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PREFACIO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é uma doenc¢a?

O TEA tem cura ou tratamento?
O que devo saber sobre o TEA?
Como devo tratar meu filho com TEA?
Meu filho com TEA vai poder trabalhar quando tiver adulto?
Como meu filho “pegou” o TEA?

Por que meu filho nasceu com TEA?

Enfim, sdo infinitas as perguntas de pessoas que possuem na familia algum
membro com TEA, especialmente pais e maes ansiosos em querer ajudar seus filhos.
Ndo sdo poucas também as duvidas existentes entre os profissionais que se deparam
com a presenca cada vez maior de pessoas autistas em salas de aula, consultérios ou até
mesmo espagos sociais.

Hoje vivemos uma realidade onde o mundo autista é cada vez mais comum e
deve estar inserido em harmonia com o mundo das pessoas neurotipicas, ainda que eu
particularmente ndo goste de classificacGes por acha-las sempre segregativas. Mas para
gue esta harmonia seja conseguida é necessario que haja producdo de informacdes
cientificas, confidveis e seguras, pois a partir destas poderemos ter a propagacao da
informacdo e a conscientizacdo das pessoas.

O livro “Transtorno do Espectro Autista: concepgao atual e multidisciplinar na
saude”, que tive o prazer de organizar, trata-se de uma obra literaria cientifica onde
pudemos selecionar cuidadosamente os temas a serem publicados, baseados na prépria
ideia conceitual do livro, que seria uma abordagem multidisciplinar com informagdes
atualizadas e recentes sobre o TEA.

Longe de trazer solugdes e respostas para todos os questionamentos e duvidas
sobre o TEA, este livro teve como objetivo abrir espago para que a comunidade
académica dialogasse livremente com o tema, onde cada autor de capitulo, diante de

sua expertise, pudesse compartilhar com os leitores informacées que ajudassem a

entender um pouco mais sobre o TEA e as pessoas com este transtorno.




Portanto, acredito que a leitura deste livro pode ser realizada de duas formas: a

primeira, uma leitura de capitulos isolados, baseado no interesse especifico do leitor; e
a segunda, para aqueles leitores avidos por mais informacdes que podem ler o livro do
primeiro ao ultimo capitulo, onde ird percorrer por varias areas e temas distintos dentro
do universo do TEA.

Desta forma, desejo a todos uma boa leitura e usufruto desta coletanea de
trabalhos especialmente selecionados para que vocé possa ler e compartilhar com

alguém que vocé conhega e queira saber um pouco mais sobre o TEA.

Gislei Frota Aragdo

Professor Adjunto do Curso de Medicina da Universidade
Estadual do Ceard (UECE)

Coordenador das Disciplinas de Mecanismo de Agresséo e
Defesa e de Farmacologia/UECE

Coordenador do Grupo de Estudo em Neuroinflamagdo e
Neurotoxicologia com foco no Transtorno do Espectro Autista
(GENIT/UECE)
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RESUMO

Introdug¢do: O Transtorno do Espectro Autista (TEA)
refere-se a uma alteragdo no neurodesenvolvimento
impactando na capacidade cognitiva e nas interagdes
sociais do individuo. Embora exista um aumento
gradativo no numero de diagndsticos e estudos
envolvendo esse transtorno, grande parte dos pais e
familiares ainda apresenta reagdes de tristeza e
decepgdo ao saberem que um filho ou parente foi
diagnosticado com TEA. Essa situagdo revela o
desconhecimento familiar sobre o crescente nimero
de publicacGes e o aumento do interesse cientifico
em promover pesquisas com o intuito de
proporcionar uma melhor qualidade de vida a estes
pacientes. Objetivos: Demonstrar o perfil histérico de
publicagdes sobre o TEA indexados na plataforma
PubMed. Métodos: Realizou-se uma busca sobre os
artigos inseridos na PubMed que abordavam o TEA.
Os filtros disponibilizados na propria plataforma
foram utilizados. Resultados: Foi observado que o
nimero de pesquisas sobre o tema em questdo tem
crescido ao longo dos anos, sendo possivel também
notar que o numero de fémeas que integram o
publico estudado tem sido relevante. Conclusdo: O
Transtorno do Espectro Autista adquiriu uma maior
visibilidade cientifica nos ultimos anos. Isso impactou
no numero de pesquisas sobre essa condicdo e,
consequentemente, na procura de métodos
terapéuticos e profilaticos visando a promogdo de
uma maior qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.
Historico. PublicagGes. Diagndstico. PubMed

ABSTRACT

Introduction: Autism Spectrum Disorder (ASD) refers
to a change in neurodevelopment impacting the
individual's cognitive ability and social interactions.
Although there is a gradual increase in the number of
diagnoses and studies involving this disorder, most
parents and family members still have reactions of
sadness and disappointment when they learn that a
child or relative has been diagnosed with ASD. This
situation reveals the family's lack of knowledge about
the growing number of publications and the increase
in scientific interest in promoting research with the
aim of providing a better quality of life for these
patients. Objectives: To demonstrate the historical
profile of publications on ASD indexed on the PubMed
platform. Methods: A search was carried out on
articles inserted in PubMed that addressed ASD. The
filters available on the platform itself were used.
Results: It was observed that the number of
researches on the subject in question has grown over
the years, and it is also possible to note that the
number of females that make up the public studied
has been relevant. Conclusion: Autism Spectrum
Disorder has acquired greater scientific visibility in
recent years. This impacted the number of studies on
this condition and, consequently, the search for
therapeutic and prophylactic methods aimed at
promoting a better quality of life for patients.

Keywords: Autism Spectrum Disorder. Historic.
Publications. Diagnosis. PubMed

CAPITULO |




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

LEVANTAMENTO HISTGRICO DE PUBLICACOES SOBRE 0 TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA INSERIDAS NA PLATAFORMA PUBMED DE 1946 A

2022

1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) refere-se a uma irregularidade no
neurodesenvolvimento marcada por alteragdes na capacidade cognitiva e nas
interacGes sociais do individuo. Esse transtorno pode apresentar manifestacdes clinicas
concomitantes, as quais podem estar associadas a interagdes gendmicas, fatores
epigenéticos e a exposicao a condicdes ambientais adversas (WILLSEY; STATE, 2015).
Embora existam diversas hipdteses, a etiologia do TEA ainda é uma incégnita para a
comunidade cientifica, ndo sendo possivel associar o transtorno a uma soé etiologia
(TCHACONAS; ADESMAN, 2013).

E necessario também ter nocdo do impacto psicoldgico que o diagnéstico pode
trazer para os familiares da pessoa com TEA. Geralmente reconhecido antes dos 3 anos
de idade, o TEA ainda é um estigma para algumas familias. Quando comprovado, os
parentes tendem a apresentar comportamentos de tristeza e decepg¢ao, construindo um
pensamento de incapacidade sobre o paciente (RODRIGUES; FONSECA; SILVA, 2018).
Esse cendrio deixa visivel que o trabalho dos profissionais deve se atentar ndo sé ao
diagnéstico e tratamento convencional, mas também se atentar a credibilidade dada as
pesquisas cientificas que vém sendo realizadas ao longo dos anos sobre esse transtorno.

O crescente nimero de casos de TEA tem preocupado o ambito médico e exigido
uma urgente busca de conhecimento sobre essa disfuncdo. Até 2011, a prevaléncia de
TEA no Brasil era de 25/10.000 (BECK, 2017). Em 2017, esse numero evoluiu para 1 em
cada 160 criangas, nimero equivalente a 62,5/10.000 (ORGANIZACAO PAN-AMERICANA
DA SAUDE, 2018). Estes dados epidemioldgicos apontam para a necessidade de
publicacdes cientificas que fornecam informagGes importantes sobre este transtorno
como a descoberta de fatores de riscos, os aspectos fisiopatogénicos, novas e eficientes
abordagens de tratamentos, novas formas de diagndstico e profilaxias.

Com o intuito de trazer conhecimento acerca de trabalhos cientificos ja
publicados, o presente estudo tem o objetivo principal identificar o perfil de publicacdo

de artigos sobre TEA inseridos na plataforma PubMed.
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2. METODOS

Realizou-se a busca dos artigos que abordavam o Transtorno do Espectro Autista.

A pesquisa foi feita através da plataforma do PubMed. Esse portal foi escolhido por se
tratar de uma das mais importantes plataformas de conteldo cientifico do mundo e
conter uma quantidade massiva de artigos sobre saude indexados, por se tratar de uma
biblioteca com acervo confidvel cientificamente, com publicagdes nos mais variados
idiomas e de amplo acesso.

O PubMed é um recurso de livre acesso que é desenvolvido e mantido pela NCBI,
na NLM (U.S. National Library of Medicine), localizado na National Institutes of Health
(NIH). compreende mais de 22 milhdes de citagbes da literatura biomédica do MEDLINE,
periddicos de ciéncias naturais e livros on-line. As citacdes e resumos (abstracts) do
PubMed abrangem tdépicos em varias areas como, biomedicina e saude, ciéncias
naturais, ciéncias do comportamento, quimica e bioengenharia

Os dados foram coletados em 15/11/2021. N3o foi restringido nenhum periodo
para a busca de artigos publicados e o primeiro artigo inserido na plataforma data de
1946 e os ultimos foram no ano de 2022. Toda pesquisa foi baseada nos filtros
disponiveis no préoprio PubMed, dentre os quais foram selecionados: tipos de artigo,
espécies, idade, sexo e data de publicacdo. Todos os artigos encontrados foram incluidos

neste trabalho.

3. RESULTADOS

Foram organizados os nimeros de artigos indexados por década, e foi observado
gue a década de 2010-2019 foi a mais expressiva em numero de publicacdes de artigos
relacionados ao autismo, totalizando 24.713 artigos publicados, o que corresponde a

aproximadamente 52,57% do total (Figura 1).
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Figura 1. Niumero de artigos sobre o TEA indexados na PubMed divididos por década.
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Fonte: Autoria propria.

Foi realizado também um levantamento com relacdo a quantidade de artigos
publicados levando em conta a espécie animal estudada. Foi observado que os estudos
gue tiveram humanos como participantes correspondem a grande maioria, compondo

90,54% do total (Figura 2).

Figura 2. Numero de estudos sobre o TEA que utilizaram espécies animais.

4.051

HUMANOS OUTROS ANIMAIS

Fonte: Autoria propria.

Esta pesquisa listou o numero de estudos com machos e fémeas da espécie
humana, que foi a espécie mais estudada, bem como estudos realizados com os dois
grupos simultaneamente. De acordo com a Figura 3, é possivel perceber que o maior

ndmero se concentra em estudos que usaram ambos sexos. A seguir vem os estudos

apenas com individuos do sexo masculino e por ultimo apenas com o sexo feminino.
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Figura 3. Numero de estudos indexados envolvendo seres humanos levando em conta o sexo.

MACHOS E FEMEAS MACHOS FEMEAS
Fonte: Autoria propria.

Realizamos também uma analise do perfil dos animais em estudos experimentais
gue foram usados nas pesquisas. A Figura 4 mostra a quantidade de machos e fémeas
que foram utilizados simultaneamente, bem como o numero dos dois sexos
separadamente. E possivel notar que a diferenca dos estudos entre si ndo é tdo
expressiva.

Figura 4. Levantamento dos estudos nas pesquisas experimentais sobre o TEA levando em conta o sexo
das espécies animais.

MACHOS E FEMEAS  MACHOS FEMEAS

Fonte: Autoria propria.

Um outro parametro avaliado foi a faixa etaria mais estudada dos individuos da
espécie humana. Dividimos os grupos da seguinte forma: bebés (0 - 23 meses), criangas
(2 - 12 anos), adolescentes (13 - 18 anos) e adultos (acima de 19 anos). Ao fim da
pesquisa e coleta dos dados observou-se que o nimero de estudos envolvendo criangas

€ o mais representativo, correspondendo a aproximadamente 63,71% do total de

estudos em seres humanos (Figura 5).
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Figura 5. Prevaléncia dos estudos por faixa etaria.

BEBES CRIANCAS  ADOLESCENTES  ADULTOS

Fonte: Autoria propria.

Na Figura 6, tentamos mostrar os principais tipos de artigos indexados no
PubMed que versavam sobre o transtorno do espectro autista. O tipo de artigo com
maior numero de indexacdo na plataforma foi o “journal article”, imediatamente

seguido do “research support”.

Figura 6. Tipos de artigos sobre o TEA indexados na plataforma PubMed.

43.561

18.841

8.217

Fonte: Autoria propria.
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4. DISCUSSAQ

O crescente numero de artigos que retratam o autismo pode ser creditado, em
parte, ao fato de o Center of Diseases Control and Prevention (CDC) ter criado o Autism
and Developmental Disabilities Monitoring (ADDM), um banco de dados que monitora
a prevaléncia do transtorno do espectro autista nos Estados Unidos (ALMEIDA; NEVES,
2020). A partir da criagdo dessa rede, no ano 2000, de monitoramento e acessibilidade
das estatisticas, aumentou-se o interesse cientifico em entender de forma mais
completa as caracteristicas e singularidades desse transtorno, com o intuito de diminuir
o desgaste emocional caracteristico dos cuidadores e familiares do individuo autista
(ADEMOSU et al., 2021), bem como para buscar alternativas que garantam maior
qualidade de vida para esses pacientes (HYMAN; LEVY; MYERS, 2016; ORRU, 2003).

Neste estudo ficou demonstrado que os numeros de estudos que utilizaram
humanos ou animais divergem bastante. Se por um lado é interessante termos estudos
sendo desenvolvido com seres humanos, pois na pratica, sdo estudos que avaliam
diretamente o efeito do TEA no paciente, por outro lado o estudo em laboratério
realizado com animais, como ratos, camundongos, peixe zebrdfish, etc, sdo excelentes
para testar novas drogas, assim como realizar um estudo fisiopatolégico nos 6rgaos,
tecidos e células que a maioria das vezes é impossivel ser feito com seres humanos.
Também podemos apontar um grande numero de produgbes cientificas cuja
metodologia muitas vezes representam um custo menor de pesquisa como as
producdes académicas envolvendo as dreas da educacdo e psicologia, quando
comparamos com grandes estudos experimentais. Talvez estes motivos podem ser
considerados bons indicativos para a explicacdo dessa diferencga estatistica.

Embora por muito tempo se tenha preferido estudos em machos em detrimento
de fémeas, alegando-se que as diferencas hormonais poderiam impactar nos exames
bioquimicos ou mesmo na resposta imunoldgica de certos experimentos (ROVED;
WESTERDAHL; HASSELQUIST, 2017), observa-se uma tendéncia diferenciada em estudos
sobre transtorno do espectro autista, haja vista a quase igualdade numérica de
pesquisas que envolvem os dois sexos. Isso é positivo, pois mostra a diminuicdo da

exclusao do publico feminino autista nas pesquisas, o que pode viabilizar a possibilidade
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de descoberta de novas possiveis diferencas de manifestagdes clinicas entre ambos
Sexos.

A proporgao de diagnostico de autismo é de 4 homens para cada mulher. Sabe-
se que diferengas na interagao social, comunicagdo e padrdes repetitivos sdao indicativos
do transtorno do espectro autista, sendo usados como parte do diagndstico (BAIRD;
CASS; SLONIMS, 2003). Com essa nogao, estudos de pesquisa recentes tém se dedicado
cada vez mais a descobrir a possibilidade de que existam perfis de expressao fenotipica
diferentes em machos e fémeas (WONG et al., 2020). A relevancia da exploragao de
possiveis novas formas de diagndstico se explica pela repressdo dessas caracteristicas
em mulheres autistas, ja que costumam apresentar melhor desenvolvimento cognitivo
(LAI; SZATMARI, 2020), o que pode dificultar uma conclusdo exata e camuflar as
guantidades reais de autistas do sexo feminino.

Os altos indices de estudos com criangas de 2 a 12 anos podem estar associados
ao fato de que o TEA geralmente é identificado nessa faixa etaria, causando maior
expressividade numérica e consequente visibilidade por parte da comunidade cientifica.
Isso estd relacionado ao entendimento de que o diagndstico precoce vem acompanhado
do tratamento precoce, o qual promove uma melhora no bem-estar da crianga no longo
prazo (BAIRD; CASS; SLONIMS, 2003), o que explica o desejo dos pais de saberem da
condicdo de seus filhos o mais rapido possivel. Outro fator importante é que a
identificacdo do transtorno fica mais confidvel quando a crianca atinge a marca de 2
anos de idade. Nessa logica, diferentes tipos de estudos tém sido produzidos e
publicados a fim de elucidar duvidas e promover o crescimento no conhecimento sobre
essa deficiéncia no neurodesenvolvimento a fim de viabilizar uma qualidade de vida a
esses individuos desde a infancia.

Através deste estudo, percebe-se que o baixo numero de Clinical Trials
envolvendo a temadtica do autismo é alarmante. Os estudos clinicos tém papel
fundamental no desenvolvimento e implementacdo de tratamentos e medicamentos na
terapéutica do paciente com TEA, bem como na avaliacdo e comprovacgao ou refutacao
de terapias atualmente praticadas (SHARMA; SRIVASTAV; SAMUEL, 2020). Tendo sua
importancia em vista, o baixo quantitativo desse tipo de estudo no autismo é algo a ser
superado para que individuos portadores de TEA possam ter a possibilidade futura de

uma melhor qualidade de vida.
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5. CONSIDERAGOES FINAIS

O Transtorno do Espectro Autista, como condicdo que acompanha o paciente ao
longo de sua vida é um tema que exige um amplo interesse em buscar entender suas
peculiaridades. Este estudo teve como finalidade apresentar um perfil das publicacdes
sobre esse transtorno. De forma positiva, os crescentes numeros de artigos publicados
sobre essa condicdo apontam para o fato de que ha maior interesse cientifico em
desenvolver pesquisas sobre o assunto. Como fator limitador deste trabalho podemos
ressaltar que a pesquisa foi realizada envolvendo apenas uma base de dados.

E importante ressaltar que, com a visibilidade das informac¢des demonstrada
nesse estudo, os cidaddos acometidos pelo Transtorno do Espectro Autista e também
seus familiares, poderdo ter nocdo da preocupacdo médica, académica e cientifica em
proporcionar uma melhora na qualidade de vida desses pacientes. Uma consequéncia
benéfica disso serd também a maior credibilidade que podera ser dada ao conhecimento
cientifico, tendo como resultado o incentivo para que mais pesquisadores busquem

informacdes e se interessem sobre esta desafiadora tematica.
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RESUMO

O presente trabalho versa sobre o ensaio de
cunho técnico e subjetivo do arcabouco tedrico
da psicoterapia baseada na mentalizacdo. Essa
concepgdo, pressupde que o processo de
mentalizagdo estar ancorado na representa¢do
do que somos subjacentemente, de forma a
tornamos adjacentemente o que mentalizamos
ser. Nesse sentido, compreende-se que, a
pessoa no quadro do Transtorno do Espectro do
Autismo (TEA) pode estruturar/reestruturar
seus pensamentos, sentimentos e emocgdes a
partir da interacdo dessa abordagem. De outra
forma, essa linha tedrica tece a modelagem e
modelagdo das manifestagdes psiquicas,
comportamentais e cognitivas atipicas presente
na sintomatologia do TEA, podendo ser
trabalhada de acordo com as quatro dimensdes
proposta por Kieling e Hauck. A primeira diz
respeito a mentalizacdo automatica versus
mentalizagdo controlada, a segunda, destaca a

mentalizacdo a respeito de aspectos interno
versus mentalizagdo a respeito de aspectos
externos, a terceira dimensdo, implica na
mentalizagdo acerca de si mesmo versus
mentalizagdo acerca dos outros e quarta
dimensdo, esclarece a mentalizagdo cognitiva
versus a mentalizacdo afetiva. Observa-se que
essas dimensGes as luzes dessa abordagem
emergiram como principios metodoldgicos
atuais da mentaliza¢do. Considerando que esses
fatores, poder-se-a, comprovar a eficacia da
estruturagao e/ou reestruturagao da
mentalizagdo de pessoas com TEA diante desse
pressuposto. De tal modo que, acredita-se que
as pessoas nesse quadro, possam vislumbrar de
condigbes favoraveis para o)
neurodesenvolvimento integral; ou em sintese,
serem tratadas conforme suas particularidades
e potencialidades humana de mentalizar.

Palavras chave: recursos; técnicas; métodos;
eficacia.




ABSTRACT

The present work deals with the technical and
subjective essay of the theoretical framework of
psychotherapy based on mentalization. This
conception presupposes that the mentalization
process is anchored in the representation of
what we are subjacently, so that we become
adjacently what we mentalize to be. In this
sense, it is understood that the person with
Autism  Spectrum  Disorder (ASD) can
structure/restructure their thoughts, feelings
and emotions from the interaction of this
approach. Otherwise, this theoretical line
weaves the modeling and modeling of atypical
psychic, behavioral and cognitive manifestations
present in the symptoms of ASD, and can be
worked according to the four dimensions

controlled mentalization, the second, highlights
the mentalization about internal aspects versus
mentalization about external aspects, the third
dimension, implies the mentalization about
oneself versus the mentalization about others
and the fourth dimension, clarifies cognitive
versus affective mentalization. It is observed
that these dimensions, the lights of this
approach, emerged as current methodological
principles of mentalization. Considering these
factors, it will be possible to prove the
effectiveness of the structuring and/or
restructuring of the mentalization of people
with ASD on this assumption. In such a way that,
it is believed that people in this situation can
glimpse favorable conditions for integral
neurodevelopment; or, in short, to be treated
according to their particularities and human
potential to mentalize.

proposed by Kieling and Hauck. The first
concerns automatic mentalization  versus Keywords: resources; techniques; methods;
efficiency.

