
 

 

Introdução a Síndrome do 

X Frágil 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

A Síndrome do X Frágil é uma condição genética complexa que afeta o 

desenvolvimento neurológico e comportamental. Ela é causada por uma 

expansão anormal do triplet de bases CGG (citosina-guanina-guanina) no 

gene FMR1 localizado no cromossomo X. Essa expansão excessiva 

interfere na produção da proteína FMRP, essencial para o funcionamento 

cerebral adequado. A síndrome é a principal causa hereditária de 

deficiência intelectual e autismo, afetando tanto homens quanto mulheres, 

porém de maneira mais severa em homens devido à herança ligada ao X. 

Características comuns incluem atrasos no desenvolvimento motor e 

cognitivo, comportamentos repetitivos, hiperatividade e sensibilidade 

sensorial. O diagnóstico é realizado por meio de testes genéticos que 

identificam a expansão CGG no gene FMR1. Embora não haja cura, 

intervenções multidisciplinares como terapias comportamentais, 

educacionais e medicamentosas podem melhorar a qualidade de vida dos 

indivíduos afetados, ressaltando a importância do suporte familiar e da 

pesquisa contínua para compreender melhor e tratar essa síndrome. 

 

A Síndrome do X Frágil tem sua origem genética associada a uma mutação 

no gene FMR1 localizado no cromossomo X. Essa mutação consiste em 

uma expansão anormal do triplet de bases CGG, resultando em uma região 

repetitiva excessivamente longa. Indivíduos com um número normal de 

repetições (geralmente até 44) não apresentam a síndrome, enquanto 

aqueles com um número excessivo de repetições (acima de 200) têm alta 

probabilidade de desenvolver a condição. 

 

A hereditariedade da Síndrome do X Frágil é complexa devido à 

localização do gene no cromossomo X. Mulheres têm dois cromossomos X 

(XX), enquanto homens têm um X e um Y (XY). Mulheres portadoras com 

uma cópia mutada do gene (uma cópia normal e uma cópia mutada) 

geralmente têm menor risco de manifestar os sintomas devido à 

compensação do gene normal. Homens, por outro lado, têm apenas um 

cromossomo X, o que significa que se herdarem o cromossomo X mutado, 

a manifestação da síndrome é mais provável. 

 

 

 



 

 

A transmissão da Síndrome do X Frágil segue padrões de herança ligada ao 

X, onde mães portadoras têm 50% de chance de transmitir o gene mutado 

aos filhos, independentemente do sexo. Já os pais portadores transmitirão o 

gene mutado apenas às filhas, uma vez que os filhos herdam o cromossomo 

Y do pai. Essa complexidade genética exige uma compreensão detalhada 

para aconselhamento genético e manejo da condição em famílias afetadas. 

 

A Síndrome do X Frágil é uma condição genética relativamente comum, 

mas suas taxas de prevalência e incidência variam em diferentes 

populações. Estudos estimaram que a prevalência global da síndrome seja 

de aproximadamente 1 em 4.000 a 1 em 7.000 indivíduos. No entanto, essa 

prevalência pode ser subestimada devido a casos leves ou não 

diagnosticados. 

 

A incidência da Síndrome do X Frágil também varia conforme o sexo. 

Homens têm maior probabilidade de manifestar os sintomas devido à 

herança ligada ao X. Em relação às mulheres portadoras, muitas vezes 

apresentam sintomas mais leves ou são assintomáticas devido à 

compensação do gene normal no outro cromossomo X. 

 

É importante observar que, embora a Síndrome do X Frágil seja mais 

frequente em determinadas populações, ela pode afetar pessoas de todas as 

origens étnicas e geográficas. O aumento da conscientização, dos testes 

genéticos e do aconselhamento genético tem contribuído para uma detecção 

mais precoce e, consequentemente, para o manejo e apoio adequado aos 

indivíduos e famílias afetadas pela síndrome. 

 

O cromossomo X desempenha um papel crucial na determinação do sexo e 

em uma variedade de características biológicas e genéticas. Ele é um dos 

dois tipos de cromossomos sexuais encontrados em humanos, sendo que as 

mulheres possuem dois cromossomos X (XX) e os homens possuem um 

cromossomo X e um cromossomo Y (XY). 

 

 



 

 

A estrutura do cromossomo X é complexa, composta por uma sequência 

linear de DNA que contém milhares de genes. Cada gene no cromossomo 

X é responsável por codificar proteínas específicas que desempenham 

funções vitais no organismo. Além dos genes relacionados ao 

desenvolvimento sexual, o cromossomo X também abriga genes associados 

a características físicas, cognitivas e comportamentais. 

 

No contexto da Síndrome do X Frágil, um gene particularmente importante 

localizado no cromossomo X é o gene FMR1. Mutações nesse gene, como 

a expansão do triplet de bases CGG, resultam na ausência ou deficiência da 

proteína FMRP, levando aos sintomas característicos da síndrome. 

