   TP PCRحدودا یک ماه جوابدهی به طول می انجامد . در آزمایشگاه دکتر زینلی از روش 

 شود که مدت جوابدهی را به حدود یک هفته کاهش می دهد . بیماري استفاده می 

 نحوه وراثت :

غالب بدان معنی است که در زنان (که داراي دو  Xدارد. وابسته به  Xشکننده الگوي غالب وابسته به  Xسندرم 

)، یک جهش در یکی از دو نسخه از یک ژن در هر سلول کافی است تا به این اختلال مبتلا هستند Xکروموزوم 
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باعث این اختلال  ،ژن در هر سلول این)، جهش در تنها نسخه دارند Xشوند. در مردان (که فقط یک کروموزوم 

 دهند.  مییم شدیدتري را نسبت به زنان نشان . در اغلب موارد، به همین دلیل مردان علامی شود

 در مقابل در مردان. برسد 200دارند ممکن است تعداد تکرارها در گامتها به بیش از   premutationکه  یدر زنان

را فقط به فرزندان دختر خود انتقال می   premutationاین افزایش رخ نمی دهد. مردان حالت   premutation با

نا نمی توانند این ژن معیوب را بـه آنهـا   ئارث می برند مطم را به Yکروموزوم  ،دهند و چون پسران آنها از پدر

 تقل کنند. نم

 عبارتند از: Fragile Xنامهاي دیگر مرتبط با بیماري 

• Fra(X) syndrome 
• FRAXA syndrome 
• FXS 
• Marker X syndrome 
• Martin-Bell syndrome 
• X-linked mental retardation and macroorchidism 

 .مراجعه فرمایید سایتاین جهت کسب اطلاعات تخصصی بیشتر راجع به این بیماري به 
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