1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro do Autismo (TEA) apresenta-se em varios niveis e
classificacOes tipicas e atipicas; as quais correspondem a manifestacdes psiquicas e
comportamentais comprometidas e caracterizadas pelo diagndstico ancorado no triple:
sociocomunicativos, comportamentos repetitivos e estereétipos, podendo estes, serem
compativeis a grau leve, moderado ou severo (GADIA; TUCHMAN; ROTTA, 2004; APA,
2013).
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O que se sabe diante da literatura é que pessoas autistas diferem uma das outras
dentro do préprio “espectro”. Podendo essas apresentar particularidade e singularidade
gue podem acarretar danos ao neurodesenvolvimento da pessoa com transtorno do
espectro do autismo. Diante dessas inferéncias sobre o TEA, o processo de cognicdo
surge como um mecanismo pautado na triade cognitiva, de modo que a pessoa tende-
se, a reestrutura-se a partir das formas e conteddos ancorados em pensamentos,
emocdes e sentimentos. Ou seja, a pessoa reestrutura a percepgao da visao de mundo,
das pessoas e de si mesma (CORDIOLI; GREVET, 2019).

Nesse sentido, uma das perspectivas que pode corresponder a eminéncia dos
agravos, ou até mesmo aos danos ao funcionamento cognitivo da pessoa no quadro do

TEA, é o processo da cognigdo e sua interface com a mentalizagdao. Em sintese, essa
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abordagem estd ancorada na acdao captada em evidéncias projetivas do
comportamento. E essa agdo, dar-se-4 em atribuicdo ao processo cognitivo
provenientes de pensamentos, sentimentos e agdes dispostas a cumprir ou regular a
conduta comportamental.

Nesse processo de captacdo aflorado entre a mentalizacdo e a interacdo ao agir
da pessoa diante dos atos do dia a dia, de maneira geral, implicam em posicionar e
organizar os comportamentos, hora, subjacentes a natureza adjacentes da prdpria
cognigdo. Dai, a emersdo de reestruturar o processo cognitivo de crianga/pessoa no
guadro Transtorno do Espetro do Autismo.

Essa hipodtese se faz necessaria porque o funcionamento cognitivo atua
diretamente na captacdo de informacdo, interacdo e comunicacdo da pessoa e o meio
ao qual estar inserida. Dando assim, significados e significancia aos modos de
distribuicdes das informag¢des computados em memdrias, que sdo registradas para a
funcionalidade do comportamento.

Indo além dessa visdo, acredita-se que essas memdrias e registros em pessoa
com TEA, em tese podem ser reestruturadas em parametro cognitivos e, logo, também,
em comportamento e nos aspectos psiquicos. Também, é valido destacar que essa
perspectiva corre o risco de ndo atender todos que sdo afetados pelo Transtorno do
Neurodesenvolvimento acometido pelo TEA, tendo em vista, as classificacdes em graus:
leve, moderado e grave.

No que tece ao campo cientifico, nossa proposta hipotética é que seja possivel
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reestruturar o processo de mentalizacdo em crianga/pessoa no quadro do TEA. Ndo é
engano refutar talvez essa problematica, porém, a esséncia da ciéncia é buscar solucdes
para determinada problematica. Assim, o presente estudo, versa sobre essa nogao
supracitada. De tal modo, que objetivamos descrever o processo de mentalizacdo e a
reestruturacao cognitiva de pessoas com TEA.

Para atender a base dessas implicacdes no presente estudo, utilizou-se como
metodologia para alcancar o objetivo proposto, abordagem de revisao de literatura.
Nesse sentido, Sampieri, Collado e Lucio (2013, p.76) enfatizam que a validade e
fidedignidade dessa abordagem da revisao de literatura, se faz fundamental na

pesquisa, pois, pontuam que “consiste em detectar, consultar e obter a bibliografia e
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outras matérias Uteis para propdsitos do estudo, dos quais extraimos e sintetizamos

informacgdes relevante e necessaria para o problema da pesquisa.”.

A presente pesquisa iniciou-se em novembro de 2019 com a busca das seguintes
palavras chaves: mentalizagao, mentalizagdo e o autismo, estruturagdo e reestruturagao
cognitiva em pessoas com transtorno do espectro do autismo e praxis de estruturacao
e reestrutura cognitiva em pessoas com TEA. Em interagdao com esse método, usou-se
da analise critica, reflexiva e interacionista do arcaboucgo tedrico da terapia cognitiva
comportamental em face de abordagem da mentalizagdo, de modo a conceituar e
elaborar a compreensao da propositura da tematica em questao.

Ainda nesse requisito, prestou-se a buscar e utilizar de artigos de bancos de
dados indexados em sites como: Scielo, Medline, Plataforma capes e Google Académico.

Como também, de livros, teses, dissertacdes e monografias.

2. RESULTADOS E DISCUSSAQ

A seguir dispde-se sobre a descricdo da mentaliza¢do e os possiveis caminhos da
estruturacdo e/ou reestruturacdo cognitiva no quadro do Transtorno do Espectro do
Autismo, os processos neurobiolégicos no Transtorno do Espectro do Autismo e a

mentalizagao.

2.1. A MENTALIZAGAD E 0S POSSIVEIS CAMINHOS DA ESTRUTURAGAD E
REESTRUTURAGAO COGNITIVA NO QUADRO DO TRANSTORNO DO ESPECTRO DO
AUTISMO

A mentalizacdo é o processo intrinseco da elaboragdo cognitiva, onde a pessoa
tende-se a planejar mentalmente acbes pré-elaboradas a partir de conexdes da
estrutura cerebral. Essa elaboracdo cognitiva permite a pessoa encontrar multiplos
caminhos capazes de ordenar e agles cognitivas, psiquicas e comportamentais. Nesses
percursos, a mentalizagao pode ser compreendida através das representagdes mentais
elaboradas pelo funcionamento do cérebro e suas constituicdes psiquicas estabelecidas
no processo de interagao social (TONELLI, 2009; TONELLI, 2015).

Compactuando com as ideias de Tonelli (2015) Kieling e Hauck (2019, p. 368)

descrevem que a mentalizacdo como:




A mentalizagdo é o processo por meio do qual o individuo da sentido, implicita
e explicitamente, para comportamentos e estados mentais dos outros e de si
mesmo. Dessa forma, os estados subjetivos e as relagdes interpessoais
passam a ter sentido de uma forma dinamica e flexivel. Sem mentalizagao,
um senso coerente e estavel de self/identidade ndo é possivel, bem como
interag0es sociais construtivas, relacionamentos cooperativos e percepcao de
seguranga pessoal.

Interagindo nesse didlogo, podemos implicar que a pessoa pode representar
mentalmente varias a¢les psiquicas em face de interagdo de emogbes e suas
caracteristicas identificaveis intrinsicamente com outro, de maneira a introjetar e
projetar simultaneamente o pensamento; onde as praxis do dia a dia pode se tornar
possiveis, e 0 ao alcance do sentir; de modo que a crianga/pessoa passara a sentir o
meio, e 0 que tange ao agir; a socializacdo viabilizara o aprendizado com as pessoas
inseridas no seu contexto (TONELLI, 2015).

Assim, dessa forma, acredita-se que, a mentalizacdo em pessoa no quadro do
TEA pode ser reestruturada.

Nesse sentido, Kieling e Hauck (2019, p. 370) corroboram que:

A habilidade de mentalizar se desenvolve no contexto de uma relagdo de
apego e esta diretamente ligada a capacidade do cuidador de dar significado
aos estados mentais do bebé/da crianga e comunicar essa compreensdo de
volta para o bebé/a crianga por meio do espelhamento contingente marcado.
Em outras palavras, o entendimento dos outros e de si mesmo depende
essencialmente de, quando bebés, ter os proprios estados mentais
entendidos de modo adequado por adultos carinhosos, atentos e nao
ameacadores.

Dialogando com essas implicac¢des, Kieling e Hauck (2019, pp-372-373) apontam

para existéncia do processo de mentalizacdo, onde coexiste quatro dimensdes para o
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processo de mentalizacdo. Nessa légica, o nivel da mentalizacdo e da reestruturagao
cognitiva em pessoas no quadro do transtorno do espectro do autismo, apresenta-se
como uma alternativa inovadora e/ou associativa na reduc¢do de danos encontrado no
espectro, ou até mesmo na extincdo de certos comportamentos caracteristicos do
guadro em si.

Por essas consideragdes, os autores citados, promovem o uso da psicoterapia da
mentalizacdo no rol do tratamento pessoas no quadro do TEA. Neste contexto, os
pesquisadores, fazem divisGes praxis para atender ao publico que procuram essa

abordagem como meio resolutivo. Assim, consideram quatro componentes, a saber:

Tal divisdo conceitual em quatro componentes, cada um com dois polos, tem
como objetivo principal auxiliar na avaliagdo da mentalizagdo na pratica
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clinica: 1. mentalizagdo automatica versus mentalizagdo controlada; 2.
mentalizagao a respeito de aspectos internos versus mentalizagdo a respeito
de aspectos externos; 3. mentalizagdo acerca de si mesmo versus
mentalizagdo acerca dos outros; 4.mentalizagdo cognitiva versus
mentalizagdo afetiva.

Diante dos fatos, é preciso que o profissional esteja habituado e/ou qualificado
para tecer um caminho possivel de intervengdes associadas aos métodos emergentes
gue tratam, cuidam e zelam pelo bem-estar integral da pessoa. Podemos citar que os
meios que lidam diretamente com o quadro interventivo e promovedor de agdes a
pessoa com TEA, sdo: TEACCH (Treatment and Education of Autistic and Communication
Handicapped Children), ABA(Applied Behavior Analysis), PECS(The Picture Exchange
Communication System) e entre outros contemporaneos.

Indo de encontro com essas afirmativas, Guimaraes, Gomes e De Macedo (2014)
chamam atencdo para conhecimento sobre técnicas eficaz para conducdo da
aprendizagem de crianca autista. Em foco, a técnica do TEACCH apresenta-se com
objetividade a crianga se torne o mais independente possivel, mesmo precisando do
auxilio do psicoterapeuta, psicodlogo, fonoaudidlogo, nutricionistas, professor,
psiquiatra e terapeuta ocupacional. Nessa vertente compressiva da crianga autista em
meios ao mundo se faz necessario organizacdo do ambiente, pois, essa técnica requer
essa agao.

De outra forma tecnicista, o comportamento da crianga autista pode ser
trabalhado por meio da técnica ABA. Isto é, ABA refere a analise do comportamento.

Desta forma, os profissionais tende-se fazer a mediacdo das habilidades do paciente
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e/ou aluno por meio de instrucdes, dicas, figuras e entre meios, de maneira repetida de
modo que a crian¢a aprenda (GUIMARAES; GOMES; DE MACEDO, 2014).

Conforme os autores citados existem outra ferramenta estratégica que
possibilita o ensino e aprendizagem em criancga autista. A propdsito chama-se PECS que
enfatiza a comunicagdo por intermédio de troca de figuras. Nessa cadeia de agdes, os
profissionais, precisam atuar no processo de interagdo e comunicagdo, fazendo que a
crianca desenvolva suas habilidades, estendendo para convivio social, laboral e familiar
(GUIMARAES; GOMES; DE MACEDO, 2014).

Percorrendo juntos e esses métodos, Kieling e Hauck (2019, pp-372-373) destaca

gue a primeira dimensdo propde que:
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1 dimensdo Uma das dimensdes do processo de mentalizagdo é o espectro
que vai desde um polo de mentalizagdo automatica (também chamada de
implicita) até outro polo de mentalizagdo controlada (ou explicita). A
mentalizagdo automatica caracteriza-se por ser um processo rapido, quase
um reflexo, que necessita pouco ou quase nada de atengdo, consciéncia,
intengdo ou esfor¢o. Em contraposi¢cdo, a mentalizagdo controlada é um
processo muito mais lento, geralmente verbal e que exige reflexdo, atencgao,
consciéncia, intengao e esforgo.

Observa-se que nessa dimensao, as fungdes psiquicas e 0s processos cognitivos
basicos atuam na mediacdo, capacdo e interacdo da mentalizacdo enquanto objeto de
acdo da pessoa autista. Percebe-se, entdo, que os profissionais que atuam e/ou desejam
atuar com o manejo da psicoterapia baseada na mentalizagdo, devem focar a principio
nos fatores implicitos e explicitos do comportamento ancorado em cada sujeito em
consonancia as atribuicdes técnicas dos métodos escolhidos para cada caso em questao.
Trabalhar diante dessas condicdes, eleva-se o nivel do tratamento ao passo que a pessoa
conhece e se faz saber dos mecanismos implicitos e explicitos.

Na segunda dimensao, os pré-requisitos recaem sobre:

2 dimensao Outra dimens3do do processo de mentalizagdo diz respeito ao foco
estar direcionado mais a fendmenos externamente visiveis ou a experiéncia
interna do individuo. Cabe destacar que essa distin¢cdo entre foco externo e
foco interno ndo se refere apenas a atribuicdo de estados mentais a outras
pessoas, mas também se aplica ao modo como cada pessoa pensa sobre seus
estados internos e sobre as préprias externalizagdes. Em um polo mais
externo, ha alta sensibilidade a comunicagdo ndo verbal, de modo que as
inferéncias sobre estados mentais baseiam-se, sobretudo, em aspectos
observaveis (p. ex., expressdes faciais). Nesse sentido, quando esse polo
predomina, pode haver tendéncia a fazer julgamentos com base em
caracteristicas e percepgdes externas, o que pode levar a conclusGes
precipitadas, caso ndo haja escrutinio interno adequado. Ja no polo do foco
interno, a capacidade de fazer julgamentos sobre estados mentais se da a
partir daquilo que se sabe sobre a pessoa e sobre a situagdo em que se
encontra. Dificuldades para adotar um foco mais interno podem se traduzir,
por exemplo, em sensibilidade maior a estimulos externos. Individuos com
dificuldades em acessar ou com grande incerteza acerca de sua experiéncia
subjetiva (p. ex., aqueles com TPB) ndo raramente se apresentam
hipersensiveis a expressdes faciais ou posturas corporais dos outros.
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Nessa anadlise, os olhares centram-se nos fatores interno e externo. E isso que
dizer que a pessoa com TEA, pode ou ndo apresentar empecilho no reconhecimento de
si mesmo e dos outros. Nessa etapa, requer dos profissionais, explorar os campos
eminentes das faces da comunicacado, interacdo e socializagcdo onde se encontram os
autistas verbais e ndo verbais, de maneira que o paciente possa compreender os

sentidos dessas vias comunicativas.
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Para que isso ocorra satisfatoriamente, o processo de mentalizacdo devem
passar por uma construgdo e/ou reconstrucdo significativa, de modo que seus aspectos
cognitivos possam ser reestruturados conforme a realidade do cliente. Além disso, os
métodos atuais interventivos devem estar associados nesse requisito. Pois, ao tratar-se
da projecdo cognitiva a crianca autista pode variar de niveis e, consequentemente, ao
saber lidar desses aspectos, as chances de tratamentos e cuidados validos e fidedignos
aumentam a relevancia dessa abordagem e dos instrumentos utilizados como recursos
terapéuticos, dando aos pacientes condi¢bes, potencialidades e possibilidades de
encontrar no mundo suas respostas para suas vivéncias e experiéncias.

Percorrendo-se nesse didlogo entre as dimensdes da mentalizacdo e manejo dos

recursos diante da pessoa com TEA, a terceira dimensdo diz que:

3 dimensao O processo de mentalizagdo pode ser mais dirigido a identificar
estados mentais em si mesmo ou em outra pessoa. Um maior foco em si
mesmo pode ser caracterizado pela hipermentalizagao dos estados préprios,
com limitado interesse nos estados mentais dos outros. J& uma maior énfase
nos estados mentais alheios pode estar associada, por exemplo, tanto a maior
acurdcia na “leitura” de outras pessoas, com potencial exploragdo ao uso
inadequado do outro, quanto a maior suscetibilidade para o contégio
emocional. Tendo em vista a ideia de que a capacidade de mentalizar se
desenvolve no contexto de relacionamentos de apego (a crianga observa,
espelha e, entdo, internaliza a capacidade de representar e repetir estados
mentais de sua gura de apego), os processos de atribuir estados mentais a si
mesmo e aos outros estdo certamente interconectados. No mesmo sentido,
ha, inclusive, evidéncias de um substrato neurobiolégico comum para a
representa¢do dos estados mentais em si mesmo e em outras pessoas.
Entretanto, apesar de muitos individuos apresentarem dificuldades mais
pervasivas na capacidade de mentalizagdo, algumas pessoas tém mais
problemas em um dos polos do espectro: por exemplo, no transtorno da
personalidade antissocial, a capacidade de “ler a mente” dos outros muitas
vezes contrasta com uma limitagdo importante na compreensao de si mesmo.
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Em analise a essas inferéncias, podemos destacar que os estados psiquicos e/ou
mentais das pessoas no quadro do TEA, precisam ser trabalhados ao ponto de descobrir
suas habilidades e seus pontos fracos, de maneira a aperfeigoar suas habilidades e focar
nos pontos fracos, de modo a torna-los fortes ou adequados para padrdo
comportamental aceitavel. De outra forma, possibilitar que seus comportamentos e
suas manifestacGes psiquicas, estejam numa condic¢do real e significativa de controle de
si mesmo perante os outros. E importante enfatizar que ndo de forma reducionista, mas,
de maneira consensual em dar respostas para a sociedade.

E por fim, a quarta dimensao, nos propde que:
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4 dimensao Uma quarta dimensdo da capacidade de mentalizar diz respeito
ao espectro entre uma mentalizagdo mais cognitiva e uma mentalizagdo mais
afetiva. O polo cognitivo envolve processos como nomear, reconhecer e
raciocinar sobre estados mentais (em si mesmo e nos outros). Nesse extremo,
a “leitura de mentes” é concebida mais como um jogo intelectual e racional e
esta menos associada a uma empatia emocional. J4 o polo afetivo diz respeito
a compreender os sentimentos associados a tais estados, o que é essencial
para uma experiéncia genuina tanto do senso de si mesmo quanto de
empatia. Em geral, esse lado do espectro estd associado a hipersensibilidade
a pistas emocionais e a tendéncia a se sobrecarregar pelo afeto ao pensar
sobre estados mentais.

Fica claro a importancia da abordagem da mentalizacdo diante da pessoa com
TEA, uma vez que esta uUltima dimensdo, nos trazem elementos caracteristicos das
pessoas autistas. Pois, bem, como o espectro do TEA, e permeado por multiplas
diferencas entre as pessoas acometidas, alguma apresentam dificuldades em
demonstrar o seu lado afetivo, seja por danos cognitivos ou neurobiolégicos, que podem
ser reestruturados conforme o grau agravante. Dai, podemos destacar que os recursos
j@ mencionados anteriormente em unido com essa eminente abordagem, possibilitam
os profissionais que trabalham diretamente com TEA, alcancar resultados significativos

na sua atuacgao.

2.2. 0S PROCESSOS NEUROBIOLOGICOS NO TRANSTORNO DO ESPECTRO DO
AUTISMO E A MENTALIZAGAO

Na interlocucdo dialética dos processos neurobioldgicos presente em pessoas no
quadro do TEA, DO Nascimento e Tristdo (2021) chama atenc¢do da importancia da

linguagem para a funcionalidade de todos os processos mentais. Nesse sentido,
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podemos destacar que a linguagem verbal e ndo verbal estd associado aos processos
cognitivos tipicos e atipicos.

E nessas condi¢des, que, as pessoas de modo geral, tende-se a introjetar e
projetar seus comportamentos perante a maneira de mentalizacdo que é Unica de cada
ser, porém, percorre por uma base genética semelhante a todos. Contudo, quando
ocorrer problemas de ordem neurobioldgicos, especificamente ao TEA, as areas mais
atingidas sao: hipocampo, o corpo mamilar, o cortex entorrinal, a amigdala, o subiculo,
giro do cingulo, células de purkinje e o cortex pré-frontal (PORCINO; et al., 2018;
MORAES, 2014), faz com que o processo de mentalizacdo ndo aconteca

satisfatoriamente.
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Colaborando com esses apontamentos, DO Nascimento e Tristdo (2021, p. 7) diz
que a capacidade de comunicagdo social linguistica e interagao social reciproca se
caracterizam por funcionalidades cerebrais, e altera¢des bioldgicas encefdlicas podem
estar relacionadas a essas caracteristicas. O que nos levam a considerar que a pessoa
com o TEA, pode apresentar dificuldade para mentalizar devido alteracdes bioldgicas
encefdlicas.

Pactuando nessa direcdo, os estudiosos da neurociéncia, ao propor que “a
cegueira mental se caracteriza pela perda de capacidade de mentalizagao”. Ou seja, a
mentalizacdo é um fundamento que implica na capacidade que os seres humanos
possuem de inferir estados mentais de outras pessoas (KANDEL; et al., 2014; DO
NASCIMENTO; TRISTAO, 2021).

Diante deste fato, as pessoas no quadro do TEA apresentam dificuldades
comportamentais no sentido de pensar, sentir e agir perante uma elabora¢do e/ou
previsdo das manifestacdes comportamentais das pessoas que fazem parte do convivio
social, de modo que as quais interagem (DO NASCIMENTO; TRISTAO, 2021), atentando-
se a esses fendmenos, estudos colaboram que essa dificuldade de prever ou assimilar
comportamentos de terceiros estd ancorado em elementos biolégicos (DO
NASCIMENTO; TRISTAO, 2021).

Em sintese resolutiva a essas condi¢des, Consolini, Lopes e Lopes (2019)
descreveram traves dos resultados de pesquisas com pessoas autistas, que técnicas

cognitivas (questionamento socratico e reestruturacdo cognitivo) caminham na direcdo
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interventiva. E para tanto, perfazer da mentalizacdo e sua interface com o manejo
cognitivo, faz com que a pessoa autista descubra suas distor¢cdes cognitivas, a fim de
promover a reestruturagao.

Esses requisitos, vem justamente para conduzir a abertura para o uso da
abordagem da psicoterapia baseado na mentalizacdo, de maneira que a distor¢do de
pensamento relacionado entre as cores preto e branco possam ser ajustado, pois, esse
quadro é atipico desse publico (CONSOLINI; LOPES; LOPES, 2019).

Indo de encontro com essas inferéncias, Da Rocha, Coelho e Miccione (2022)
esclarecem que os profissionais habilitados para trabalhar junto a pessoa no quando do
TEA, minimamente, deverao utilizar dos manejos comportamentais e cognitivos na sua

acdo interventiva. Com isso, espera-se manejar o maior numero possivel de
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comportamentos significativos perante as a¢ées da mentalizagdo e suas configuragdes

cognitivas.