 

A estrutura única do cromossomo X influencia a herança de muitas 

condições genéticas, incluindo a Síndrome do X Frágil. Compreender a 

organização e a função do cromossomo X é fundamental para compreender 

as bases genéticas de diversas doenças e para desenvolver abordagens 

terapêuticas mais eficazes. 

 

A expansão do triplet CGG (citosina-guanina-guanina) no gene FMR1 é 

um elemento central na patogênese da Síndrome do X Frágil. O gene 

FMR1, localizado no cromossomo X, normalmente contém uma sequência 

CGG com um número de repetições moderado, geralmente variando de 5 a 

44. No entanto, em indivíduos afetados pela síndrome, essa sequência é 

excessivamente alongada, com mais de 200 repetições. 

 

Essa expansão anormal do CGG no gene FMR1 resulta em silenciamento 

epigenético, o que significa que a região do gene se torna inativa e não 

consegue ser transcrita em RNA mensageiro. Como resultado, a produção 

da proteína FMRP, que é essencial para a função cerebral adequada, é 

prejudicada. A ausência ou deficiência de FMRP leva aos sintomas 

característicos da síndrome, como atraso no desenvolvimento cognitivo e 

motor, comportamentos repetitivos e sensibilidade sensorial. 

 

 

 



 

 

O entendimento detalhado dessa expansão do triplet CGG no gene FMR1 é 

fundamental para o diagnóstico da Síndrome do X Frágil por meio de testes 

genéticos. Além disso, pesquisas contínuas visam elucidar os mecanismos 

moleculares subjacentes à expansão CGG e desenvolver terapias potenciais 

que visem corrigir ou atenuar os efeitos dessa mutação genética. 

 

A Síndrome do X Frágil segue um padrão de herança ligada ao 

cromossomo X, que é um dos dois tipos de cromossomos sexuais nos seres 

humanos. As mulheres têm dois cromossomos X (XX), enquanto os 

homens têm um cromossomo X e um cromossomo Y (XY). 

 

Devido a essa diferença na constituição dos cromossomos sexuais, o padrão 

de herança da síndrome difere para homens e mulheres. Uma mulher 

portadora possui dois cromossomos X, o que significa que ela pode ser 

portadora de uma cópia mutada do gene FMR1 em um cromossomo X e 

uma cópia normal no outro. Como resultado, as mulheres portadoras 

geralmente apresentam sintomas mais leves ou podem ser assintomáticas, 

devido à compensação do gene normal. 

 

No entanto, para os homens, que têm apenas um cromossomo X, a presença 

de uma única cópia mutada do gene FMR1 pode resultar em manifestações 

mais graves da síndrome. Isso ocorre porque não há outra cópia do gene 

normal para compensar a ausência ou disfunção da proteína FMRP. 

 

Esse padrão de herança ligada ao X é crucial na compreensão da Síndrome 

do X Frágil, influenciando a probabilidade de manifestação de sintomas em 

homens e mulheres portadoras, bem como as estratégias de aconselhamento 

genético para as famílias afetadas. 

 

O fenótipo afetado em homens e mulheres portadoras da Síndrome do X 

Frágil é resultado da complexa interação entre os genes presentes nos 

cromossomos X e Y, além de outros fatores genéticos e ambientais. A 

manifestação da síndrome varia entre os sexos devido ao padrão de herança 

ligada ao X. 

 



 

 

Homens portadores, que possuem apenas um cromossomo X, geralmente 

apresentam sintomas mais graves. A maioria dos homens com a mutação 

completa no gene FMR1 exibe deficiência intelectual de moderada a 

severa, atrasos no desenvolvimento motor, fala atrasada, comportamentos 

estereotipados, hiperatividade e sensibilidade sensorial aumentada. 

 

Mulheres portadoras, por outro lado, podem apresentar uma gama mais 

ampla de manifestações. Algumas mulheres portadoras podem ser 

assintomáticas, enquanto outras podem exibir sintomas leves, como 

dificuldades de aprendizado e atenção, ou até mesmo sintomas mais 

semelhantes aos observados em homens. Isso ocorre devido à inativação do 

cromossomo X mutado através de mecanismos epigenéticos, que podem 

variar entre as células do corpo. 

 

Em resumo, o fenótipo afetado em homens e mulheres portadoras da 

Síndrome do X Frágil é uma interação complexa entre fatores genéticos e 

ambientais. A compreensão dessa variabilidade é crucial para o diagnóstico, 

manejo e apoio adequado a indivíduos afetados e suas famílias. 

 

O atraso no desenvolvimento motor e cognitivo é uma característica 

proeminente da Síndrome do X Frágil. Afetando tanto homens quanto 

mulheres, esse atraso pode variar em gravidade, influenciado pelo padrão 

de herança ligada ao X e pela presença de mutações no gene FMR1. 

 

No âmbito motor, crianças com a síndrome frequentemente apresentam um 

progresso mais lento nos marcos de desenvolvimento, como rolar, sentar e 

andar. A coordenação motora fina e grossa pode ser comprometida, 

dificultando atividades como pegar objetos ou realizar tarefas que 

envolvam habilidades motoras precisas. 

