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ABSTRACT 

 

 

Background: Minocycline is a targeted treatment for fragile X syndrome (FXS) 

as it inhibits matrix metalloproteinase-9 (MMP-9) that is upregulated in FXS. 

Minocycline side effects may also cause autoimmune symptoms that may be 

detected with positive antinuclear antibodies (ANA) titers. The study investigates 

the prevalence of positive ANA titers in individuals with FXS who have been 

treated with and without minocycline.  

Methods: ANA titers of patient with FXS who are on minocycline and without 

minocycline were collected. ANA positivity was compared to variables including 

age, sex (male and female), full scale IQ, autism diagnosis (autism, ASD and no 

autism), molecular data (full and mosaic), and concomitant medications (may 

cause DIL or not causing DIL) in patients with and without minocycline. Duration 

and dosage in patients with minocycline were also examined. Titers and patterns 

commonly seen in this population are observed. 

Results: From a total of 48 patients on minocycline, 27.08% had ANA positivity 

(titers ≥ 1:80). While 23 patients without minocycline had ANA positivity of 

26.08%. There was no correlation between ANA in FXS patients with and without 

minocycline (p=0.318). ANA positivity was also not correlated with the variables 

examined. Percentage of ANA positivity was seen higher in females treated with 

minocycline (5 out of 9 patients). The most common titer in ANA positivity was 

1:160 for both with and without minocycline. A negative titer of 1:40 was also 

seen high in patients with minocycline. Homogeneous-speckled was the most 

common ANA pattern. 

Conclusions: ANA positivity was not associated with minocycline treatment in 

FXS. However, the prevalence of ANA positivity in patients with and/or without 

minocycline is higher than reported in children with autism and general 

population. No patients were symptomatic for autoimmune diseases, however 

clinicians should still continue to monitor for any possible side effects including 

autoimmune symptoms in patients on minocycline.  

Keywords: Fragile X syndrome; minocycline; antinuclear antibodies; ANA 

profile. 
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ABSTRAK 

 

Latar Belakang: Minocycline merupakan terapi target untuk pengobatan 

penderita sindrom fragil X (FXS) yang dapat memperlambat pembentukkan 

matrix metalloproteinase-9 (MMP-9) yang tinggi di FXS. Efek samping 

minocycline juga dapat mengakibatkan gejala autoimun yang dapat dideteksi 

dengan titer antinuklear antibody (ANA) yang positif. Penelitian ini 

menginvestigasi tingkat kejadian titer ANA pada individu dengan FXS dengan 

dan tanpa pengobatan minocycline. 

Metode: Pemeriksaan ANA dilakukan pada individu dengan FXS dengan dan 

tanpa pengobatan minocycline. Positif ANA telah dibandingkan dengan variabel-

variabel termasuk usia, jenis kelamin (laki-laki dan perempuan), IQ, diagnosis 

autisme (autisme, ASD dan tidak autisme), data molekuler (full dan mosaik), 

obat-obatan yang digunakan (yang dapat menyebabkan DIL dan yang tidak) pada 

pasien dengan dan tanpa minocycline. Durasi serta dosis minocycline juga diteliti. 

Titer dan pola yang umum pada studi direkam. 

Hasil: Dari sejumlah 48 pasien dengan minocycline memiliki ANA positif (titer ≥ 

1:80) sebesar 27,08% dan  pada 23 pasien tanpa pengobatan minocycline 

menunjukkan ANA positif sebesar 26,08%. ANA tidak ditemukan perbedaan 

yang signifikan dengan seluruh variabel yang diteliti. Persentase ANA positif 

terlihat lebih banyak pada pasien perempuan yang menggunakan pengobatan 

minocycline (5 dari 9 pasien). Titer 1:160 merupakan titer paling umum pada 

ANA positif pada pasien dengan dan tanpa minocycline. Titer negative sebesar 

1:40 juga terlihat tinggi pada pasien dengan minocycline. Pola homogeneous-

speckled merupakan pola ANA paling umum terlihat pada penelitian. 

Kesimpulan: ANA positif tidak ditentukan oleh pengobatan minocycline pada 

pasien FXS. Prevalensi positif ANA pada pasien dengan ataupun tanpa 

minocycline lebih tinggi dari yang dilaporkan pada anak-anak dengan autisme dan 

populasi umum. Tidak ada pasien yang tercatat memiliki gangguan autoimun, 

tetapi klinisi disarankan agar tetap memantau gelaja-gejala autoimun yang 

kemungkinan dapat terjadi. 

Kata kunci: Fragile X syndrome; antinuklear antibody; minocycline; profil ANA. 

  