3. IN-CONCLUSAO

A fim de promover uma descricdo da abordagem terapéutica em sincronia com
os métodos ABA, TEACCH e PECS e entre os outros, o presente ensaio tedrico vem
justamente apontar a relevancia da abordagem da mentalizagdo no tratamento e
cuidado da pessoa no quadro do TEA. E nesta razdo, o objetivo proposto foi alcancado
ao tecer sobre o manejo e os processos técnicos e humanos frente ao plano laboral de
cada pessoa nesse quadro clinico.

Construir e/ou reconstruir estratégias terapéuticas ancoradas nas dimensdes do
processo da mentalizacdo e sua interface com os mecanismos cognitivos, podemos em
tese reestruturar os aspectos cognitivos, de maneira a subsidiar, potencializar,
estruturar, facilitar, mediar e organizar a projecdo cognitiva da pessoa com o TEA. Essas
condi¢cbes quando associadas aos métodos, podemos, também, alcancar ganhos
significativos para o paciente na sua busca pela independéncia comportamental e
cognitiva, onde a sua aprendizagem tendesse-a a melhorar em todas as areas do
convivio humano.

Diante das circunstancias contemporaneas frente ao quadro das manifestacoes
psiquicas, comportamentais e cognitivas ao quadro de multiplas variantes ao TEA, o

estudo tedrico é relevante e inclusive podera ser utilizado para experimento cientifico
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para apontar os ganhos ou ndo dessa abordagem e sua conexao com os métodos atuais

gue centralizam o TEA.
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RESUMO

Esse estudo apresenta-se como uma andlise
compreensiva, descritiva, critica e reflexiva
sobre a saude mental na escola com olhar
voltada a crian¢a no Transtorno do Espectro do
Autismo (TEA). No presente estudo busca-se
descrever a salde mental no dmbito escolar, os
fazeres e saberes relacionados as praxis de
professores frente ao aluno no TEA. Adota-se
como abordagem, a metodologia de revisdo de
literatura, onde se utilizou livros, teses,
dissertacbes e artigos indexados Scielo e
Gooogle académico no periodo de novembro de
2018 a maio de 2019. Ainda foram utilizadas as
palavras-chave: Transtorno do Espectro do
Autismo na escola, metodologia de ensino em
saude mental de pessoa no TEA no ambiente
escolar, saude mental de crianga no TEA na
escola. Os achados apontam que sdo poucos os
estudos que evidenciam a importancia da saude
mental no TEA. Alguns destacam os problemas
de ordem de bioldgica, hereditaria, genética ou
quadro psicossociais conflitantes, e outras se
voltam para diagndstico e intervengao.
Contudo, observa-se que pesquisas apontam a
relevancia dos fazeres e saberes em saude
mental no ambito escolar, onde o
professor/mediador pode desenvolver suas
praxis baseadas em evidéncias de teoria do

desenvolvimento humano, cognitiva-
comportamental, psicanalitica e psicodinamica.
Acles essas desenvolvidas e conduzidas por
praxis de ateliés, salas ambientes, musica e
teatro. Conclui-se, que essas acGes terapéuticas
voltadas para interagdo, dialéticas e a percepc¢do
acerca do aluno no TEA. Ainda, trabalha
conteudo cognitivo-comportamental, afetivo,
emocional e social, de modo que é considerado
genuinamente um fator em salde mental, pois,
todos interagem entre si.

Palavras chave: salude mental; fazeres e
saberes; agOes terapéuticas.

ABSTRACT

This study presents itself as a comprehensive,
descriptive, critical and reflective analysis of
mental health in school with a child-focused look
on Autism Spectrum Disorder (ASD). This study
aims to describe the mental health in the school
environment, the doings and knowledge related
to the teachers' praxis before the student in the
TEA. The approach adopted is the literature
review methodology, which used books, theses,
dissertations and indexed articles Scielo and
Gooogle academic from November 2018 to May
2019. The following keywords were also used:
Spectrum Disorder of Autism at school,
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methodology of teaching mental health of
person in ASD in the school environment, child
mental health in ASD in school. The findings
indicate that there are few studies that show the
importance of mental health in ASD. Some
highlight conflicting biological, hereditary,
genetic, or psychosocial issues, and others focus
on diagnosis and intervention. However, it is
observed that research points to the relevance
of mental health practices and knowledge in the

cognitive  behavior,  psychoanalytic  and
psychodynamic. These actions are developed
and conducted by praxis of studios, ambient
rooms, music and theater. It is concluded that
these therapeutic actions aimed at interaction,
dialectics and the perception about the student
in ASD. Still, they work on cognitive-behavioral,
affective, emotional and social content, so it is
considered genuinely a factor in mental health,
because all interact with each other.
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school environment, where the teacher /
mediator can develop their praxis based on Keywords: mental health; actions and
evidence of human development theory, knowledge; therapeutic actions.

1. INTRODUGAO

A saude mental é considerada um processo de construcao em face ao fenbmeno
da personalidade, que por sua natureza intrinseca estar ancorado em fatores: biolégico,
hereditario, cognitivo, afetivo, emocional, psiquico, social, histérico, econdmico e
fenomenoldgico presente na vida de uma pessoa (DALGALARRONDO, 2018), sendo a
saude mental um elemento imprescindivel, de forma que se configura em um elo que
conectam todos esses fatores em um so.

Circunscrevendo, nesse contexto, o Transtorno do Espectro do Autismo (TEA) é
uma sindrome caracterizada por alteracdo no neurodesenvolvimento, de modo a
provocar dificuldades em se relacionar, problemas na interagcdo, dificuldade na
linguagem ou na fala, nas expressdes gestuais e corporais, ou comportamentos
repetitivos e estereotipados entre outros fatores (TAMANAHA; PERISSINOTO; CHIARI,
2008; MEIMES; SALDANHA; BOSA, 2015), sdo os principais diagndsticos encontrados
pela crianca com Transtorno do Espectro do Autismo (TEA).

Nesse sentido, observa-se que a saude mental da crianga no TEA, requisita de
cuidados continuados da familia, dos profissionais da drea de saude, da sociedade e area
da educacdo. Este ultimo, por sua grandeza no meio escolar, pode-se tornar o ponto
essencial da conduta facilitadora no manejo de saide mental (DO NASCIMENTO BARRO;
SALES; PIOVESAN, 2018).

A escola por ser um ambiente favoravel para o desenvolvimento das habilidades
de aprendizagens do ser humano torna-se um ambiente vislumbrado para afloracao da

saude mental. Assim, nota-se que nessa area requer um olhar critico e reflexivo frente




as novas configuragdes contemporaneas e suas implicagdes no campo da saide mental
(DO NASCIMENTO BARRO; SALES; PIOVESAN, 2018).

Deste modo, percebe-se a necessidade e a pertinéncia em descrever a saude
mental inserida no ambiente escolar, de modo a descrever as praxis dos profissionais da
area da educacdo frente a saude mental do portador do TEA no ambito escolar,
corroborando para efetivacao de atividades e a importancia da saude mental (RIBAS;
TERRA; ERDMANN,2005).

Igualmente, compreende-se que quando ndo é direcionada uma reflexao critica
sobre a saude mental no ambiente escolar, percebe-se a inexisténcia do foco no
trabalho na promocgdao de saude mental frente as possiveis problemdaticas e suas
demandas, onde se observa que as mesmas podem acarretar em desequilibrio psiquico,
e, consequentemente trazer danos a saude mental e integral (VIEIRA et al., 2014).

Nesse contexto, nota-se que na contemporaneidade, a saude mental na escola é
um dos vieses norteadores para o desenvolvimento humano, pois sua denotagao
cientifica no campo educacional pode implicar nas mais variadas formas e conteldo da
saude psiquica do ser humano. Os quais podem ser positivos ou negativos. Assim, dessa
forma, Ramires et al (2009) destaca que fica evidente, também, a necessidade de
estudos que contemplem o tema da saude mental de criancas e que oferecam um
panorama da producao cientifica existente.

De tal modo, que é na escola que se configura um ambiente favoravel para

desenvolvimento da saude mental. E é neste cenario que pode emergir e ser trabalhado
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as afloragbes das multiplas habilidades do bem-estar da pessoa com sofrimento
psicolégico, disturbios psiquidtricos ou transtornos do neurodesenvolvimento (VIEIRA
et al,, 2014).

Diante disso, surgem os seguintes questionamentos: como é descrita a saude
mental na escola de pessoas com Transtorno do Espectro do Autismo e como é
trabalhada a saude mental desse publico na escola? Nesse sentido, o presente trabalho
busca descrever a saide mental de pessoas com TEA no ambito escolar.

No que tange a metodologia esta é uma pesquisa qualitativa de cunho
bibliografico e exploratéria constituindo-se em uma revisao critica e reflexiva da
literatura sobre a descricdo da salde mental de crianca com o Transtorno do Espectro

do Autismo inserido no ambiente escolar. Os dados utilizados nesse trabalho foram
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oriundos de pesquisa realizada em rede nas bases de dados indexadas Scielo e Google
académico, livros, teses, dissertagOes e artigos de relevo para construgdo de uma base
tedrica sélida, realizada no periodo de novembro de 2018 a maio de 2019. Ainda foram
utilizadas as palavras Chaves: TEA na escola, metodologia de ensino de pessoa com TEA
no ambiente escolar, descricio de ensino a pessoa com TEA, saude mental de
crianca/pessoa com TEA na escola.

No que se refere a concepcdo da pesquisa de revisdo de literatura, Gil (2002)
aponta que esse método de pesquisa é uma base bibliografica que tem como objetivo
corroborar com um problema de pesquisa, de maneira a propor a partir de material ja
elucidado, solugao ao objeto problematico. Assim, nessa visdo, o presente estudo sera
respondido através dessa abordagem, de modo a propor uma reflexdo critica e

construtivista diante dessa demanda cada vez mais presente nos dias atuais.

2. RESULTADOS E DISCUSSAQ
2.1. EDUCAGAO ESPECIAL E 0 TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

O advento das Politicas Publicas de Inclusdo Educacional Escolar, trouxe ao Brasil
a possibilidades de potencializar o desenvolvimento de aprendizagens da pessoa com
algum tipo de deficiéncia (BRASIL, 2007), onde suas ag¢bes visam contemplar o
planejamento pedagdgico e a execucdo de atividades diante desse “ser”. Garantindo

assim, todos os direitos conquistados ao longo dos anos, tais como reivindicados pela:
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Declaracdo Universal dos Direitos Humanos (1948), a Constituicdo Federal de (1988), a
Declaracdo de Jomtien (1990) e a Declaracdo de Salamanca (1994) que corroboraram
para institucionalizacdo das Politicas Nacionais de Educacdo Especial na Perspectiva da
Educagdo Inclusiva (2008) (DE PAULA NUNES; DE AZEVEDO; SCHMIDT, 2013).

Diante do exposto, Do Nascimento Barro, Sales, Piovesan (2018, pl.) enfatiza
gue “A Educacdo atualmente possui sistemas de ensino que devem fornecer e organizar
condicGes de acesso que favorecam a aprendizagem, atendendo as necessidades
educacionais de todos os alunos, respondendo a uma politica de inclusdo”(DO
NASCIMENTO BARRO; SALES; PIOVESAN, 2018 p.1).

Perfazendo desse caminho, Maior (2018, pp 6-7) destaca que foi a partir:
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A partir da Lei 12764/2012, as pessoas com transtorno do espectro autista
(TEA) passaram a ser consideradas pessoas com deficiéncia. Elas apresentam
deficiéncia significativa na comunicagdo e na interagdo social (BRASIL, 2012).
Os casos podem variar desde ndo aprender a falar e ter deficiéncia intelectual
profunda até ndo ter deficiéncia intelectual e conviver na comunidade,
seguindo suas préprias rotinas. Também se caracterizam por comportamento
repetitivo (balangar o corpo, as maos, gritar) e areas restritas de interesse. Tal
como em outros casos de deficiéncia, sdo pessoas em risco de violéncia e
necessitam de 7 atendimento especializado dos drgaos de defesa de direitos
e de seguranga publica.

O que se nota é que essas leis trouxeram avangos significativos ao propor
adequacdes a pessoa no quadro do TEA, além de assegurar o processo de inclusao,
viabilizando a entrada de um profissional especializado para mediar e facilitar o
processo de inclusdo-ensino-aprendizagem ao aluno (GIARDINETTO, 2009; PARRA,
2009; DE PAULA NUNES; DE AZEVEDO; SCHMIDT, 2013).

2.2. PRESSUPOSTOS HISTORICOS ACERCA DO AUTISMO

Tudo percorre a analise dos registros fundamentados por pesquisadores que
antes submeteram a escrever e registar seus dados para que outros estudiosos possam
resgatar, analisar e descrever seus feitos tedricos e metodoldgicos. Em fungao disso, em
consonancia com a histéria do autismo, podemos citar que foi o eminente tedrico
Bleuler (1911) o primeiro a usar a expressao “autismo” ao enfatizar em estudo que a
pessoa acometida por essa sindrome apresentava dificuldade em manter contato com
a realidade e a comunicacdao (GADIA; TUCHMAN; ROTTA, 2004).

Posteriormente, Kanner em 1943, descreveu em estudo realizado com 11
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criangas que apresentavam em comum um comportamento atipico os quais ndo
estabeleciam contato afetivo e interpessoal, sendo considerada uma psicopatologia
incomum, dai, o mesmo uso a mesma expressao “autismo” para estabelecer um possivel
diagnodstico (GADIA; TUCHMAN; ROTTA, 2004).

Em 1944, Asperger, descreveu em seus relatos caracteristicas semelhantes ao
autismo de Kanner, onde a crianga apresentava dificuldade de comunicacdo social,
porém, mantinha o estado de interacao normal (GADIA; TUCHMAN; ROTTA, 2004), em
outras palavras, Porcino et al (2018, p.248), corroboram com essa perspectiva a

considerar que essa semelhanca se correlacionam ao ponto de:

Sendo assim, nota-se que os estudos apontam existéncia de certa correlagdo
entre Autismo e sindrome de Asperger, de forma que os sinais e sintomas sdo
muitos semelhantes. Porém, na sintomatologia do Asperger o grau de
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alteragdes é reduzido levando em conta os niveis da aprendizagem. Enquanto
que no autismo se eleva o grau de dificuldade de aprendizagem.

Diante dessas concepgles, nota-se que os sinais e sintomas do autismo se
apresentam através de déficit na comunicacdo, interacdo social e comportamento
estereotipado (KLIN, 2006; BRASIL, 2015). No entanto, Brasil (2015) elenca outros
aspectos subjacentes ao autismo, tanto é que corrente cognitivistas apontam para

existéncia de problemas na drea da cognicdo.

2.3. DESCRIGOES DA SAUDE MENTAL DE PESSOAS COM TRANSTORNO DO
ESPECTRO DO AUTISMO NO AMBITO ESCOLAR

No que tange a saude mental de criangca com o quadro no TEA no ambiente
escolar, percebe-se que sdo poucos os estudos que evidenciam ou trabalham com essa
nogao que é primordial para o funcionamento da pessoa como um todo. Assim, dessa
forma, acredita-se que o desenvolvimento mental da crianga se insere num processo
continuo de desenvolver as habilidades cognitivas e a interacdo entre o didlogo do
pensamento, comportamento e das emogdes (COELHO; PISONI, 2012; FONSECA, 2016).

Corroborando com essa perceptiva, Fonseca (2016) chama atencdo para o
sofrimento emocional como uns dos problemas de saude mental na escola. Dessa
forma, que o professor deveria compactuar junto a gestdo acdes de praxis que possam
favorecer condicbes para o desenvolvimento da aprendizagem emocional e afetiva.

Nesse sentido, observa-se que a saude mental no ambito escolar, existe na

interacdo desses fatores. Deste modo, para que possa existir satisfatoriamente, a saude
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psiquica é imprescindivel articular saberes e fazeres na compreensao do funcionamento
psiquico e suas implicacdes no dia a dia.

Por outro lado, Ramires, et al (2009, p.312) apontam em estudos que:

os fatores bioldgicos (anormalidades bioldgicas do sistema nervoso central
causadas por lesdes, infecgdes, desnutricdo ou exposicdo a toxinas), os
genéticos (histéria familiar de depressdo, por exemplo), os psicossociais
(disfungbes na vida familiar, discérdia conjugal grave, psicopatologia
materna, criminalidade paterna, falta de lagos afetivos entre pais e filhos), os
eventos de vida estressantes (morte ou separagdo dos pais) e a exposi¢do aos
maus-tratos (negligéncia, abuso fisico, psicolégico ou sexual) (United States
Department of Health and Human Services, 1999).

Diante do exposto, pode-se notar que o autismo ao pertencer aos aspectos do

desenvolvimento, dos fatores bioldgicos e sociais e sua interface com a ambientacdo da
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escola, torna-se um cenario onde podem dificultar a saide mental da crianga. Pois, o
autismo aparece em primeiro lugar em estudos no que se refere a salide mental de
criancas (RAMIRES, et al., 2009), porém, na sua conjuntura essas pesquisas se
aglomeram em situagdes clinicas e ndo abrangem uma interdisciplinaridade evolutiva e
continua.

Seguindo ainda os resultados destacados por Ramires et al (2009) as abordagens
de intervencdo frente a crianga no espectro do autismo, circunscrevem em modelo
tedrico psicanalitico ao trabalho das fun¢des do grupo inserido em instituicdo. Desta
forma, elenca-se a escola como uma instituicdo voltada para desempenhar o
desenvolvimento da pessoa.

Nesse sentido, compreende-se a saude mental da crianca no TEA, através do
funcionamento psicodindmico diante das funcbes do ego, da linguagem, e o
desempenho social, cognitivo e os modos das habilidades de aten¢ao compartilhada. O
gue se aproximam com o ambito escolar (RAMIRES et al., 2009)

Corroborando com essa perspectiva, Assis et al (2009) enfatizam que o autismo
pertence ao quadro dos transtornos do desenvolvimento. Sendo considerado, portanto,
um problema de saude mental. Desta forma, os problemas psiquicos em sala de aula se
caracterizam por dificuldade em interagir e estabelecer contatos afetivos emocionais,
comportamentos atipicos ou agressivos que podem prejudicar no desenvolvimento

escolar. (TAMANAHA; PERISSINOTO; CHIARI, 2008; MEIMES; SALDANHA; BOSA, 2015).

2.4. FAZERES E SABERES EM SAUDE MENTAL RELACIONADO AS PRAXIS DE
PROFESSORES FRENTE A PESSOA COM TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

O estado integral do funcionamento psiquico de uma pessoa pode ser
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considerado um processo dinamico, situacional e relacional conduzido pela cognicdo e
a percepcdo que cada um tem sobre o mundo, as pessoas e de si mesmo (BECK &
ALFORD, 2000). Assim, corroborando com essa perspectiva, Goldberg (2002) aponta que
a percep¢ado que os professores detém sobre o autismo e suas implicacdes no cenario
educacional, torna-se fundamental no processo de construcdo de praxis educacionais
gue promovam o desenvolvimento de suas habilidades.

Por outro lado, nota-se que as praxis psicopedagdgicas frente ao aluno com TEA

em classes comuns, sdo executadas a grosso modo, pelo modelo cognitivo-
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comportamental. Nao que oferecam subsidios em saude mental e sua dialética com
aprendizagem. A questdo que se observa, é que a familia e a pessoa com TEA sdo
excluidas da escuta terapéutica integrais. Ou seja, ndo existe uma interacdo desde o
diagndstico e as praxis dos professores com os familiares, alunos e a gestao escolar, que
sdo principios fundamentais no processo de incluir na area escolar (PRESTES, 2009;
BRAGA, 2009; DE PAULA NUNES; DE AZEVEDO; SCHMIDT, 2013).

Neste contexto, observa-se que um dos fazeres que os professores devam
aperfeicoar em sala de aula para que a saude mental da pessoa com TEA possa se
desenvolver, é compreender as manifestacdes cognitivas, psiquicas e comportamentais
ancoradas no modelo cognitivo de percepg¢ao no campo educacional (GOLDBERG, 2002),
de modo a considerar todos os envolvidos nesse processo. Cabendo assim, ao
professor/mediador atuar conforme as percepcées que tem sobre o aluno com TEA e as
relacdes estabelecidas com a familia, onde o mesmo pensard, sentira e agira em funcao
da realidade e do desenvolvimento de possibilidades e potencialidades dos seus alunos.

Compartilhando com essa visdo, Sanches e Siqueira (2016), em pesquisa de
estudo de caso, evidenciaram a importancia do “trabalho com pessoas que apresentam
autismo no ambito da escola”, pois, consideram fundamental que os professores ou
mediadores, compreendam o real sentido de trabalhar as condicdes, as particularidades
e as potencialidades da aprendizagem.

Para alcancar esses objetivos, Oliveira (2018) salienta que é imprescindivel

construir ou reconstruir objetivos e intervencdes focadas na interacdao, mediacdo e a
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participacdo na dialética interacionista frente ao autismo, de modo que:

O objetivo das intervengGes pedagdgicas na abordagem construtivista e
histérico-cultural, deve partir da possibilidade de desenvolvimento,
associadas a interag¢do da crianga com o meio e com os conhecimentos a
serem assimilados no contexto social escolar, dessa forma a crianga com
autismo deve ser motivada a participar das atividades cotidianas a sua
maneira, sendo respeitada e compreendida.

Deste modo, promover a¢Ges terapéuticas no campo da saude mental nos dias
atuais é promover o desenvolvimento humano. Pois é nesse cenario da escola que a
saude mental deveria ser vista como elo norteador para desenvolvé-lo como pessoa, de
modo que, esse ambiente é mais um que as relagdes e interacdes humanas entram em

conflitos no processo dinamico de descobertas.
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Igualmente, percebe-se que nesse ambito o funcionamento psiquico da pessoa
adentra em manifestacdes psiquicas e comportamentais, cognitivas, afetivas, sociais e
fenomenoldgicas, podendo estas ser positivas ou negativas. Assim, nesse sentido, nota-
se que a educagdo no seio escolar é considerada uma estratégia terapéutica para a
realizacdo, manutencdo e aperfeicoamento das funcdes psiquicas.