 

No aspecto cognitivo, o atraso é mais pronunciado, envolvendo desafios na 

aprendizagem, memória, linguagem e processamento de informações. 

Muitos indivíduos com a síndrome exibem deficiência intelectual de leve a 

moderada, impactando sua capacidade de adquirir novos conhecimentos e 

habilidades acadêmicas. 



 

 

 

Embora o atraso no desenvolvimento motor e cognitivo seja uma 

característica central, é importante notar que a variação é considerável, e 

alguns indivíduos podem apresentar habilidades específicas mais fortes. 

Intervenções precoces e abordagens multidisciplinares, como terapias 

ocupacionais e educacionais, podem ajudar a minimizar os efeitos do atraso 

e a promover um desenvolvimento mais saudável e funcional ao longo da 

vida. 

 

Comportamentos estereotipados e ansiedade social são duas características 

comportamentais frequentemente observadas em indivíduos com Síndrome 

do X Frágil. Comportamentos estereotipados referem-se a padrões 

repetitivos e rígidos de movimentos, gestos ou vocalizações. Esses 

comportamentos podem incluir agitar as mãos, balançar o corpo, tocar 

objetos repetidamente ou fazer movimentos faciais distintos. Esses 

comportamentos podem funcionar como uma forma de autorregulação ou 

expressão sensorial. 

 

A ansiedade social, por sua vez, é um sentimento de desconforto, 

nervosismo ou medo em situações sociais. Indivíduos com a síndrome 

muitas vezes têm dificuldade em compreender pistas sociais sutis, 

interpretar expressões faciais e manter interações sociais significativas. Isso 

pode levar a situações de isolamento, bem como a um aumento dos níveis 

de estresse. 

 

Esses comportamentos estereotipados e a ansiedade social podem variar em 

intensidade e impacto de pessoa para pessoa. Estratégias de manejo 

incluem terapias comportamentais, intervenções educacionais e terapias 

ocupacionais. Um tratamento personalizado e abordagens que levem em 

consideração as necessidades individuais são fundamentais para ajudar os 

indivíduos a lidar com essas características comportamentais, melhorando 

sua qualidade de vida e integração social. 

 

 



 

 

A sensibilidade sensorial é uma característica marcante na Síndrome do X 

Frágil, afetando a maneira como os indivíduos percebem e reagem ao 

ambiente ao seu redor. Pode manifestar-se de várias maneiras, incluindo 

hipersensibilidade ou hipossensibilidade a estímulos sensoriais, como luz, 

som, tato e cheiro. 

 

Alguns indivíduos com a síndrome podem ser hipersensíveis, o que 

significa que são altamente reativos a estímulos sensoriais, como barulhos 

altos ou luzes brilhantes. Isso pode resultar em reações intensas de 

desconforto, agitação e até mesmo comportamentos de evitação. 

 

Por outro lado, a hipossensibilidade envolve uma menor resposta aos 

estímulos sensoriais. Indivíduos com hipossensibilidade podem buscar 

estímulos sensoriais intensos, como balançar ou girar, para estimular seus 

sentidos. 

 

Essa sensibilidade sensorial desregulada pode influenciar a maneira como 

os indivíduos interagem com o ambiente e com outras pessoas. 

Intervenções terapêuticas que abordam a sensibilidade sensorial podem 

incluir estratégias de modulação sensorial, terapia ocupacional e exposição 

gradual a estímulos sensoriais para ajudar os indivíduos a desenvolverem 

habilidades para lidar com as reações sensoriais desafiadoras. 

 

O diagnóstico da Síndrome do X Frágil envolve uma abordagem clínica e 

molecular abrangente. No diagnóstico clínico, profissionais de saúde 

podem avaliar o desenvolvimento motor, cognitivo e comportamental do 

indivíduo. Atrasos no desenvolvimento, características comportamentais 

específicas e histórico familiar são fatores chave que levantam suspeitas. 

 

 

 

 

 



 

 

Para confirmar o diagnóstico, é necessário realizar testes moleculares que 

avaliam a expansão do triplet CGG no gene FMR1. A análise de DNA por 

PCR (reação em cadeia da polimerase) permite identificar o número de 

repetições CGG no gene. Indivíduos com mais de 200 repetições são 

considerados afetados, enquanto aqueles com entre 55 e 200 repetições são 

considerados portadores pré-mutados. 

 

O diagnóstico clínico e molecular é fundamental para uma intervenção 

precoce e abordagens de tratamento apropriadas. Além disso, um 

diagnóstico preciso permite que as famílias obtenham informações sobre o 

risco de recorrência genética em futuras gestações. A colaboração entre 

médicos, geneticistas e profissionais de saúde é essencial para garantir um 

diagnóstico preciso e fornecer apoio adequado aos indivíduos afetados e 

suas famílias. 