Deste modo, Kupfer (2001) enfatiza que a educacgao é fungao terapéutica, e suas
acoes devem olhar para as praxis interdisciplinares. Na visdo psicanalitica, os arranjos
terapéuticos da escola, sdo em sua esséncia constituidos e mediados pelo professor,
pois ao introduzir a técnica de transferéncia em sala de aula, o professor passa a mediar
as manifestagdes psiquicas e comportamentais da crianga com TEA (DANTAS, 2009; DE
PAULA NUNES; DE AZEVEDO; SCHMIDT, 2013).

Diante desse contexto, ressalta-se a importancia de considerar outros modelos
tedricos na construcao da media¢cdo em saude mental, onde se insere a pessoa com TEA,
a qual muitas vezes, ndo é compreendida diante da sua dificuldade. Porém, é importante
destacar que uma das praxis dos educadores na contemporaneidade frente a pessoa
com TEA, sdo atividades que contemplem ac¢Ges terapéuticas (MARTINS; DE ALMEIDA;
DE FREITAS, 2007).

Assim, dessa forma, Martins, Almeida e Freitas (2007) apontam que trabalhar
atividades como: “ateliés ou salas-ambientes,” diante de pessoas com TEA, é
considerado um recurso terapéutico, pois essas praxis tende-se a corresponder as
particularidades e singularidades de cada pessoa (MARTINS; DE ALMEIDA; DE FREITAS,
2007), de modo que, nessas atividades, sdo utilizados multiplos meios para impelir o
desenvolvimento da linguagem.

Nesse sentido, Serra (2010) descreve que as implicagGes terapéuticas no ambito
escolar diante da pessoa com TEA, se darem no processo de ensino-aprendizagem ou
na ressignificacdo da construcdo, ou ainda, na reconstrucdo da mediacdo da
aprendizagem. Assim sendo, 0 manejo na educagao e o cuidado em aplicar, desenvolver
e facilitar os arranjos educacionais tedricos e praticos presentes nesse processo torna
um método da prépria saide mental, uma vez que o autismo é compreendido através
de correntes psicoldgicas ou psiquidtricas, de tal modo que a educacao pode e deve ser

usada como técnica.




Corroborando com essa perspectiva, Cavalcante (2018) enfatiza que “a educagao
é fundamental na formagdo do individuo no fator emocional, intelectual e social”. Ou
seja, a saude psiquica se relaciona, percorre e interage mediante a esses fatores.

Indo de encontro com essa perspectiva, Bagarollo, Ribeiro e Panhoca (2013), ao
destacarem a importancia de todas as dimensdes do ser humano, enfatizam que a
dinamica interacionista estabelecida no “brincar” torna-se um dos fazeres e saberes no
cenario escolar. Pois, essa abordagem quando estabelecidas em sala de aula pode
proporcionar atividades terapéuticas, de modo que implica no desenvolvimento de
multiplos aspectos relevante a crianga, e, especificamente aquelas no TEA (ALVES;
ALVES, 2016), de modo geral, essas atividades terapéuticas podem trabalhar conteldos:
cognitivo, comportamental, afetivo, emocional e social. Os quais podem ser

considerados genuinamente um fator em saide mental, pois, todos interagem entre si.

3. IN-CONCLUSAO

Diante dessa analise compreensiva, critica e reflexiva da saude mental na escola
com um olhar voltado ao aluno com Transtorno do Espectro do Autismo (TEA).
Constataram-se na sua descricdo que os fazeres e os saberes no ambito escolar frente a
esse publico, parte das politicas publicas, teorias do desenvolvimento humano,
psicolégicas, cognitivas, comportamentais, psicodindmicas e psicanalistas as quais
auxiliam no manejo psicopedagdgico.

Ao reconhecer a importancia das aces terapéuticas voltadas aos fazeres e
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saberes em saude mental no ambito escolar, onde o professor/mediador pode
desenvolver suas praxis baseadas em evidéncia de praxis de ateliés, salas ambientes,
musica, teatro, cozinha e brincar. Acredita-se que essas atividades podem subsidiar
acOes terapéuticas voltadas para a interacdo, a dialética e a percep¢ado acerca do aluno
no TEA.

Assim, dessa forma, essas acOes terapéuticas podem trabalhar conteldos:
cognitivo, comportamental, afetivo, emocional e social, de modo que sdo considerados
genuinamente um fator em salde mental, pois, todos interagem entre si. Descreve-se,
portanto, que em todos os casos, recomenda-se que a gestao escolar e os profissionais

possam compreender a relevancia do funcionamento psiquico da crianga com
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deficiéncia. Pois, percebe-se que trabalhar a¢gGes terapéuticas que contemplem a saude
mental na escola é essencial para o desenvolvimento humano integral.

Contudo, tdo importante quanto a salde mental e os fazeres e saberes a crianca
com deficiéncia no TEA é a importancia da capacitagdao continuada do corpo docente,
para que, haja uma visdo diferenciada, humanizada, de maneira que assegure o
acompanhamento dela no ambiente escola. De maneira geral, pode dizer que essa
descricao significa a sensibilizacdo e o reconhecimento da saude mental nesse contexto.
E assim que os fazeres e saberes sdo colocados na praxis mediante a interagdo, o didlogo
e aproximacao das vivencias e experiéncias nessa area.

Espera-se que a partir desse estudo, outros pesquisadores possam corroborar
numa perspectiva integrativa da saida mental no TEA. Por certo, a mobilizar a sociedade
num caminho em educacdo psiquica. Ainda, espera-se que essa pesquisa possa
contribuir para consolidacdo da efetivacdo de prdxis em saude mental no ambiente
escolar frente a pessoa com TEA. Finalmente, ressalta-se que a saude mental é um
fendbmeno vislumbrador presente na vida, de maneira que quando manejada
satisfatoriamente pode ser construido e reconstruido formas e conteddo que
contribuam para desenvolver da saude psiquica aos olhos de um, em outro, que possa
mediar e facilitar a compreensao integrativa no TEA.

Assim, dessa forma, lutamos por uma educacdo dialética em saude mental na
escola, onde a gestdo escolar, os professores e principalmente a criangca possam

compreender a magnitude dos fend6menos psiquicos na vida. Pois, sdo através deles que
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identificamos, conhecemos, autoanalisamos, refletimos, construimos, reconstruimos,

significamos e ressignificamos a saide mental e a nossa existéncia.
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HESUMU alteragdes nas estruturas do funcionamento do

sistema nervoso central. O que acaba
dificultando o processo da aprendizagem.
Porém, diante desse contexto, o trabalho
interdisciplinar pode contribuir adjacentemente

Configura-se como objeto de estudo do
presente artigo descrever o0s aspectos

CAPITULO IV

neuropsicolégicos subjacentes em crianga com
Transtorno do Espectro do Autismo e os
indicadores  adjacentes relacionados no
processo de aquisicdo da aprendizagem. Para
tanto, no que tange a metodologia, foi realizada
uma revisdo da literatura de cunho bibliografica
embasada no método de pesquisa qualitativa do
tipo  descritiva sobre as  implicagbes
neuropsicoldgicas do Transtorno do Espectro do
Autismo diante do processo de aquisicdo da
aprendizagem. 0] presente trabalho
contextualiza os termos “Autismo” e “Asperger”
frente a Nova Classificagdo Americana. Para os
Transtornos Mentais - o DSM-5. Os achados
revelam que os aspectos neuropsicoldgicos
subjacentes em crianca com TEA é afetado por

para que, mesmo com essas dificuldades, a
crianga com TEA possa aprender dentro das suas
possibilidades neuropsicoldgicas. Ao fim da
pesquisa compreende-se a relevancia das
evidéncias encontradas nesse trabalho ao
descrever os aspectos neuropsicolégicos
subjacentes em crianca com TEA, de modo a
oferecer subsidios significativos aos
profissionais da 4rea da educagdo e areas afins,
a desenvolver estratégias adjacentemente que
facilite o manejo de ensino-aprendizagem frente
a esse publico.

Palavras-chave: autismo; asperger; transtorno
do espectro do autismo; aspectos
neuropsicoldgicos.




ABSTRACT

It is configured as object of study of the present
article to describe the underlying
neuropsychological aspects in children with
Autism  Spectrum Disorder and related
indicators in the learning acquisition process.
For this purpose, a literature review was carried
out based on the qualitative research method of
the descriptive type on the neuropsychological
implications of Autism Spectrum Disorder
before the learning acquisition process. This
paper contextualizes the terms "Autism" and
"Asperger" in relation to the New American
Classification. For Mental Disorders - the DSM-5.
The findings reveal that the underlying
neuropsychological aspects in children with ASD

are affected by changes in the structures of
central nervous system functioning. This
complicates the learning process. However, in
view of this context, interdisciplinary work can
contribute in an adjacent way so that, even with
these difficulties, the child with ASD can learn
within their neuropsychological possibilities. At
the end of the research, we understand the
relevance of the evidence found in this paper
when describing the underlying
neuropsychological aspects in children with
ASD, in order to offer significant subsidies to
education professionals and related areas, to
develop strategies to facilitate the management
of teaching-learning in front of this public.

Keywords: autism; asperger's; autism spectrum
disorder; neuropsychological aspects.

1. INTRODUGAO

Configura-se como objeto de estudo do presente artigo descrever os aspectos
neuropsicoldgicos subjacentes em crianga com Transtorno do Espectro do Autismo e os
indicadores adjacentes relacionados no processo de aquisicao de aprendizagem. Nesse
contexto, nota-se que na contemporaneidade, a sindrome do neurodesenvolvimento do
transtorno do espectro do autismo versado pela sigla (TEA) nos ultimos anos vem
ganhando cada vez mais notoriedade por apresentar pesquisas avancadas em diversas
areas tais como: neurociéncia, psiquiatria, psicologia, pedagogia, educacao, assisténcia

social e principalmente na da saude.
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Nesse sentido, estudos apontam que criangas com TEA apresentam falhas,
alteragdes e prejuizos subjacentes ao mau funcionamento do sistema nervoso central.
Desta forma, observa-se que as areas correspondentes ao funcionamento do cérebro e
as suas subareas responsdveis pelo processo de aprendizagem podem ser descritas pela
inibicdo, captagao, regulagao, imitacdao e controle intrinsicamente ligado aos aspectos
neuropsicoldgicos. Assim, atendendo as demandas existentes de criangas com TEA.

No entanto, o arcabouco tedrico das teorias emergentes das neurociéncias
embasadas intensamente na compreensdao da génese dos aspectos cognitivos,
neurobiolégico,  neuroquimico,  neurofisiolégico, neuropsicolégico e da
neuropsicopedagogia na atualidade, vem demonstrando em estudos que a crianga

afetada por este transtorno (TEA) pode desenvolver adjacentemente aprendizagem.
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Dessa forma, compreende-se que os aspectos neuropsicolégicos atipicos em criangas
com TEA podem ser trabalhado numa perspectiva adjacente da aprendizagem.

Isso porque, aprendizagem é um processo continuo do ser humano. Partindo
dessa premissa, nota-se, que, essas descobertas possibilitam aos educadores de forma
geral, a desenvolverem estratégias para trabalhar frente as necessidades adjacentes da
crianga autista, de modo que essas estratégias podem corroborar consideravelmente no
processo de possibilidades para aquisicao de aprendizagem. Nesse sentido, as praxis dos
profissionais da educa¢dao como: pedagogo, psicdlogo, psicopedagogo e especialista na
area devem ser pactuados em acgdes interdisciplinares que conduzam ao caminho do
aprender significativamente diante desse publico, no qual a crianga considerada com
TEA possa desenvolver suas habilidades intrinsecas ao seu desenvolvimento, ou
potencializar o seu desenvolver enquanto pessoa.

Compreende-se ainda, que a descri¢cao dos aspectos neuropsicoldgicos que estdo
por trds da ndo aprendizagem em crianca com TEA, torna-se importante. Uma vez que
esse conhecimento fornece informagdes para subsidios para praxis adjacentes em
funcdo do desenvolvimento de aprendizagem. Isso porque, a partir de uma descricao
compreensiva dos aspectos subjacentes encontrado sem pessoas com TEA, podem levar
aos educadores, ou profissionais da drea da educacdo subsidios para desenvolvimento
de praéxis significativas a partir dos pressupostos achados nessa descri¢cdo, na qual esses
aspectos podem ser trabalhados numa perspectiva frente aos indicadores de

aprendizagem caracterizados através dos aspectos neuropsicolégicos da pessoa com
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TEA, de forma que esses possam emergir na dindmica ressignificativa da reestruturacao
cognitiva.

Partindo dessa perspectiva, o presente estudo torna-se relevante ao descrever
os aspectos neuropsicolégicos que estdo atrds da ndo aprendizagem em crianga com
TEA. Assim, como também descreve os indicadores adjacentes que podem facilitar no
manejo da aprendizagem. Igualmente, o presente estudo tem como objetivo descrever
os aspectos neuropsicoldgicos subjacentes a crianca autista e os indicadores adjacentes
relacionados no processo de aquisi¢ao da aprendizagem. No que tange a metodologia
esta é uma pesquisa qualitativa de cunho bibliografico e exploratdria constituindo-se

em uma revisao criitica da literatura sobre as implicacdes do transtorno do espectro do
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autismo, e, sua interface subjacente ao processamento neuropsicolégico adjacente ao
caminho do processo da aprendizagem.

No que se refere a concepcdo da pesquisa de revisdo de literatura, Gil (2002)
enfatiza que essa metodologia de pesquisa bibliografica tem como objetivo procurar a
partir de material ja elaborado solucdo de determinado problema. O autor ressalva que
a pesquisa bibliografica se utiliza fundamentalmente das contribui¢gdes dos diversos
autores sobre determinado assunto.

Como pesquisa exploratdria, o referente trabalho buscou proporcionar maior
familiaridade com o problema delimitado, que conforme Gil (2002) possibilita a
consideracdo dos mais variados aspectos relativo ao fato estudado, de modo que essa
metodologia de pesquisa propde ao pesquisador, pesquisar arcabouco tedrico de
multiplos segmentos de base cientifica que ofereca subsidios ao pesquisador a
responder a determinado assunto. Nesse caso, o estudo em questdo sera respondido
através dessa abordagem. De modo, a propor uma reflexao critica e construtivista diante
dessa demanda. Para responder ao método em questdo, os dados utilizados nesse
trabalho foram oriundos de pesquisa realizada em rede nas bases de dados indexadas:
Scielo, Medline e Google académico no periodo de dezembro de 2017 a fevereiro de

2018.

2. AUTISMO: HISTORIA E CONCEITO

Na atualidade, o termo “autismo” é um dos temas mais debatido no mundo
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cientifico, perpassando por diversas dreas do conhecimento como: as neurociéncias,
psicologia, pedagogia, psiquiatria, fonoaudiologia e psicopedagogia. Nesse sentido,
esses saberes implicam na dindamica compreensiva do ser humano e sua interface no
processo de aprendizagem.

Desse modo, pode-se destacar sua grandeza no ambito somadtico, psiquico,
cognitivo, social, cultural e fenomenoldgico, de modo, a compreender as dimensdes do
ser humano na sua totalidade. Assim, o "autismo infantil ERA considerado um
transtorno invasivo" de génese multicausal podendo ser oriundo de multiplos aspectos
gue é afetado no processo do neurodesenvolvimento de crianga que se encontra em

constituicdo. Dessa forma, Linhares (2012), enfatiza que o autismo é uma sindrome
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caracterizada por manifestagdes comportamentais associadas a etiologia multicausais
enraizados em aspectos somatico, psiquico, cognitivo, social, histérico, cultural e
fenomenoldgico na sua interconexao entre esses aspectos e o meio.

O termo autismo infantil foi proposto por Kanner, em 1943, primeiramente para
designar aspecto do disturbio autistico do contato afetivo, como uma condicionalidade
que afeta as relagbes especificas as manifestagdes comportamentais, afetivas e
cognitivas. Assim, essa sindrome pode ser compreendida como o fenbmeno extrinseco
a essas condigdes, que podem atuar como indicadores de perturbagées das relagdes
afetivas, da interacdo dos aspectos psicossociais como o ambiente, ou das interacdes e
das alteragdes destas (TAMANAHA; PERISSINOTO; CHIARI, 2008).

Sigueira et al (2016) descreve da seguinte forma as caracteristicas presente no

autismo infantil:

O Autismo Infantil é caracterizado por anormalidades qualitativas que
envolvem dificuldades nas habilidades sociais e comunicativas, apresenta um
atraso global do desenvolvimento, além de comportamentos repetitivos e
interesses limitados e estereotipados. Compromete principalmente a
linguagem, o comportamento e a sociabilidade, e ndo apresenta,
necessariamente, um retardo mental. Estudos indicam que o transtorno
ocorre em garotos trés ou quatro vezes mais frequentemente que em
meninas.

Dessa forma, o autismo, desde sua descoberta, é compreendido como uma
psicopatologia do neurodesenvolvimento desencadeada por alteragdes na dimensao
biolégica que pode ser herdada através da genética de um dos pais da crianga autista,

gue em consonancia aos conflitos existentes no nucleo familiar, podem originar
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distorcdo ou disfuncionalidade dos modelos familiares que perpassa por conflitos de
ordem psiquica, social, ambiental e cognitiva que podem agravar ainda mais esse quadro

(TAMANAHA; PERISSINOTO; CHIARI, 2008).

3. ASPERGER: HISTORIA E CONCEITO

Ja a expressdao “Asperger” foi utilizada por Hans Asperger em 1944 para
descrever a condicdo da crianca com quadro de psicopatia autistica (Klin, 2006), no qual
se caracterizava para designar o quadro da crianga que apresenta sinais e sintomas de
alteragGes na linguagem e cognigdo. Ainda, expondo alguns tipos de dificuldades em

manifestacdes de gestos, comunicag¢do social, inabilidade em distinguir as normas
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sustentadas que dominam os aspectos interacionistas no ambito social e o uso limitado
de diversos sinais ndao verbais, como a relacao face a face, ndo predomina o contato
visual, as expressdes somaticas e faciais (TAMANAHA; PERISSINOTO; CHIARI, 2008).
Sendo assim, nota-se que os estudos apontavam para a existéncia de certa
correlagdo entre o Autismo e sindrome de Asperger, de forma que os sinais e sintomas
sdo sdao muitos semelhantes. Porém, na sintomatologia do Asperger o grau de alteragdes
é reduzido levando em conta os niveis da aprendizagem. Enquanto que no autismo se

eleva o grau de dificuldade de aprendizagem.

4. TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO (TEA)

De acordo com Meimes, Saldanha e Bosa (2015, p.143) o transtorno do espectro
do autismo (TEA), é considerado uma sindrome que surge a partir de multiplos fatores
gue elevam a uma condi¢dao adversa ao neurodesenvolvimento. Caracterizando-se
assim, acles contrdrias no desenvolvimento psicossocial, na comunicacdo, no processo
comportamental de cunho repetitivo, estereotipado entre outros desvios que podem
comprometer a pessoa com essa sindrome.

Nesse sentido, Araujo e Neto (2014) destacam que: A Nova Classificacdo
Americana Para os Transtornos Mentais — o DSM-5 — aponta para mudang¢a no
diagnéstico e critério antes descrito no Autismo e nas sindromes de Asperger, de modo
que todas as inferéncias voltadas para a primeira infancia ou na adolescéncia se

agrupam na definicdo e composicdo dos transtornos do neurodesenvolvimento. Assim,
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o “Autismo” e a sindrome de “Asperger” se incorporam ao transtorno do espectro do
autismo.

Nesse contexto, estima-se que nos Estados Unidos e em outros paises bem como
no cendrio nacional, os dados epidemioldgicos apresentam-se com a estimativa média
de 1% da populacdo (Batista, 2015), o que representa aproximadamente mais de meio
milhdo de criancas que se enquadram no diagndstico do transtorno do espectro do
autismo. Segundo os nimeros, existe uma maior incidéncia do TEA no sexo masculino,
com uma proporc¢ao de cerca de 4 meninos para uma menina ( MARTINOTO; KORTMAN,
2015). Porém, informacao clinica enfatiza que as meninas apresentam sinais e sintomas

de déficit mental simultaneamente (BATISTA, 2015).
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Para Tamanaha, Chiari e Pessinoto (2015, p.522) os disturbios correlacionados
ao espectro do autismo esbarram-se em condicionalidade graves e cronicas que afetam
os niveis de comunicacao, o processo de interacdo social, ou ainda, podendo este afetar

nas diversas areas, que a pessoa com TEA possa estar inserida.

5. PRINCIPAIS ACHADOS NA LITERATURA

5.1. DESCRIGOES DOS ASPECTOS NEUROPSICOLOGICOS SUBJACENTES AO
FUNCIONAMENTO COGNITIVO DA CRIANGA AUTISTA

Em vista de poucas evidéncias que conectam estudos sobre a sindrome do
transtorno espectro do autismo e o processo de aprendizagem, faz sentido descrever
aqui, alguns aspectos relacionados ao processo da aprendizagem e/ou ndo
aprendizagem de crian¢a que apresenta sinais e sintomas desse transtorno/dificuldade,
de modo, que essa descricdo, serd relevante a oferecer subsidios tedricos e técnicos
sobre o manejo de cuidado e principalmente contribuindo com os educadores a
desenvolver praxis inovadoras, que através da sua media¢do ao conhecimento prévio ja
ancorado acerca dos aspectos neuropsicolégicos serd possivel trabalhar frente as
capacidades e potencialidades do aluno com TEA.

De acordo com Haase et al (2016), de modo geral, baseado em estudos da
neuropsicologia do desenvolvimento, existe uma correlacdo de déficit cognitivo ou
comportamental que por sua vez dificultam o processo de aprendizagem, de modo que
estes se apresentam como indicadores que sdo afetados por comprometimento da
substancia branca. Nesse aspecto, coexiste uma interacao relativa de conexdes entre os
hemisférios cerebrais; na qual essa conexdo se apresenta mais densa é maior no
hemisfério direito. Desta forma, nota-se, que patologias neurodesenvolvimentais
atacando a substancia branca podem apresentar repercussao neuropsicoldgica elevada
sobre as funcdes do hemisfério direito, de modo que estas dependem essencialmente
de conexdes cortico-corticais de ampla distancia, integrando areas geograficamente
dispersas (HAASE et al ; 2016).

O processo neuropsicologico pode ser compreendido como um fenémeno
resultante de mecanismos cognitivos e neurofisioldgicos ancorados nos processos

basicos que interagem entre si. Podendo estes atuar na constituicdo, adaptacdo ou




readaptacdo dos mais diversos comportamentos inerentes ao ser humano. Assim, esses
sdo considerados um dos pressupostos funcionais e alternativo relacionado ao manejo
clinico entre os saberes e os fazeres das areas de salde e da educacdo diante da pessoa
autista (RAPOSO; FREIRE; LACERDA, 2015).

De acordo com Pineda, et al (2014) e Ramachandran (2014) apud Raposo, Freire
e Lacerda (2015) com o avango das neurociéncias bem como a aplicabilidade de técnicas
consistentes em estudar o prejuizo neural no TEA, destaca-se a técnica de
Neurofeedback, baseada no condicionamento operante que é encaminhado pelo
eletroencefalograma (EGG), onde as estruturas fisioldgicas sdo assimiladas em formas
de onda passando a ser supervisionadas e apresentadas novamente ao individuo por
meio de um display. Ainda de acordo com os autores, essa técnica objetiva o controle
consciente sobre os sinais.

Nesse contexto, observa-se que a desordem nesse grupo de células designado
neurdnios-espelho que se aplica com notoriedade ao descrever acgbes, ou
comportamentos reflexos codificados por observacdes de uma pessoa a outra leva a
pessoa ao processo de associacao de um estimulo comportamental ao outro, de modo
a imitar um as outras, pode funcionar como reguladoras a conduta da pessoa. Assim,
essa desordem, pode estar relacionada subjacentemente ao mau desempenho em
pessoas com TEA (DE MELO, 2007).

Desse modo, nota-se que, um dos aspectos subjacentes presentes na génese do

funcionamento cognitivo de crianca autista, surgiu através de estudos empiricos ao
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investigar quando ocorre uma falha no sistema de neurénio-espelho (PINEDA et al.,
2014).

Partindo dessa premissa, observa-se que essa descoberta:

A descoberta dos neurdnios-espelho proporcionou uma revolugdo no interior
da neurociéncia, pois possibilitou a compreensdo de uma série de
comportamentos tipicos dos seres humanos, até entdo obscuros. Essa rede
especifica de neurdnios é ativada quando o sujeito realiza uma a¢do e quando
ele observa a mesma agdo, ou similar, sendo executada por outro
favorecendo a base para o comportamento de imitagdo e a empatia, variaveis
gue estdo prejudicadas, ou até mesmo suprimidas, nos sujeitos com TEA
(SINIGAGLIA, 2008; LEAL-TOLEDO, 2010).

Desse modo, Mouta Fadda e Cury (2016) enfatizam a importancia de estudo
dessa natureza, pois o mesmo quando realizado com auxilio de recursos tecnolégicos

como ressonancia magnética, tomografias computadorizadas, cérebros post-mortem e
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in vitro que sdo considerados instrumentos apropriados para captar através de imagens
cerebrais o mapeamento do cérebro identificando as inferéncias das dreas
correspondentes ao mau funcionamento atipico de criancas autistas.

Corroborando com essa perspectiva, Zilbovicius, Meresse e Boddaert (2006) no
estudo sobre o Autismo e Neuroimagem expdem nos seus achados que as
anormalidades presentes em criangas com TEA apresentam-se através de irregularidade
na anatomia e no funcionamento do lobo temporal. Dessa forma, compreende-se que
alteragGes nessa regido provocam danos ao processo de interagdao social.
Compactuando com essa perspectiva, Siqueira et al., (2016) descrevem que o cérebro
de uma pessoa autista é acometido por falha, alteragbes e prejuizos em seu

funcionamento, de modo que:

O cérebro de uma pessoa autista apresenta falha de comunicagdo entre os
neurdnios, dificultando o processamento de informagdes. Apresenta
alteragdes principalmente no corpo caloso, que é responsavel por facilitar a
comunicagdo entre os dois hemisférios do cérebro, a amigdala, responsavel
pelo comportamento social e emocional e o cerebelo, que esta envolvido com
as atividades motoras, como o equilibrio e a coordenacdo. O cérebro autista
apresenta também prejuizo em dois principais neurotransmissores: a
serotonina e o glutamato.

Tais estudos corroboram com a pesquisa realizada por Bosa, Zanon e Backes
(2016), nos quais essas pesquisadoras apresentam os resultados dos estudos ao fazer a
avaliacdo do funcionamento cerebral de bebés diagnosticados aos 36 meses (3 anos)
com TEA, apontam para altera¢des de hiperconectividade no cerebelo aos dois anos de

vida. E através do uso do eletroencefalograma foi possivel definir que nessa idade o
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funcionamento cerebral anormal abrange especificamente as areas frontais e centrais
do cérebro de forma a correlacionar as caracteristicas atipicas de criancas com TEA aos
3 anos.

Baseado em evidéncia de pesquisas com pessoas autistas, nota-se que o cérebro
dessas pessoas apresentam falhas, alteracdes e prejuizos no funcionamento do
hipocampo, o corpo mamilar, o cértex entorrinal, a amigdala, o subiculo, o giro do
cingulo, as células de purkinje e o cértex pré-frontal. (SIQUEIRA et al., 2016). Dessa
forma, considerando-se o neurodesenvolvimento em crianca autista, Moraes (2014) a
partir de evidéncias de pesquisas, elaborou uma tabela apontando as principais areas
do cérebro com desenvolvimento anormal em autistas e suas fungdes. Assim, segue da

seguinte forma.

ASPECTOS NEUROPSICOLOGICOS DE CRIANCA COM TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO NO PROCESSO DE APRENDIZAGEM




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

Tabela 1. Proposta por Moraes enfatizando as principais dreas do cérebro com desenvolvimento
anormal em autistas e suas fungdes.

AREAS E FUNCAO

AREAS E FUNCOES

1-_ O hipocampo: E uma estrutura alinhada a
formacdo da memédria. E uma drea de
armazenamento e formagdo de memdrias de longo
prazo. Exerce também importante papel na
navegacdo espacial (Stephan,1983). Criangas com
autismo, com ou sem retardo mental, apresentam
um maior volume do hipocampo direito do que nao
autistas (Nacewicz, Dalton, Johnstone, Long,
McAuliff, Oakes& Davidson, 2006).

5- O corpo mamilar: Esta relacionado ao hipotalamo.
Sdo responsaveis por regular os reflexos alimentares
(Armstrong, 1986). Lesdes nesta regido tém sido
correlacionadas com a perda de capacidade de
navegagdo espacial em varias espécies. Sugere-se
que em autistas a hipoativacdo dessa regido seja
relacionada ao prejuizo da capacidade de
aprendizagem espacial (Kumar, Woo, Birrer,
Macey,Fonarow, Hamilton & Harper, 2009).

2- O cértex entorrinal: Estd ligado a numerosas fibras
daregido cortical que se conectam com o restante do
cortex cerebral e dreas associativas. Por conta disto
esta ligada ao processamento da informagdo advinda
dos aspectos sensoriais e motores. Esta drea estd
associada também a memdria de 90 a 180 minutos
gue sucedem cada experiéncia (Hafting, Fyhn,
Molden, Moser & Moser, 2005). AlteragGes no
volume e desenvolvimento dessa regido tém sido
associadas ao autismo, e também na incidéncia de
patologias de Alzheimer e Parkinson (Goldman,
Stebbins, Bernard,Stoub, Goetz & Toledo-Morrell,
2012).

6- A amigdala: E uma estrutura complexa adjacente
ao hipocampo, envolvida no processamento de
emoc¢des e do medo. A amigdala coordena as
respostas fisiolégicas com base nas informagdes
cognitivas, isso porque ela liga dreas do cértex com
o sistema hipotaldamico e os sistemas do tronco
encefalico que coordenam respostas metabdlicas
(Maren, 1996). A amigdala em criangas com autismo
é inicialmente maior, entretanto, ndo continua a
crescer com o desenvolvimento da idade, como é
com os nao autistas. Foi encontrado também
correlagdo entre o volume da amigdala e a
gravidade do quadro clinico (Nacewicz, Dalton,
Johnstone, Long, McAuliff, Oakes & Davidson, 2006;
POLSEK ET AL.,2011).

3- O subiculo : E a menor parte da formacdo
hipocampal e localiza-se entre o cértex entorrinal e o
hipocampo. Esta regido esta associada com a
epilepsia e também memodria de trabalho e
dependéncia quimica (Witter & Groenewegen,
1990). A regido do subiculo e seu desenvolvimento
tém sido apontados como em correlagdo com
variaveis epigenéticas, como os maus tratos na
infancia. Como esta regido atua na regulagdo do
sistema de dopamina, anomalias na sua formagdo
tém sido associadas ao autismo e a outras condigdes
como esquizofrenia, psicose, stress, propensdo a
vicios em substancias psicoativas (Grace, 2010;
Teicher, Anderson & Polcari, 2012).

7- Giro do cingulo : E um aglomerado de fibras em
formato de C e que fazem uma ligagao comunicativa
entre o sistema limbico e o cortex. Nesse sentido,
esta area esta ligada ao ativamento de memdrias e
a aprendizagem (ZHANG et al., 2007). A
hipoativagdo desta regido foi encontrada em
estudos com autistas no qual os mesmos eram
submetidos a necessidade de realizar julgamento
social sobre outros. Anomalias nessa regido tém sido
associadas a outras patologias que afetam a conduta
emocional e interagdo social, como esquizofrenia de
inicio precoce, agenesia do corpo caloso e deméncia
frontotemporal (PolSek,  Jagatic, Cepanec,
Hof&Simi¢, 2011).

4- Células de purkinje: Sdao neurdnios altamente
especializados presentes apenas no cerebelo e que
tem a fun¢do de receberem impulsos sensitivos de
articulagbes, tendGes, musculos, olhos. Nesse
sentido, essas células desempenham fungbes ligadas
a estabilizacdo dos reflexos e dos movimentos
(Alvarez-Dolado, Pardal, Garcia-Verdugo, Fike, Lee,
Pfeffer & Alvarez-Buylla, 2003).Uma ampla variedade
de métodos quantitativos e qualitativos apontam
uma menor concentragdo de células de Purkinje
(Fatemi, Halt, Realmuto, EarleKist, Thuras & Merz,
2002).

8- O cortex pré-frontal: E uma importante area para
diversas fungdes. E uma parte critica do sistema
executivo que se refere a capacidade de planejar,
raciocinar e julgar. Estd envolvido também no
desenvolvimento da personalidade, nas emogdes e
na capacidade de exercer avaliacdo e controle
adequado dos comportamentos sociais (Fuster,
2008). Os padroes de maturagdo do cortex pré-
frontal em criangas autistas é mais lento, o que é
consistente com o desempenho cognitivo dos
mesmos (Zilbovicius, Garreau, Samson, Remy,
Barthelemy, Syrota & Lelord,1995).

Fonte: Moraes (2014).

Corroborando com os autores citados acima, Garcia e Mosquera (2011)

enfatizam que pesquisas realizadas na década de 80 apontam que essa definicdo sé foi
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possivel porque houve estudos bdsicos sobre a neuroanatomia, nos quais foram
identificadas em pessoas autistas alteragdes ligadas ao lobo frontal medial, temporal
medial, ganglios da base e tdlamo como também prejuizos no funcionamento em
regides cerebrais como o cerebelo, a amigdala, o hipocampo, ganglios da base e corpo
caloso.

Ainda, de acordo com Garcia e Mosqueira (2011) outras regides do cérebro
também apresentam anormalidade anatémica no tocante do sistema limbico. Nesse
sentido, observa-se que essa anormalidade desencadeia no hipotdlamo, na amigdala e
o cortex entorrinal, alteracdes no tamanho e na densidade nos hemisférios causando
danos a pessoa com TEA. Em pesquisa sistematica realizada por Czermainski, Bosa e De
Salles (2013), com énfase na avaliacdo neuropsicolégica das fun¢des executivas em
criancas e adolescentes com transtorno do espectro do autismo, onde os achados
revelaram tendéncia de prejuizos executivos que envolvem os componentes do controle
inibitério, planejamento, da flexibilidade cognitiva, fluéncia verbais, memdria de
trabalho e fungdes executivas associadas as atividades do dia a dia.

Partindo dessa perspectiva, observa-se que a neuropsicologia ao investigar e
conhecer as areas cerebrais, incumbidas por determinadas fun¢Ges relacionadas ao
funcionamento dos aspectos neuropsicoldgicos que afetam diretamente, ou
indiretamente a pessoa com TEA, possibilita-nos compreender a existéncia ou ndo de
componentes reguladores que controlam a funcionalidade adjacente das habilidades
cognitivas, dos pensamentos, das emoc¢bes e do comportamento (NEUMANN et al.,

2017).

5.2. INDICADORES NEUROPSICOLOGICOS ADJACENTES RELACIONADOS A0
PROCESSO DE AQUISIGAO DE APRENDIZAGEM EM CRIANCA AUTISTA

Acredita-se que o conhecimento descrito no que tange a aprendizagem em
crianca com TEA, e o reconhecimento subjacente sobre as areas cerebrais pesquisadas
no decorrer do processo do neurodesenvolvimento, pode propiciar uma descri¢do
minuciosa dos aspectos neuropsicoldgicos em si. Assim, auxiliando aos profissionais da
area da educacdo e dreas afins como: pedagogo, psicélogo, psicopedagogo,
neuropsicologo e neuropsicopedagogo na mediagao de processo ressignificativo diante

de suas atividades para o manejo de ensino-aprendizagem.




Diante do exposto, Feitosa (2014) supdem que as praxis desses profissionais
frente a crianga autista devem ser vista na condugao de condicionalidade da ampliagao
das suas habilidades inerentes ao seu desenvolvimento, de modo a potencializar e
estimular o desenvolver de capacidades frente a dificuldade de aprendizagem e, que
elenque a compreensao e a percepgao que a crianga tem sobre o mundo, as coisas e as
pessoas, assim como a dinamica estabelecida nas relagGes interpessoais e suas
interagoes.

Perfazendo esse caminho, Mendes (2018) enfatiza que os modos de
entendimento dos processos de dificuldade de aprendizagem relacionado a pessoa que
apresenta a sindrome do autismo parte da compreensao de deficiéncias primarias e
secunddrias. Ndo de forma determinista, mas que a partir destas estratégias de
intervengdes sejam desenvolvidas em conformidade ao alcance e a realidade da crianga
autista.

Destaca-se nessa perspectiva que as deficiéncias primarias, até entdo latentes,
surgem a partir do avango das neurociéncias ao conceber detalhadamente o
mapeamento do cérebro, no qual se podem identificar as dreas correspondente ao mau
funcionamento do cérebro ou areas afetadas, que por sua vez, podem provocar
alterac¢des neuroldgicas que implicam diretamente no rendimento da inteligéncia em
meio as circunstancias de respostas consideradas anormais a sons, ou auséncia do
entendimento reflexivo da linguagem verbal, na qual se nota empecilho que impede o

processo em imitar movimentos finos, compreensdo da informacao visual, as formas de
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perceber as sensacdes dos sentidos e dificuldade na interface do uso dos sinais gestuais
(MENDES, 2018). No que diz respeito as dificuldades secundarias, o autor supracitado,

define-se da seguinte forma:

Como deficiéncias secundarias, ou seja, comportamentos que sdo
consequéncia das deficiéncias primarias, encontra-se: Dificuldades nas
relagGes pessoais; resisténcia a mudanga no meio ambiente ou na rotina;
resposta anormal a situagdes quotidianas; comportamento social
inadequado; auto-agressdo; hiperatividade; movimentos anormais
(estereotipados) e auséncia de brincadeira imaginativa. Também é freqiiente
ocorrerem problemas alimentares (recusa ou restricdo a poucos alimentos) e
problemas no sono.

Diante do exposto, e da relagdo intrinseca aos aspectos neuropsicolégicos
descritos em crianca com TEA, nota-se, que, os indicadores adjacentes para

aprendizagem, correlacionada ao desenvolvimento da aprendizagem frente a dindmica
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da vida dessa pessoa, parte da concepgao em responder significativamente aos aspectos
que dificultam o processo de aprendizagem frente ao desenvolvimento continuo de
crianca com TEA, de forma a corresponder a essas dificuldades no sentido de
estabelecer intervengbes que favorecam a constru¢do de novos caminhos para a
aquisicao de aprendizagem e suas multiplas formas.

Neste processo, estudos demonstram que a intervengao precoce no autismo,
fundamentada em teorias de cunho desenvolvimentista (Lampreia, 2007), associado a
intervengdes de multiplas abordagens que focalize o direcionamento no planejamento,
tratamento e na estrutura do manejo interventivo voltado para as etapas do ciclo de
vida da crianga com TEA, se faz necessaria.

Nessa perspectiva, Bosa, (2002) e Bosa (2006) destacam que é importante a
intervengdao precoce no autismo, onde as agles de intervengdo e tratamento
inicialmente devem possuir como foco a etapa do desenvolvimento em que o individuo
estd inserido, a autora ressalta que o trabalho com criangas deve estar em torno da
terapia voltada para a fala, interagdo social e educac¢do especial e suporte familiar; para
adolescentes, trabalhos com campos que estejam ligados aos grupos de habilidades
sociais, terapia ocupacional e sexualidade; com os adultos, questdes sobre moradia.
Ressaltam ainda que o resultado positivo do tratamento ird depender dos
conhecimentos e habilidades dos profissionais que estdo envolvidos nesse processo.

Nesse sentido, Camargo e Bosa (2009) indicam que uma das metodologias ativas

frente ao manejo construtivista que pode auxiliar na aprendizagem de crianca autista é
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o treinamento das habilidades sociais que pode ser utilizado no ambiente escolar, na
qual é possivel através da mediacdo de jogos baseados por um viés de cunho
estruturalista em conformidade ao nivel do neurodesenvolvimento da crianca com
enfoque tanto na condicdo da comunicacdo como comportamental, onde a crianca
autista tende-se a ressignificar frente as relagdes afetivas, emocionais e sociais em meio
a dindmica do contexto escolar, familiar ou até mesmo social.

Dentro dessa perspectiva, pesquisa aponta para relevancia da utilidade de
intervencdo precoce através do uso de programas interventivos voltados para manejo
de atividades como: comunica¢do ndo verbal; imitacdo, processamento sensorial; jogo
com pares e familia (LAMPREIA, 2007), de forma que enfoque a¢Ges de possibilidades

diante das limitacdes de crianca com TEA. Trabalhar as préaxis voltadas para crianca
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autista requer dos educadores a construgao de novas estratégias pedagogicas que dé
subsidios as manifestagdes psiquicas, cognitivas, neuropsicolégicas e comportamentais
e que ndo se limite apenas em sistematizar o acompanhamento de atividades que possa
reforcar o comportamento da aprendizagem ja apreendida.

Nesse sentido, nota-se que os educadores de forma geral, devem compreender
a dinamica da diade: familia-aluno e sua interagdo com o contexto, de modo que a
compreensdao das vivéncias da pessoa com TEA torna-se fundamental para o
desenvolvimento de estratégias significativo no processo de aprendizagem, na qual a
crianca tende-se a desenvolver de acordo com suas potencialidades a capacidade de
pensar, sentir, agir, aceitar e interagir no ambiente escolar, familiar e social (MONTEIRO;
BRAGIN, 2016). Estudo desenvolvido por Pellanda (2018) destaca que um dos
indicadores significativos que pode ser utilizado na inferéncia para trabalhar o processo
de aprendizagem em criangas autistas nos dias atuais, é acoplamento tecnolégico que
através do uso iPAD, a presente pesquisa, apontou indicio para mudancas positivas no

que diz respeito:

a interacdo do ambiente familiar, reducdo da angustia em meio aos aspectos
psicossociais, avango na fala e na expressao quando deseja alguma coisa e, as
vezes indicando o que quer. Conforme a mesma autora citada acima, essa
perspectiva, enfatiza que o uso dessa tecnologia circunscrever na interagdo
dos aspectos neuropsicoldgicos, afetivo, emocionais e, a subjetividade de
criangas autista a constatar que essas evidéncias demonstram que: Com estas
constatacdes percebemos um trabalho neurofisiolégico que vai
reconfigurando o cérebro tornando-o mais plastico. Fizemos esta inferéncia
devido a evidéncia de que estas criangas apresentam de quanto mais
melhoram mais aptas se encontram para novos desafios. Estamos também
levantando a hipdtese, baseados em alguns estudos recentes, de que o
sistema hdaptico, com o tocar dos dedos na tela possa fazer disparar
mecanismos  neuro-fisioléogicos que acionam as condicdes de
neuroplasticidade.
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Nessa perspectiva, Fonseca (2016) destaca que os profissionais que atuam no
campo da educag¢ao devem compreender, ou entender o universo das emocdes das
criancas em sala de aula. Isso porque, as emoc¢des sdo uns dos caminhos para aquisi¢cdo
de aprendizagem que estar ligada ao processo cognitivo do pensar, sentir e agir diante
das condicionalidades oferecida do meio e suas nuances interativas.

Ainda, cabe ressaltar que um dos desafios que os profissionais da area da
educacdo enfrentam com aluno com TEA, se esbarra na formag¢dao académica. Isso

porque, observa-se que a grande maioria dos cursos de graduacdo e pds-graduacdo com
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enfoque na educacgao e suas singularidades ndo oferecem disciplinas que evidenciem o
manejo de atuagao frente a essa demanda. Dessa forma, competem aos profissionais
inserir-se em programa de pds- graduacdo especifica na drea (MACHADO; GLAP, 2017),

e que estes, profissionais se atualizem de forma continua.

6. CONSIDERAGOES FINAIS

Neste estudo, ressalta-se que os objetivos propostos e idealizados
anteriormente foram alcancados e os resultados, dessa pesquisa, destacam que os
aspectos neuropsicolégicos subjacentes ao transtorno do espectro do autismo, achados
e descritos nessa revisdao, apoiam-se em evidéncias de que o funcionamento cerebral de
crianca com TEA apresenta falhas, prejuizos e alteragdes no hipocampo, o corpo
mamilar, o corpo caloso, o cértex entorrinal, o cortex pré-frontal, a amigdala, o subiculo,
giro do cingulo, células de purkinje, lobo temporal, de forma a inclui todo o sistema
limbico.

A partir dessa constatacdo tedrica evidenciada nesse trabalho, percebe-se que
os educadores podem desenvolver estratégias/ou usar recursos de intervencgdes
precoce e multiprofissional diante da realidade neuropsicoldgica da crianca com TEA.
Além disso, considera-se que o conhecimento subjacente sobre a descricdo dos aspectos
neuropsicolégicos em crianca com transtorno do espectro do autismo, podem oferecer
subsidios para os profissionais da drea educacional e dreas afins no desenvolvimento da

praxis inovadoras frente ao processo de aquisicao de aprendizagem adjacente a crianca
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com TEA.

Deste modo, compreende-se que esse estudo torna-se relevante para os
profissionais do campo educacional e drea afins ao oferecer aspectos descritivos
pertinentes para compreensdo de fatores subjacentes que dificultam o processo de
aprendizagem como também para o processo de aquisicdo de aprendizagem.

Por fim, espera-se que essa revisao possa proporcionar aos profissionais da area
da educacdo uma compreensao maior sobre os aspectos neuropsicolégicos subjacentes
a aprendizagem de crianca com TEA, de forma a impelir o desenvolvimento de
estratégias de intervengdo significativas no campo educacional, social, afetivo,

emocional e nas relagdes em face ao mundo educativo e suas interagdes. Assim, como
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também que a partir dessa pesquisa, pedagogo, psicdlogo, psiquiatra, fonoaudidlogo,
psicopedagogo, neuropsicélogo e neuropsicopedagogo entre outros profissionais que
atuam diante da crianga com TEA, possam desenvolver pesquisas de cunho

interdisciplinar frente ao manejo de ensino-aprendizagem.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista — TEA, também
denominado de autismo, trata-se de uma sindrome
do desenvolvimento humano manifestado por
alteragbes na comunicagdo e interagao, geralmente,
em criangas antes dos dois anos de idade. Segundo
dados da Organizagdo das Nagdes Unidas — ONU
(2017), em 2017, o Brasil ja apresentava
aproximadamente dois milhdes de criangas e jovens
com TEA, com uma estimativa de aumento nesse
numero de casos, sendo uma tematica que preocupa
diversas dreas da sociedade, especialmente a
educacional. Dessa forma, os professores necessitam
ter conhecimento de como desenvolver um trabalho
de exceléncia com os alunos autistas, para que haja o
pleno desenvolvimento desses alunos. O trabalho
teve objetivo de refletir sobre o processo de ensino
aprendizagem de alunos autistas. A metodologia
utilizada foi a pesquisa bibliografica, realizada com
estudos e analises de documentos, teses e artigos que
abordam sobre o tema. Deste modo, conclui-se que
para que haja o desenvolvimento pleno e inclusdo de
criangas autistas no ambiente educacional, se faz
necessario que seja oportunizado formagdo
continuada aos professores e acompanhamento
familiar desses alunos, para que seja oportunizado
educacgado de qualidade.

Palavras-chave: Educagdo. Autismo.
Desenvolvimento integral. Formagdo continuada.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder - ASD, also called autism, is
a human development syndrome manifested by
changes in communication and interaction, usually in
children under two years of age. According to data
from the United Nations - UN (2017), in 2017, Brazil
already had approximately two million children and
young people with ASD, with an estimated increase in
this number of cases, being a topic that concerns
several areas of society, especially educational. In this
way, teachers need to have knowledge of how to
develop excellent work with autistic students, so that
there is the full development of these students. The
objective of this work was to reflect on the teaching-
learning process of autistic students. The
methodology used was bibliographic research,
carried out with studies and analysis of documents,
theses and articles that address the topic. In this way,
it is concluded that for the full development and
inclusion of autistic children in the educational
environment, it is necessary to provide continued
training to teachers and family monitoring of these
students, so that quality education is provided.

Keywords: Education. Autism. Comprehensive
development. Continuing training.




1. INTRODUGAO

A educacdo é um direito que foi estabelecido pela Constituicdo Federal de 1988,
tendo como responsaveis pela oferta e continuidade o Estado e a familia, sendo a sua
intengdo promover o desenvolvimento integral de todos os alunos, assim as unidades
educacionais e os seus professores necessitam trabalhar com diversas metodologias e
praticas para que haja promog¢ado da aprendizagem de todos na sala de aula.

As criangas autistas fazem parte do ambiente educacional, sendo um dos
disturbios mais presentes nesses ambientes, conforme dados da ONU (2017), dai a
importancia de que todos os professores conhecam a concepcao e as caracteristicas do
transtorno do espectro autista, para que possam contribuir no desenvolvimento da
aprendizagem.

O trabalho justifica-se pelo interesse em conhecer um pouco mais sobre o
autismo na area da educacao, ja que na graduacdo ndo ha uma disciplina especifica para
0 assunto, e que no espago educacional, o nimero de criangas autistas é grande. Na
cidade de Cuiaba, especificamente nas unidades educacionais da Rede Municipal de
Educacdo de Cuiabd, ha um suporte para o desenvolvimento do trabalho pedagdgico
com criancgas autistas, além de contratacdo de profissionais® que auxiliam o professor
regente, no cuidar dos alunos com TEA.

O trabalho teve por objetivo refletir sobre o processo de ensino aprendizagem

de alunos autistas. Assim, apresentando breve trajeto histérico sobre a educacdo
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inclusiva no Brasil; sobre a concep¢do de autismo, suas caracteristicas e a inclusdo na
escola regular; apresentando as leis que garantem o direito de todos a educacdo, e a lei
exclusiva de protecao aos autistas, a Lei Berenice Piana.

A revisdo bibliografica foi dividida em tépicos, o primeiro trata de um breve
historico sobre a educagdo brasileira, seus progressos, as implementacdes e a

contribuicdo para a pratica da Educacdo Inclusiva, principalmente para a inclusdo de

1 O profissional Cuidador de Aluno com Deficiéncia, na Rede Municipal , é parte integrante do processo
de inclusdo e tem a funcgdo de auxiliar o estudante com deficiéncia em condig¢Ges de dificuldade extrema,
relacionada a autonomia na locomogao, higiene e alimentacao. Inclui-se aqui o estudante com Transtorno
do Espectro Autista — seguindo os mesmos parametros de avaliagdo dos demais estudantes para a
liberacdo deste profissional (CUIABA, 2020, p. 194).
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criangas com autismo, que é a Lei Berenice Piana, e seus dispositivos que fortalecem as
praticas inclusivas desses alunos, nas unidades educacionais.

O segundo apresenta um breve histérico do autismo, as suas concepc¢des, as
especificidades e suas caracteristicas, possibilitando um conhecimento mais profundo
sobre esse transtorno e seus tratamentos, as possiveis interferéncias, e algumas
descobertas realizadas no decorrer dos anos.

O terceiro topico aborda sobre o autismo e o processo de ensino aprendizagem,
as possiveis metodologias e intervengdes pedagdgicas, as implementagdes, as politicas
publicas educacionais para atendimento as criancas autistas, assim como o
desenvolvimento integral desses alunos, em salas de aula regular.

E, finalmente as consideracdes finais, apontando que todas as criangas, inclusive
as com TEA, tem o direito a educacdo, apresentando ritmos e tempos diferenciados;
porém conseguem desenvolver a aprendizagem, necessitando de melhorias no ensino,
com oportunidades de formacdo docente e na aprendizagem, com recursos e

metodologias diversificadas.

2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

O trabalho tem como objeto de estudo o processo de ensino aprendizagem de
alunos com Transtorno do Espectro Autista — TEA, no espaco educacional. Desenvolvido
com apresentacdo de informacbes e procedimentos que contribuem para que os

educadores enfrentem os desafios enfrentados no contexto escolar, sem conhecimento
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das caracteristicas e atendimento aos alunos autistas, assim como as praticas educativas
a serem realizadas.

Dessa forma, a pesquisa tem como problemdtica o seguinte questionamento:
Como se da o processo de inclusdo educacional do aluno autista? Considerando que ha
muitos alunos com TEA, nos ambientes educacionais, conforme pesquisa da ONU
(2017), sendo essencial entender as especificidades desse transtorno, para realizacao

de possiveis intervencGes educacionais.

2.1. AEDUCAGAO ESPECIAL NO BRASIL

A Constituicdo Federal Brasileira, promulgada em 1988, estabeleceu que a

educacdo, é um direito de todos os cidaddos, tendo como responsaveis pela sua oferta,
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continuidade e desenvolvimento o Estado e a familia, com a finalidade exclusiva de
promover o pleno desenvolvimento do individuo, preparando-o para exercer a
cidadania e obter qualificacdo para o trabalho.

O artigo 206 da Constituicdo de 88, afirmou alguns principios educacionais,
“igualdade de condicGes para o acesso e permanéncia na escola”, ou seja, todos os
cidadaos brasileiros, inclusive aqueles que tem algum tipo de deficiéncia ou transtorno,
devem ser incluidos no ambiente educacional, com igualdade de condicbes e
tratamento. Mas adiante, o art. 208, Inciso Ill pontuou que o atendimento educacional
especializado deve ser afiancado aos “portadores de deficiéncia, preferencialmente na
rede regular de ensino” (BRASIL, 1988), envolvendo as criangas com TEA.

Dessa forma, com a promulgacdo da Constituicdo e especialmente, colocando a
educacdo como direito de todos, surgem varios movimentos e reflexdes buscando
assegurar a igualdade de direitos, tanto que no ano de 1990 foram sendo regularizadas
e publicadas leis que garantiam a inclusdo de criancas deficientes em escolas regulares.
Uma dessas leis foi a Lei de Diretrizes e Bases da Educacdo Nacional — LDBEN, Lei
9394/1996, contribuindo para que houvesse atendimento escolar aos alunos com
deficiéncias (KASSAR, 2012).

A LDB trouxe em seus dispositivos a seguinte afirmacao:

Os sistemas de ensino assegurardo aos educandos com deficiéncia,
transtornos globais do desenvolvimento e altas habilidades ou superdotagdo
[...] O poder publico devera instituir cadastro nacional de alunos com altas
habilidades ou superdotagdo matriculadas na educacdo basica e na educacgdo
superior, a fim de fomentar a execugdo de politicas publicas destinadas ao
desenvolvimento pleno das potencialidades desse alunado (BRASIL, 1996,
art.59).
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Destarte que, com a promulgacdo da LDB de 1996, houve maior aporte para a
inclusdo de criancas com deficiéncia nas unidades educacionais brasileiras, com a
orientacdo de criagdo de politicas publicas que garantissem o desenvolvimento integral
desses alunos e o cadastro nacional, mas tinha um carater de educacado especial e ndo
totalmente inclusivo. Porém, ja representou um grande avango para o processo de

ensino aprendizagem das criancas com deficiéncia, inclusive com TEA.
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Desse modo, o sistema educacional brasileiro tinha conformidade com o que
havia sido estabelecido na Declaragdo da Salamanca?, divulgada no ano de 1994, sendo
um grande marco para a inclusdo educacional, tendo como principal intencdo a
reafirmagdo do compromisso dos governantes e sociedade com a educagao de todos,
inclusive das criancas, jovens e adultos com deficiéncias.

Outro aporte para a implementacgao de ag¢des inclusivas no sistema brasileiro foi
a Politica Nacional de Educacdo Especial na perspectiva da Educacao Inclusiva, publicada
no ano de 2008, com o objetivo de estabelecer politicas publicas que promovem uma
educacdo de qualidade para todos os alunos, especialmente para aqueles que precisam
de cuidado diferenciado, com deficiéncias, transtornos de desenvolvimento ou alta
habilidades\superdotac3o.

No ano de 2012, foi promulgada a Lei n? 12.764, denominada de Lei Berenice
Piana, que garantia uma politica nacional de protecdo dos direitos da pessoa com
Transtorno do Espectro Autista — TEA, inclusive em seus dispositivos foi orientado que
as criangas autistas fossem incluidas nas salas de aula de escolas regulares, porém
deveria haver o acompanhamento de profissional habilitado.

De acordo com a Lei, a crianga considerada com Transtorno do Espectro Autista

é aquela que possui:

| - deficiéncia persistente e clinicamente significativa da comunicagao e da
interagcdo sociais, manifestada por deficiéncia marcada de comunicagdo
verbal e ndo verbal usada para interagdo social; auséncia de reciprocidade
social; faléncia em desenvolver e manter relagdes apropriadas ao seu nivel de
desenvolvimento; Il - padrGes restritivos e repetitivos de comportamentos,
interesses e atividades, manifestados por comportamentos motores ou
verbais estereotipados ou por comportamentos sensoriais incomuns;
excessiva aderéncia a rotinas e padroes de comportamento ritualizados;
interesses restritos e fixos (BRASIL, 2012, § 19).
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A Lei Brasileira de Inclusdo da Pessoa com Deficiéncia — Lei n? 13. 146/2015,
publicada no ano de 2015, consolidando todas as leis 4 vigentes que defendiam a
inclusdo das pessoas com deficiéncia e evidenciando o avanco nos principios de

cidadania. Como exp0e o art.27:

A educagdo constitui direito da pessoa com deficiéncia, assegurados sistema
educacional inclusivo em todos os niveis e aprendizado ao longo de toda a
vida, de forma a alcancar o maximo desenvolvimento possivel de seus

1 £ uma resolugdo das Nagdes Unidas que aborda sobre os principios, a politica e pratica relativas a
educacdo especial SANTOS; SANTOS (2016).
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talentos e habilidades fisicas, sensoriais, intelectuais e sociais, segundo suas
caracteristicas, interesses e necessidades de aprendizagem (BRASIL, 2015).

Portanto, a Lei Brasileira de Inclusdo da Pessoa com Deficiéncia estabeleceu que
a crianca com deficiéncia tem os mesmos direitos do que as outras, inclusive que ela
pode se desenvolver de forma integral, sendo necessario considerar as suas dificuldades
de aprendizagem, as suas especificas, para promocdo de metodologias adequadas.

Como podemos perceber, as leis de inclusdao asseguram o atendimento inclusivo
das pessoas com deficiéncia desde seu inicio de vida escolar até todos os niveis e
modalidades, bem como o aprendizado ao longo de toda a vida, promovendo a

conquista e o exercicio de sua autonomia.

2.2. 0 TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA E AS SUAS ESPECIFICIDADES

De acordo com o Manual de Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais
(2013) o autismo é um transtorno que compromete a interagao social e o processo de
comunicacdo, apresentando um repertdrio de restricio nas atividades, ou seja, os
autistas geralmente ndo interagem e permanecem em isolamento social.

De acordo com Costa, o autismo é:

Uma desordem neuroldgica que afeta a capacidade do individuo de se
comunicar ou estabelecer relagbes com as pessoas e o ambiente,
apresentando restricGes por atividades, além de abranger sintomas
complexos que variam de individuo para individuo, necessita ser
diagnosticado na mais tenra idade, haja vista, que o tratamento precoce pode
influenciar no avanco do desenvolvimento da pessoa com deficiéncia (2017,
p.34)
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Dessa forma, ha diversas concepcdes sobre o TEA, todas pontuam que o autismo
tem como caracteristica a desordem neuroldgica, comprometendo o processo de
interacdo social e a comunicacdo, sendo manifestado até os dois anos de idade (COSTA,
2017).

Conforme Orru (2012), foi realizada pelo Dr. Kanner, uma investigacdo
meticulosa sobre o TEA, relatando as suas caracteristicas, que sdo: incapacidade para
manter relagdes com as pessoas; amplo conjunto de retrocessos e alteragdes na
obtencdo e no uso da linguagem; obsessdao em conservar o ambiente intacto; repeticdo
de um conjunto restrito de atividades de forma ritualizadas, além de afastamento social.

No ano de 1944, o pesquisador austriaco Hans Asperger relatou sobre a conduta

e as desenvolturas de algumas criancas autistas e as suas caracteristicas principais,
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envolvendo a auséncia de empatia; pouca ou nenhuma interagdo social; foco em
determinados contextos; coordenagdao motora bem diminuida ou nenhuma; falhas na
comunicacdo e na linguagem; alta habilidade para debater uma tematica, entre outras;
assim, esses apontamentos foram denominados de Sindrome de Asperger (SILVA et al.,
2012, p. 113).

Nos anos 80, alguns estudos cientificos apresentaram alicerces sélidos sobre o
TEA, proporcionando maior cuidado com o diagndstico, as intervengdes e tratamentos,
sendo reconhecido como disturbio do desenvolvimento (SILVA et al., 2012). Conforme
Orru (2012), no ano de 1989, acreditava-se que o transtorno se manifestava, na maioria
das vezes, em criancas do sexo masculino (ORRU, 2012, p.23).

No entanto, o autismo somente foi reconhecido como uma deficiéncia, em 2012,

através da Lei n2 12.764:

Art. 12 Esta Lei institui a Politica Nacional de Protecdo dos Direitos da Pessoa
com Transtorno do Espectro Autista e estabelece diretrizes para sua
consecucdo. § 12 Para os efeitos desta Lei, é considerada pessoa com
transtorno do espectro autista aquela portadora de sindrome clinica
caracterizada na forma dos seguintes incisos | ou Il: | - deficiéncia persistente
e clinicamente significativa da comunicagdo e da interagdo sociais,
manifestada por deficiéncia marcada de comunicagdo verbal e ndo verbal
usada para interagdo social; auséncia de reciprocidade social; faléncia em
desenvolver e manter relagdes apropriadas ao seu nivel de desenvolvimento;

Il - padrées restritivos e repetitivos de comportamentos, interesses e
atividades, manifestados por comportamentos motores ou verbais
estereotipados ou por comportamentos sensoriais incomuns; excessiva
aderéncia a rotinas e padrées de comportamento ritualizados; interesses
restritos e fixos (BRASIL, 2012).
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O termo autismo, segundo Silva et al (2012), na sociedade contemporanea, é
utilizado como sindnimo de transtorno global do desenvolvimento (TGD) ou transtorno
do espectro autista (TEA), tendo como caracteristica principal o comprometimento de
trés dreas do desenvolvimento, sendo elas: falta de interacdo social; dificuldade na
comunicagao, condutas e atividades estereotipadas.

O Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (2002), afirmou que
ha tipos clinicos do TEA, sendo eles: Transtorno Invasivo de Desenvolvimento — TID;
Transtorno Autista; Transtorno de Rett; Transtorno Desintegrativo da Infancia;
Transtorno de Asperger e Transtorno Invasivo do Desenvolvimento sem Outra
Especificacdo. Porém, Memnon (2014), relatou que no ano de 2013, o Manual publicou

modificacGes significativas nos discernimentos de diagndsticos do TEA, aceitando, por
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fim, que o TEA se trata de um conjunto de transtornos com verificados por meio de
diagndsticos.

Segundo Silva et al (2012), foram sendo realizadas acdes de sensibilizacdo social
desenvolvidas sobre a tematica TEA, inclusive a Organiza¢do da Nagdes Unidas - ONU
determinou o dia 02 de abril de 2007, como dia Mundial da Conscientizacdo do Autismo
(World Autism Awareness Day — WAAD), comemorada em 2008, no mundo todo,
especialmente no Brasil.

Conforme Silva et al (2012), em 1983, no estado de S3ao Paulo, dia 08 de agosto
foi implantada a Associacdo de Amigos do Autista - AMA, organizada por pais ou
responsaveis de criangcas com TEA, com finalidade de “acolher, informar e capacitar
familias e profissionais” para melhor entendimento e oferecer assisténcia para

familiares de autistas.

2.3. 0 PROCESSO DE ENSINO APRENDIZAGEM E A CRIANGA AUTISTA

O processo de ensino aprendizagem de criangas autistas, segundo Silva et al
(2012), deve ser realizado com acompanhamento educacional de forma personalizada
e individual, para que haja a adaptacdo dessas criangas, além de ser um direito legal. A
Educacao Inclusiva, conta com o apoio do Atendimento Educacional Especializado - AEE,
sendo “um servico da educacdo especial que identifica, elabora, e organiza recursos
pedagdgicos e de acessibilidade, que eliminem as barreiras para a plena participacao

dos alunos, considerando suas necessidades especificas” (BRASIL, 2008).
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Na educagdo superior, a transversalidade da Educagdo Especial se efetiva por
meio de a¢des que promovam 0 acesso, a permanéncia e a participagdo dos
estudantes. Estas acOes envolvem o planejamento e a organizagdo de
recursos e servicos para a promoc¢do da acessibilidade arquitetonica, nas
comunicagdes, nos sistemas de informag¢do, nos materiais didaticos e
pedagdgicos, que devem ser disponibilizados nos processos seletivos e no
desenvolvimento de todas as atividades que envolvem o ensino, a pesquisa e
a extensdo (BRASIL, 2008, p. 17).

O professor representa um mediador de saberes das criancas autistas, sendo
peca basica para que a acdo educativa junto aos alunos com deficiéncias ou transtornos
apresente bom desempenho nas atividades propostas. Dessa forma, a formacao inicial
e a continuada do professor em servico necessita envolver conceitos e orientacdes para
praticas pedagdgicas que indiguem metodologias coesas com o plano inclusivo (BEYER,

2007).

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA E 0 PROCESSO DE ENSINO APRENDIZAGEM




Segundo Kubaski, Pozzobon e Rodrigues (2015, p. 2):

Devido a heterogeneidade da condi¢do, os alunos com TEA sdo muito
diferentes entre si, e exigem dos professores que as adaptagdes ou
abordagens de ensino ndo sejam centradas nas caracteristicas do transtorno,
mas nas habilidades e dificuldades singulares de cada sujeito. Logo, cada
profissional deve apropriar-se de conhecimentos a respeito do transtorno
para conhecer melhor esse aluno a fim de gerar praticas educacionais
propiciadoras do desenvolvimento das suas habilidades.

Assim, os professores necessitam ter como norteadores para o planejamento de
aulas de criancas com TEA, assim como das outras, as caracteristicas e especificidades,
assim como as dificuldades de aprendizagem de cada uma delas. Da crianga com TEA,
deve haver atencdo espacial nas habilidades e singularidades de cada aluno, para assim
planejar as atividades a serem propostas.

Peeters (1997) afirmou que a forma de ensino aprendizagem ideal e eficaz para
criangas autistas é a visual, os professores necessitam investir nessas técnicas,
valorizando essa habilidade dos alunos, na observacdo das cores, dimensoes,
profundidades, animais, corpos, entre outros.

Assim, o ambiente educacional deve conter raros estimulos visuais, com a
finalidade de ndo haver desvio de atencdo das atividades propostas aos alunos, sendo
esse espaco sereno e aprazivel, para que os movimentos estereotipados desses alunos
ndo sejam alterados (LOPES; PAVELACKI, 2005, p. 7).

Conforme Chiote (2012), diversos estudos descrevem que o processo de ensino
aprendizagem das criancas com TEA deve ser fundamentado em atividades que

envolvam jogos e brincadeiras, ou seja, atividades ludicas, considerando que o
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desenvolvimento da aprendizagem acontece a partir da abordagem histérico-cultural,
na andlise das relacbes e interacdes dessas criancas, para que haja melhor
entendimento dos seus interesses e atuagdes.

Para Lopes e Pavelacki (2005), o desenvolvimento da aprendizagem das criangas
autistas necessita ser realizado com atividades ludicas, proporcionando melhoria na
comunicacao, interacdo com os seus pares e os adultos, e o pleno desenvolvimento das
habilidades necessarias a cada etapa educacional.

Nota-se que uma das principais técnicas aconselhadas pelos estudiosos foi o uso
de atividades ludicas, pois através dela pode ser desenvolvida o processo interacional

das criancgas autistas. Coadunando com o indicado pelo documento da Base Nacional
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Comum Curricular—BNCC (2017), para o desenvolvimento da aprendizagem de criangas
e adolescentes, o uso dos eixos que devem estruturar toda a¢do educativa, que sdo as

interagdes e uso de atividades ludicas.

3. CONSIDERAGOES FINAIS

O trabalho teve por objetivo refletir sobre o processo de ensino aprendizagem
de alunos autistas. Sendo apresentado como se deu o processo histérico de
reconhecimento desse transtorno e de suas caracteristicas, assim como progresso nas
leis que garantem a inclusdo de criangas com deficiéncias, inclusive as criangcas com TEA.
O que antes era tido como uma doenca que chegava a ser comparada como
esquizofrenia, com as pesquisas foi comprovado que se tratava de um transtorno que
apresenta como caracteristicas principais, o comprometimento na comunicacdo e a
auséncia de interacao social, entre outras estereotipias.

Nota-se que com o decorrer dos anos, o autismo foi sendo considerado uma
temadtica de grande relevancia para a sociedade, por se manifestar em diversas criancas
e por haver um nimero alto de criancas matriculadas com TEA, inclusive foi pensado e
debatido sobre a criacdo e efetivacdo de politicas publicas educacionais que
possibilitassem a inclusdo educacional dessas criangas, obtendo éxito com leis
especificas que determinaram o acesso em salas de aulas regulares com disponibilidade
de acompanhamento especializado.

Portanto, percebe-se que além dos grandes avancos e das implementacdes para
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o atendimento educacional e inclusdo de criancas com TEA, ainda ha professores que
desconhecem a forma apropriada de atender e ministrar aulas para essas criancas,
sendo preciso a implantacdo e oferta de formagdes continuadas para que haja repasse
de informacdes sobre o transtorno e o atendimento ideal para que todos os alunos

autistas, adquiram o pleno desenvolvimento.
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RESUMO

Objetiva-se como pressuposto do estudo em questao,
apesentar os resultados do recorte do trabalho de
conclusdo do curso de Pedagogia da Universidade
Federal da Paraiba-UFPB na modalidade EaD.
Utilizou-se da técnica de andlise de contelido em
consonancia com o questionario fechado. Os
resultados demonstram suas consolides nos objetivos
propostos em questdo dando-lhe a firmeza cientifica
e metodoldgica. Nessa razdo, os achados pdem em
tela que os profissionais que lidam diretamente e/ou
indiretamente com pessoas no quadro do Transtorno
do Espectro do Autismo-TEA, precisam de preparo ou
estd preparado para os usos das abordagens
interventivas. Os profissionais ndo sabem lidar com a
validade e fidedignidade do diagndstico. Isto é, ddo a
razdo do poder desse ato para outros profissionais
que ndo competente para tal, mais que auxiliam no
manejo diagnostico. Em fungdo dessa pesquisa, nota-
se que a pertinéncia dos achados pode servir de
subsidios para futuros estudos, dando-lhe sequéncia
ou para replicar a metodologia e encontrar resultados
semelhantes ou significativos para esse campo. No
entanto, o estudo apresenta-se de extrema
relevancia mais os mais diversos profissionais que
desejam atuar com o TEA.

Palavras-chave: Diagndstico; conhecimento sobre o
TEA; Instrumentos; Intervencgao.

ABSTRACT

The objective of the study in question is to present the
results of the conclusion work of the Pedagogy course
at the Federal University of Paraiba-UFPB in the
distance education modality. The content analysis
technique was used in line with the closed
questionnaire. The results demonstrate its
consolidation in the proposed objectives in question,
giving it scientific and methodological firmness. For
this reason, the findings show that professionals who
deal directly and/or indirectly with people with
Autism Spectrum Disorder-ASD, need preparation or
are prepared for the wuses of interventional
approaches. Professionals do not know how to deal
with the validity and reliability of the diagnosis. That
is, they give the reason for the power of this act to
other professionals who are not competent for it,
rather than helping in the diagnostic management. As
a result of this research, it is noted that the relevance
of the findings can serve as subsidies for future
studies, giving continuity to it or replicating the
methodology and finding similar or significant results
for this field. However, the study is extremely relevant
for the most diverse professionals who wish to work
with ASD.

Keywords: Diagnosis; knowledge about ASD;
Instruments; Intervention
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1. INTRODUGAO

A saude é um caminho indivisivel na sociedade, de maneira que seu caminhar
percorrer na emancipacao da educagdo dando e recebendo a¢des mutuas. Nessa
interacdo dialdgica, apresentamos uma andlise qualitativa e quantitativa sobre o
Transtorno do Espectro do Autismo-TEA e suas inter-relagdes entre a salude e a
educacgao.

Percebe-se, que nos dias atuais a intervencdo focadano TEA sé por uma
entidade por si s6, ndo apresenta minimamente resultados significativos. Na verdade,
ndo se aproxima de praxis que atendam a real situacdo levantada pela pessoa no quadro
autista.

Isto porque, as pessoas que fazem parte da sintomatologia do TEA, tende-se a
manifestar em niveis: leve, moderado e severo. O que implica na eventualidade de
intervengdes perante a cada nivel. Levaram-se em conta cada situacdo, poderia dizer
que: o nivel leve requer de pouca atengao. Ja o nivel moderado, tenderd a ser favorecido
olhares substanciais e, o nivel severo tem por necessidade olhar com frequéncia.

Esses apontamentos demonstram a importancia da atuacao dos profissionais da
area da saude e educacdo. Além disso, seria de extrema relevancia elaborar acdes em
parcerias entre as instituicdes, de modo a alcancar os melhores e possiveis resultados
positivos diante da pessoa com TEA.

Para fins introdutdrios, a presente pesquisa apresentard resultados que
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interfaceiam entre os campos supracitados anteriormente. Ressalta-se que este artigo
é um recorte do trabalho de conclusdo do Curso de Pedagogia da Universidade Federal
da Paraiba-UFPB na modalidade EaD.

No que tece ao procedimento de coleta de dados, a pesquisa deu-se por meio de
guestionario fechado no intuito compreender quantitativamente o que os professores
compreendem sobre o TEA e como trabalham diante do ensino-aprendizagem na
educacdo infantil. Para contemplar esse requisito, essa abordagem proferiu-se da acao
do uso de formuldrio do Google, onde foi proposta uma entrevista semiestruturada de
modo a propor uma visdo descritiva de cunho qualitativo.

Para a analise dos dados foi utilizado a técnica de andlise de conteddo (BARDIN,

2011). Assim, acredita-se na validade e fidedignidade desse instrumento na acdo da
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emersao de suas categorias. A anadlise de conteudo consiste na integracdo de
elementos, em virtude de constituir num conjunto de instrumentos metodoldgicos cada
vez mais sutis em constante aperfeicoamento, que se aplicam “discursos” (conteudos e
continentes) extremamente diversificados, ou seja, o questiondrio fechado foi
submetido a técnica de analise de conteudo, de modo a dialogar entre si (BARDIN,
2011).

Portanto, essa técnica organiza-se em torno de trés polos cronolégicos:

1. Pré-analise: fase de transcricdo e organizacao do material, nessa etapa
realiza-se uma leitura flutuante;

2. Exploracdo do Material: fase de codificacao e transformacdo do texto em
recortes;

3. Tratamento dos resultados e interpretacdo: fase em que se realiza a
classificacdo dos dados de acordo com suas similaridades e distin¢des. Em
seguida, se faz o reagrupamento, levando em consideracdo as
caracteristicas comuns (BARDIN, 2011).

Perfazendo dessa metodologia, observa-se que a unido desse instrumento com
a técnica questionario fechado, prop0s a constituicao narrativas em forma de gréficos,

dando-lhe sentido as implicacdes e suas inferéncias.

2. RESULTADOS E DISCUSSAQ

Antes de apresentar os resultados do presente estudo, é de suma relevancia
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caracterizar os sujeitos da pesquisa, tendo em vista que o manejo percorrido perpassou,
fez com que surgisse a caracterizacao e especificacdo das variaveis socioeconémicos e
sua interface com o construto do transtorno do espectro do autismo que seguira logo
abaixo.

Para essa fase de caracterizagdo, serdo feitos andlises dos graficos em
consonancia com o teor cientifico relacionado a natureza do estudo. Assim, segue as
descrigdes sobre: idade, sexo, estado civil, religidao, renda familiar, rede de atuagdo de
ensino, escolaridade. Além disso, também, segue alguns questionamentos implicados

ao TEA.
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Griéfico 1- Refere-se a idade

IDADE

39 respostas

6
5 (12,8%)

3(7,7%)
2 (5,1%) 2(5,1%)

2
1 (205(215(215(2)6% 1| (215(215(2)6% 1 (215(2715(2)6% 1 (215(215(215(2,15(215(2715(215(213(2,15(216% 1| (215(2,15(215(215(2715(275(2)6¢

23 30 34 36 anos. 39 45 48 52 anos 55 63 66

Fonte: Porcino (2021).

Nos ultimos anos o numero de diagndstico relacionado a pessoa no quadro do
TEA vem crescendo gradativamente. E isso, deve-se ao aperfeicoamento e instrumento
que possam aferir de fato as particularidades e singularidades subjacentes e adjacentes
presente nessa sindrome (PORCINO, et al., 2018; VOLKMAR; WEISNER, 2017;
COUTINHO; DO VALE BOSSO, 2015).

Em se tratando da média de idade dos professores e/ou professoras que
trabalham com criancas com TEA, poucos estudos colaboram para essa interlocucao
técnica e profissional. Porém, Costa (2015, p. 47) chama para processo de formagao
inicial e continuada, de maneira que possa de fato ocorrer a “necessidade de ampliacdo
dos conhecimentos dos professores para mediar a cultura lidica as criangas com este
transtorno”.

Ainda nesse segmento, Carneiro (2012) e Costa (2015) implicam que o professor
independente da idade deverd ensinar mediante conhecimento, vivéncia e experiéncia
ancorada numa formacdo que realmente considere a crianga autista. Com isso, a
técnica, as habilidades, os programas interventivos podem ser usados em prol das

caracteristicas desse publico.

Grafico 2- Refere-se ao sexo

SEXO

39 respostas

‘@ Feminino
@ Masculino
@ Prefiro ndo dizer

Fonte: Porcino (2021)
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Em relagdo ao sexo, nota-se que a grande maioria das pessoas entrevistadas é

do sexo feminino. Percebe-se que na literatura nacional ndo encontrou vestigios acerca

desse fendmeno e sua relacdo pedagogica com o TEA.

Grafico 3- Refere-se ao estado civil

Estado Civil

40 respostas

@ Solteiro(a)
@ Casado(a)
@ Separado(a)

/ @ Viavo(a)
A @ Unizo estavel

Fonte: Porcino (2021)

Observa-se, que a maioria dos professores e/ou professoras entrevistadas sdo
casadas (0s). Isso poderia implicar que todos sdo pais de familia, logo isso, traduz no
processo de empatia. Logicamente, essa tese ndo quer dizer que os demais, também,

nado sejam empadticos diante do cendrio estudado.

Gréfico 4- Refere-se a religido

Religiao
40 respostas

@ Catdlico

@ Evangélico

@ Espirita

@ Candomblé

@ Judaica

@ Mugulmana

@ Ateu

@ Adventista do setimo dia

Fonte: Porcino (2021)

No que diz a religidao dos entrevistados (as), observa-se que 85% sao catdlicos.
Nota-se que literatura pouco ou quase nenhum estudo foca nesse aspecto. Isto é, ndo

foram encontrados registros nacionais que elucidassem sobre esse fator e o autismo.




Grafico 5- Refere-se a renda familiar

Renda familiar
40 respostas

@ De 1 a 2 salarios minimos
@ De 2 a 3 salarios minimos
@ De 3 a5 salarios minimos
@ De 6 a 8 salarios minimos
@ De 9 ou mais salarios minimos

Fonte: Porcino (2021)

No que tece a renda familiar, consta-se que 60% das professoras e/ou
professores ganham entorno de 1 a 2 saldrios minimos. E 17,5% recebem cercade 2a 3
saldrios minimos. De outra forma, nota-se que 15% recebem entorno de 3 a 5 salarios
minimos. Nessa visdo, podemos apontar sem sombras de duvidas, que, a formacao
continuada muitas das vezes, possa esta associado ao poder financeiro, onde alguns
professores e/ou professoras ndo ganham o suficiente para manter uma formacdo

digna, sélida e continua.

Grafico 6- Refere-se a rede de ensino

Rede de ensino
40 respostas

Municipal e/ou estadual 36 (90%)

Privada 4 (10%)
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Fonte: Porcino (2021)

Em didlogo com o ensino da rede privada, municipal e/ou estadual, podemos
observar que 90% dos professores e/ou professoras estdo inseridos no campo publico.
E 10% na area privada. Antes de aferimos uma visdo critica e reflexiva sobre esse aspecto
é relevante destacar que para ambas as escolas e/ou sistema de ensino existem leis e
normativas educacionais que tratam para esses fins. Ou seja, ndo existe diferenciagao,

pois esses requisitos servem para todos os meios escolares. O que muda é organizacao,

sistematizagao, planejamento e estratégias de ensino para tal situagdo.
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Contudo, é preciso elucidar algumas criticas aos sistemas educacionais. Primeiras

ambas as partes do ensino privado ou publico, os profissionais ndo estdo capacitados
para trabalhar com a crianca no quadro do TEA.
Nesse prisma, ao realizar um estudo numa escola privada, Mangueira (2018,

p.12) ressalta que:

Apesar da oferta de servigos de apoio estar estabelecidas nas politicas
publicas e de todos os documentos necessarios para a inclusdo, as escolas
privadas tendem a resistir ao processo de inclusdo por parte de gestores e
educadores, considerando a crianga com TEA uma pessoa inferior e incapaz.

Nessa conjuntura, mais do que nunca os meios educacionais ou supervisores
escolares e a equipe técnica, precisam elaborar um sistema pedagdgico e estratégico
gue possa de fato suprir as lacunas existentes em se tratando da crianca com TEA. Além
disso, promover condi¢des para os educadores em geral, sejam atualizados e empdticos
na sua profissao.

Por outro lado, estudos internacionais apontam uma ambivaléncia nesse
sentido. Pois, enfatizam para aumento de ingresso em escolas da rede publica e,
encontra partida da rede privada houve uma reducdo da procura. Ja em outro estudo,
colabora para aumento de estudantes na rede privada e redugao na rede publica (INEP,

2014; VIEIRA-RODRIGUES; SANCHES-FERREIRA, 2017).

Grafico 7- Refere-se a escolaridade

ESCOLARIDADE

37 respostas

@ Graduagao

@ P6s - Graduagao (especializagao)
@ Mestrado

@ Doutorado

Fonte: Porcino (2021)

J4 em relacdo a escolaridade como meio de extrema importancia pedagdgica,
didatica e estratégica para atuagdao com crian¢a no quadro do espectro do autismo,
podemos descrever que 67,6% possuem especializacdo na area educacional. No
entanto, ndo quer dizer que essas pds-graduagbes sejam no setor escolar e/ou educagdo

especial e inclusiva. Ainda nessa teia, nota-se que 29,7% possuem apenas graduacao

para execucdo profissional.
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Perfazendo desses dados, De Alvarenga Dias et al (2020, p. 5 ) colaboram no

sentido que a escolaridade, também, estd associado ao apoio institucional. Nesse

sentido;

Dessa forma, o professor precisa de um apoio maior e estrutural das
instituicGes das quais fazem parte e procurar caminhos que possam respalda-
los a uma atuagdo com perspectivas de satisfacdo em relagado aos resultados
de seus alunos autistas.

Gréfico 8- Refere-se sobre autismo

Para vocé o autismo é
40 respostas

@ Uma doenca que afeta o cérebro

@ Uma sindrome que afeta o
desenvolvimento integral

@ Um Transtorno que afeta o
neurodesenvolvimento

@ Um Transtomo da linguagem e da fala

Fonte: Porcino (2021)

Fazendo referéncia a esse requisito no ambito educacional, observa-se que é
notdrio saber da natureza do espectro do autismo dentro da sala de aula. Uma vez que
o TEA encontra-se na categoria do Transtorno do Neurodesenvolvimento, ndo de forma
rotulista e/ou diagndstica, mais de maneira a compreender suas particularidades no
sentido de intervir no seio escolar conforme suas necessidades.

Percebe-se, entdo, que a maioria dos professores e/ou professoras responderam
de modo valido e fidedigno, pois, estudos apontam para existéncia do TEA associado ao
Transtorno do Neurodesenvolvimento (VOLKMAR; WEISNER, 2017). Pactuando com
essa ideia, Coutinho e Do Vale Bosso (2015) afirma que o “ autismo ndo é uma doenca
Unica, mas sim um disturbio de desenvolvimento complexo, definido de um ponto de

vista comportamental, com etiologias multiplas e graus variados de severidades”.

Grafico 9- Refere-se a compreensdo dos métodos utilizados com crianga autista em sala de aula

Vocé enquanto educadora (o) que atende a crianca e suas particularidades e singularidades diante

da crianga com TEA, conhece algum dessas abord...m que atendem as necessidades dessa natureza.
36 respostas

Tratamento em Educagéio para

Autista e Criangas com Deficié. . 10 (27.8%)

Analise do Comportamento
Aplicada —ABA

sistema Unico de Comunicagao
Alternativa/aumentativa -PECS

6 (16.7%)

1(2.8%)

N&o utilize nenhuma abordagem

especifica 22 (61,1%)

Pois nunca trabalhei com

criangas com TEA 112.8%)

Fonte: Porcino (2021)
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Observando as respostas dos educadores, percebe-se que 61,1% nao utiliza

nenhuma abordagem especifica com crianga autista em sala de aula. Contudo, 27, 8%
usa TEACCH, 2,8% faz o uso do PECS e 16,7% utiliza o método ABA e apenas 2,8% nunca
trabalhou com crianga autista.

A respeito dessas estratégias de intervencdes, Pereira e Costa (2017)
consideram que abordando as caracteristicas da crianga autista por intermédio dos
métodos como ABA, TEACCH e PECS para desenvolvimento da crianca. Nessa
circunstancias, compreende-se que o método ABA Analise aplicada do comportamento,
€ um tratamento comportamental indutivo, tem por objetivo ensinar a crianga
habilidades, por etapas, que ela ndo possui (PEREIRA; COSTA, 2017).

Ainda conforme, Pereira e Costa (2017) os métodos PECS e TEACCH, também sdo
fundamentais, o método PECS, Sistema de comunicacdo através da troca de figuras, foi
desenvolvido com o intuito de ajudar criancas e adultos autistas e com outros disturbios
de desenvolvimento a adquirir capacidade de comunicacdo. J4 o método TEACCH, faz

referéncia ao tratamento e educacao.

Grafico 10- Refere-se ao diagndstico do TEA

Para vocé é facil diagnostica uma crianga com Transtorno do Espectro do Autismo?
39 respostas

@ Sim
® Nao

Fonte: Porcino (2021)

Considerando essa pergunta, percebe-se que a grande maioria dos professores
e/ou professoras, compreendem que ndo é facil diagnosticar uma crianga com
Transtorno do Espectro do Autismo-TEA. Obviamente, ndo é, pois, até mesmo os
profissionais da area psique encontram dificuldade nesse percurso.

Colaborando com essa afirmativa, Sampaio (2018, p. 30) esclarece que “ A falta
de conhecimento da maioria da populagao, incluindo os profissionais da area da saude,

dificulta o diagndstico precoce do TEA, embora o nimero de casos constatados venha

crescendo”. Ou seja, os profissionais da educacdo, também, se inserem nesse contexto.
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Grafico 11- Refere-se a capacidade para diagnosticar o TEA.

Vocé enguanto educadora e/ou educador tem a capacidade para diagnosticar uma crianga com
TEA?

37 respostas

® Sim
@® Nao

Fonte: Porcino (2021)

Em relacdo a esse questionamento, Silva (2013) realizou pesquisa sobre o
diagndstico do autismo. E nele, observou-se a importancia do trabalho em equipe de
um Centro de Atencdo Psicossocial-infantil (CAPS-i) de uma cidade do estado de
Pernambuco. No entanto, vale salientar que geralmente, o diagndstico é proferido pelos
profissionais: psiquiatra, neurologista, neuropsiquiatria e neuropediatra. Também,
destacam-se outros profissionais que auxiliam nesse manejo tanto processo inicial como
no tratamento interventivo no campo escolar, social e da saude.

Contudo, nota-se que a maioria dos participantes respondeu que sim, que
poderia dar um diagnéstico, quando na verdade sdo vistos como mediador-facilitadores
gue podem auxiliar nesse meio, dando-lhe alternativas significativas na escola. Por outro
lado, os outros participantes responderam que nao. E isso implica que ndo dominam o
conhecimento técnico sobre o TEA e/ou ao ponto de identificar algumas caracteristicas
tipicas desse Transtorno, de modo a promover a aprendizagem ou apoiar no trabalho

interdisciplinar com outros servicos.

Gréfico 12- Refere-se aos profissionais habilitados para diagnosticar o TEA

Quais profissionais podem dar um diagnostico diferencial para O TEA?
40 respostas

@ Psicélogo

@ Fonoaudidlogo
@ Fisioterapeuta
@ Professor

@ Psiquiatra

@ Neuropsiquiatria
@ Neurologista

Fonte: Porcino (2021)




E por fim nessa andlise quantitativa, percebe-se que os professores e/ou
professoras apontaram para o psicdlogo com 35% para dar um diagndstico diferencial
para o TEA. E semelhante 32, 5 % para neuropsiquiatria. De outra forma, 22, 5% para
neurologia e 10% psiquiatria.

Diante dessa coleta de dados, podemos inferir que os professores e/ou
professoras apontam erroneamente para psicologia enquanto diagndéstico diferencial.
Sabemos que, a psiquiatria, neuropsiquiatria, neuropediatra e a neurologia sdo campos
capazes de constatar a natureza dessa sindrome. Porém, os outros saberes e fazeres,
também, sdo fundamentais para construcao, validacao e fidedignidade do diagndstico.

Igualmente, para o manejo de interven¢do em qualquer area de atuacao.

3. CONSIDERAGOES FINAIS

Ao trata-se dessa andlise de modo geral, observou-se que os resultados
demonstram suas consolides nos objetivos propostos em questao dando-lhe a firmeza
cientifica e metodoldgica. Nessa razao, os achados pdem em tela que os profissionais
que lidam diretamente e/ou indiretamente com pessoas no quadro do Transtorno do
Espectro do Autismo-TEA, precisam de preparo ou esta preparado para os usos das
abordagens interventivas.

Por outro lado, observou-se que os profissionais sabem da natureza do TEA,
porém ndo sabem como lidar com os fenbmenos que emergem em cada caso. Estdo isto

significar dizer que estes profissionais ndo conhecem a fundo o que realmente seja o

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

TEA. Ainda no que tece aos resultados, constatou-se que instrumentos como ABA,
TEACCH e PECS atuam para desenvolvimento da crianca.

Percebeu-se, também, que os profissionais ndo sabem lidar com a validade e
fidedignidade do diagndstico. Isto é, dao a razdo do poder desse ato para outros
profissionais que ndo competente para tal, mais que auxiliam no manejo diagnostico.

Em funcdo dessa pesquisa, nota-se que a pertinéncia dos achados pode servir de
subsidios para futuros estudos, dando-lhe sequéncia ou para replicar a metodologia e
encontrar resultados semelhantes ou significativos para esse campo. Além disso, pde
em evidencia o que os profissionais precisam saber para saber fazer na area

interventiva.

ANALISE QUALITATIVA E QUANTITATIVA SOBRE A SAUDE E A EDUCAGAO DE CRIANCA COM TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO
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RESUMO

O autismo é uma sindrome que apresenta varios
sintomas que variam de pessoa para pessoa
onde o inicio ocorre ainda quando criancga.
Como consequéncia dessas caracteristicas as
criangas acabam encontrando dificuldades
durante seu cotidiano. Este estudo tem como
objetivo identificar as principais dificuldades
enfrentadas por portadores do autismo. Trata-
se de uma revisdo integrativa da literatura com
abordagem qualitativa realizada em maio de
2022. A pesquisa foi realizada através das bases
de dados SCIELO, MEDLINE E LILACS utilizando
os descritores da salde na seguinte sequéncia:
autismo AND dificuldades e autismo AND
criangas. Apos aplicagdo de critérios de inclusdo
e exclusdo e da leitura dos estudos restantes
totalizou um total de 11 artigos utilizados. Foi
possivel observar serem varias as dificuldades
encontradas pelos pacientes portadores do
autismo e que essas criangas necessitam de um
acompanhamento para poderem se adaptar as

situagGes que sdo submetidas. Os principais
sintomas sdo dificuldades na comunicagdo, e
socializagdo esses prejudicam o
desenvolvimento e as relagbes desses
individuos.

Palavras-chave: Autismo. Criangas. Saude
Infantil.

ABSTRACT

Autism is a syndrome that has several symptoms
that vary from person to person, where the
onset occurs as a child. As a consequence of
these characteristics, children end up
encountering difficulties during their daily lives.
This study aims to identify the main difficulties
faced by people with autism. This is an
integrative literature review with a qualitative
approach carried out in May 2022. The research
was carried out through the SCIELO, MEDILINE
AND LILANCS databases using the health
descriptors in the following sequence: autism

CAPITULO VII
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AND difficulties and autism AND children. After situations they are subjected to. The main

applying inclusion and exclusion criteria and symptoms are difficulty in communication, and
reading the remaining studies, a total of 11 socialization, these impair the development and
articles were used. It was possible to observe relationships of these individuals.

that there are several difficulties encountered

by patients with autism and that these children Keywords: Autism. Children. Children's health.

need follow-up so that they can adapt to the

1. INTRODUGAO

O autismo denominado transtorno do espectro autista (TEA), € uma sindrome
caracterizada por alteragées no comportamento que fogem do comum encontrado na
maioria das criancas. Tem dificil diagndstico, e as causas ainda sdao de origem
desconhecidas (CUNHA, 2020).

Sao diversas as formas de surgimento da sindrome, com caracteristicas variadas
que torna o diagndstico mais tardio por conta da dificuldade no reconhecimento dos
sintomas quando sdo iniciados (CUNHA, 2020).

O diagnéstico é realizado através de uma andlise dos costumes e
comportamentos dos pacientes, além da investigacdo através da busca de informacdes
com os familiares. Tais comportamentos comecam a surgir antes dos 3 anos. E
importante enfatizar também que ao receber esse diagndstico o paciente tem que
passar por varias adaptacdes junto com a familia (DA ROSA et al., 2019).

Alguns comportamentos das criangas autistas sdo pouco percebidos, pois existe
uma complicacdo na forma de comunicacdo. Uma caracteristica que pode ser
identificada, de dificil percepcdo, muitas vezes causada pela dificuldade de comunicacao
desses pacientes sdo as modificaces sensoriais na qual causa uma reposta reduzida ou
ampliada a comandos e estimulos. Essas alteracdes prejudicam o cotidiano desses
pacientes, e podem afetar atividades basicas do dia a dia como também a socializa¢do
e a adaptacdo (POSAR E VISCONTI, 2017).

WHITMAN (2019) cita que sdo varias as caracteristicas encontradas nos portadores
de autismo e que as principais sdo: socializacdo e comunicacdo prejudicada,
retardamento do desenvolvimento cognitivo, falta de interesse em demostrar
sentimentos e realizacdo de atividades repetitivas e limitadas. Essas particularidades dos
pacientes com a sindrome sdo encontradas de diferentes formas, variando de pessoa

para pessoa.
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Considerando que criangas portadoras do transtorno do espectro autista (TEA)
sofrem varias mudancas em seu cotidiano, que dificultam sua rotina, e sua qualidade de
vida o presente estudo tem como objetivo identificar as principais dificuldades

enfrentadas por portadores do autismo.

2. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura com abordagem qualitativa
realizada em maio de 2022.

A pesquisa foi realizada através das bases de dados SCIELO, MEDLINE E LILACS
utilizando os descritores da saude e operador booleano na seguinte sequéncia: autismo
AND dificuldades e autismo AND criangas. Os critérios de inclusdo foram artigos
publicados no periodo de 2018 a 2022, no idioma portugués e inglés com traducdo
disponivel e de forma gratuita. Os critérios de exclusdo foram aqueles que ndo
estivessem de acordo com a tematica de interesse para o estudo e que ndo segue os
critérios de inclusdo. Foram descartados também trabalhos de conclusdo de curso e

teses.

3. RESULTADOS E DISCUSSAOQ

A busca resultou em 230 estudos que ao incluir os critérios de inclusao e exclusdo
restaram 104 sendo 50 na base de dados SCIELO, 54 na LILACS e 0 na MEDLINE. Esses
achados foram analisados através de uma leitura do titulo e objetivo sendo escolhidos
11 para elaboracdo do presente estudo. Na tabela 1 foram organizados os artigos

utilizados de acordo com titulo, autor e ano, periédico e objetivo das bibliografias

utilizadas.
Tabela 1: Organizacdo dos achados da pesquisa.

Ne Titulo Autor e Ano Periodico objetivo

1 | Coping e estresse | CARVALHO- Revista de Analisar o cotidiano de
familiar e | FILHA, F.S. S et Divulgacao Cuidadores informais e
enfrentamento na | al. 2018. Cientifica Sena pessoas que estdo no Espectro
perspectiva do Aires do Autismo
transtorno do espectro
do autismo.

2 | Desafios no processo | CAMARGO, S. Educa¢dao em Mapear as dificuldades
de escolarizagdo de | P.Hetal 2020. Revista especificas dos professores na
criangas com autismo promoc¢do dessas habilidades
no contexto inclusivo: permitindo a identificagdo de
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Titulo

Autor e Ano

Periddico

objetivo

diretrizes para
formagdao continuada
na perspectiva dos
professores

aspectos urgentes a serem
trabalhados nas capacitagdes
docentes e direcionados em
pesquisas futuras para
promover uma adequada
inclusdo de estudantes com
autismo.

A Inclusdo Educacional
de Alunos com
Autismo: Desafios e
Possibilidades

DA SILVA, M. M
etal. 2019.

Revista de
psicologia

Compreender como acontece
a inclusdo educacional de
alunos com deficiéncia no
ensino regular.

Experiéncia dos
familiares no convivio
de criangas com
transtorno do espectro
autista (TEA).

DAROSAH.Ret
al. 2019.

Enfermagem em
foco

conhecer a experiéncia

dos familiares no convivio de
criangas com TEA. Justifica-se
sua relevancia para
demonstrar a importancia da
detecgao

precoce, bem como o
acolhimento as familias de
autistas,

buscando, na Atengdo Primaria
em Saude e na atuagdo

do profissional enfermeiro, a
porta de entrada para esse
acolhimento e atencao,
dispensados aos familiares em
todo

processo que envolve o
autismo.

Transtorno do espectro

autista: detecgao
precoce pelo
enfermeiro na

estratégia saude da
familia.

NASCIMENTO,
Y.C. M. Letal
2018.

Revista Baiana de
Enfermagem

identificar a atuacdo do
enfermeiro da  Estratégia
Saude da Familia na detecgdo
precoce do Transtorno do
Espectro Autista em criangas.

Transtorno do Espectro
Autista em Criangas:
Desafios para a
Enfermagem na
Atencdo  Basica a
Saude.

CARVALHO, R.
R.C.etal. 2022.

Epitaya E-books

Analisar como a literatura
cientifica brasileira reporta a
assisténcia do enfermeiro a
criangas autistas no ambito da
Atencgdo Basica a Saude.

Rastreamento precoce
dos sinais de autismo
infantil: Um estudo na
atencdo primaria a
saude.

DE OLIVEIRA,
M. V. M et
al.2019.

Revista Arquivos
Cientificos
(IMMES

rastrear os sinais de autismo
infantil na Atengdo Primdria a
Saude.

Didactic material
adapted for the
teaching of Hygiene
and Health: Healthy
Memory game for
students with Autism
Spectrum Disorder
(ASD).

CASANOVA, S.
Aetal 2021.

Research, Society
and
Development,

Relatar os conceitos de Higiene
e Saude trabalhados de forma
ludica através do jogo da
Memdria Saudavel para apoio
a aprendizagem de alunos com
TEA.
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autista e o cuidado em
saude: sentimentos de
familiares.

Vale do Rio Verde

Ne Titulo Autor e Ano Periddico objetivo
9 | Rede de assisténcia a | SANTOS, A. A. L Revista Ibero- Avaliar a percepgao das maes
saude da crianga autista | et al. 2021. Americana de de criangas com autismo
sob a dtica das maes. Humanidades, acerca da rede de cuidado
Ciéncias e integral a saude dos seus
Educacao, filhos.
10 | A crianga com | DASILVA, A. B Revista da Desvelar  sentimentos de
transtorno do espectro | et al. 2021. Universidade familiares de criangas com TEA

diante do cuidado em saude.

DIFICULDADES ENCONTRADAS NO COTIDIANO DE CRIANCAS PORTADORAS DO AUTISMO

11 | Autismo: lidando com | PEREIRA, J.R. S . Caderno de Identificar as principais
as dificuldades e | etal. Graduagao - caracteristicas do transtorno
perspectivas do Ciéncias de espectro autista em
cuidado Bioldgicas e da criangas sinalizadas na

Satde - UNIT - literatura.
SERGIPE

Fonte: Autoria propria, 2022.

As criangas portadoras do autismo costumam apresentar alguns sintomas como:
desordem mental, falta de adaptacdo a mudancas, situacdes e atitudes agressivas e
impulsivas. Esses comportamentos acabam causando no paciente, dificuldades durante
seu cotidiano e afetando sua vivéncia em diferentes momentos da vida (DA SILVA et al.,
2021).

Santos et al (2021) enfatiza que a terapéutica que deve ser seguida para o
tratamento dos pacientes com autismo envolve uma equipe composta por varios
profissionais sendo eles fonoaudidlogos, psiquiatras, enfermeiros, terapeuta
ocupacional, neurologistas e fisioterapeutas. Estes devem fazer o acompanhamento de
todas as problematicas encontradas intervindo de forma resolutiva na adaptacdo desses
pacientes e também de seus familiares.

Para Santos et a/ (2021) uma dificuldade encontrada para a crianga autista e seus
responsaveis é o acesso a servicos de saude publica com uma equipe bem estruturada
que para pessoas em situacdes de vulnerabilidades é essencial esse atendimento.
Poucas pessoas tém acesso a esses profissionais e quando tem existe uma demora que
acaba prejudicando o acompanhamento e a eficdcia do tratamento.

Na literatura foi enfatizado que o maior prejuizo sofrido por pacientes com TEA
€ no desenvolvimento, pois tem a comunicacdo, e a socializacdo dificultosa afetando
assim no seu convivio com outras pessoas e até mesmo no aprendizado (PEREIRA et al.,

2021).




Casanova et al (2021) também relata em suas pesquisas que as criangas com
autismo tém dificuldades nas relagdes e no aprendizado em que é decorrente da falta
de interesse pela socializacdo e até mesmo na dificuldade de comunica¢do, mas que
essas caracteristicas ndao podem ser vistas como defeito, mas sim como as
peculiaridades de cada um e o que deve ser trabalhado é a adaptacdo desses pacientes.

Segundo Oliveira et al (2019) a dificuldade na ateng¢do é um fator que prejudica
esses pacientes no ambito do aprendizado como também o obstaculo de se manter
contato visual e de se comunicar tornam a socializagdo mais dificil. Ja a sensibilidade a
ruidos torna o acesso a ambientes de interagdao mais complicado para essas criangas.

Por conta das caracteristicas encontradas em pacientes autistas é possivel
observar dificuldades advindas do convivio escolar e social que podem acarretar outros
problemas como depressao e ansiedade fazendo com que essas criancgas se distanciem
ainda mais desse meio. Um exemplo de situacdo que traz danos a esses pacientes, é o
bullying intensificando ainda mais esses quadros (CARVALHO et al., 2022).

Sado vdrias as dificuldades que os portadores do autismo enfrentam que devem
ser assistidas por profissionais que ajudem e pratiquem intervencdes que os ajudem na

adaptacdo a convivéncia do seu cotidiano.

4. CONSIDERAGOES FINAIS

O autismo é uma sindrome com sintomas que iniciam precocemente antes

mesmo dos 3 anos, e acompanha os individuos durante toda sua vida. Os sintomas

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

variam de pessoa para pessoa e no inicio se tem dificuldade de identifica-los pelo, o fato
de comecaram ainda na infancia em que as criancgas ainda estdo se adaptando ao meio
em que vivem.

Os principais sintomas identificados foram: dificuldade na socializacdo e na
comunicagao, falta de afeto, manias repetitivas, comportamentos agressivos, atraso no
desenvolvimento, sensibilidade a ruidos, entre outros. Conclui-se entdo que as
dificuldades que as criangas autistas enfrentam s3do consequéncias dos sintomas
apresentados pela sindrome que acabam prejudicando seu cotidiano sendo necessaria

uma adaptacdo. Foi possivel observar também a falta de acessibilidade aos servicos de

DIFICULDADES ENCONTRADAS NO COTIDIANO DE CRIANCAS PORTADORAS DO AUTISMO




saude essencial para o tratamento e adaptacgdo desses pacientes principalmente por
aqueles com menos condigdes.

E indispensavel o cuidado a esses pacientes para inseri-los nas principais
atividades do convivio normal de uma crianca além do acompanhamento pelas equipes

de saude de forma continua e resolutiva, trazendo assim bons resultados.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) sempre foi um
diagndstico do neurodesenvolvimento ligado as
criangas, contudo, a partir da quinta edicdo do
Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos
Mentais da Associagdo Americana de Psiquiatria,
notou-se um aumento significativo do ndmero de
diagnésticos realizados de forma tardia do TEA, em
especial em adultos. Juntamente com este fato,
houve uma melhoria da qualidade de vida em muitos
paises do mundo, pode-se inferir que, num futuro
breve, a populagdo de idosos com o diagndstico do
TEA sofrerda uma elevagdo de forma significativa.
Sendo assim, ferramentas de rastreio, diagnédstico e
intervengdo para esta populagdo devem ser
aprimoradas e desenvolvidas em consonancia as
praticas baseadas em evidéncias para poder garantir
o bem-estar dos idosos com TEA. Com isso, este
capitulo tem como objetivo levantar a questdo sobre
a qualidade de vida e bem-estar de individuos com
TEA e o processo de envelhecimento. Pode-se
concluir que a populagdo idosa com TEA tem uma alta
prevaléncia de problemas de saude, tanto em
aspectos fisicos, motores, cognitivos e sociais. Sendo
assim, faz-se necessario uma maior atengdo
destinada a esta populagdo, bem como desenvolver
estratégias de intervengdes baseadas em evidéncias,
com o intuito de promover uma melhor condigdo de
bem-estar e qualidade de vida.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.
Qualidade de Vida. Bem-estar. Idosos.
Envelhecimento.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) has always been a
neurodevelopmental diagnosis linked to children,
however, from the fifth edition of the Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders of the
American Psychiatric Association, a significant
increase in the number of diagnoses was noticed. late
form of ASD, especially in adults. Along with this fact,
there has been an improvement in the quality of life
in many countries of the world, it can be inferred that,
soon, the population of elderly people diagnosed with
ASD will significantly increase. Therefore, screening,
diagnosis and intervention tools for this population
must be improved and developed in line with
evidence-based practices in order to guarantee the
well-being of the elderly with ASD. Thus, this chapter
aims to raise the question about the quality of life and
well-being of individuals with ASD and the aging
process. It can be concluded that the elderly
population with ASD has a high prevalence of health
problems, both in physical, motor, cognitive and
social aspects. Therefore, it is necessary to pay more
attention to this population, as well as to develop
evidence-based intervention strategies, to promote a
better condition of well-being and quality of life.

Keywords: Autism Spectrum Disorder. Quality of life.
Welfare. Seniors. Aging.
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1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA), segundo o Manual Diagnostico e
Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5) (APA, 2013), é um transtorno
neurodesenvolvimental caracterizado por déficits na comunicacdo e interacao social e
apresenta padrbes repetitivos e repetidos do comportamento. Esse transtorno
apresenta uma gama de manifestagdes clinicas de alta complexidade, as quais podem
estar relacionadas com diversas interacdes entre os genes, fatores epigenéticos e a
exposicdo aos fatores ambientais. Apesar de existir inUmeras hipdteses, a etiologia do
TEA ainda é desconhecida, contudo a explicacdo genética é a mais aceita na comunidade
cientifica (SANDIN, 2017).

A maioria dos estudos sobre o TEA se concentra em individuos mais
jovens, quase sempre criangas, no entanto estas criancas crescem, passam pela vida
adulta e envelhecem. Com isso, faz-se necessario uma conscientizacdo de que se deve
dar maior atencdo aos idosos com TEA, suas necessidades clinicas, suas especificidades,
aspectos sociais, saude e qualidade de vida.

Sendo o TEA uma condicdo que perdura ao longo da vida e que sua
sintomatologia varia de acordo com as fases da vida, juntamente com o aumento da
expectativa de vida, fica a pergunta: como serd o processo de envelhecimento para
individuos com TEA? Quais dificuldades tém que enfrentar? Como sdo as intervencdes

para esta populacdo? Para responder tais questdes, este capitulo foi organizado em
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tépicos, visando uma construgdo dialética do conhecimento, sendo dividido da seguinte
forma: Transtorno do espectro autista, processo de envelhecimento, qualidade de vida
e envelhecimento e qualidade de vida no individuo com TEA.

Nesta perspectiva, a metodologia utilizada para a construcdo deste capitulo, se
deu a partir de uma extensa revisdo da literatura cientifica, utilizando-se de uma
abordagem narrativa de natureza qualitativa, juntamente com as experiéncias, tedricas

e praticas, vivenciadas pelos autores neste campo de atuacao.
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2. 0 TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um disturbio neuropsiquiatrico que
afeta o desenvolvimento, definido por um conjunto de manifestagbes clinicas que
incluem alteracGes na capacidade de comunicacdo e de interacdo social reciproca, além
de padrdes comportamentais estereotipados e repetitivos, tendo pelo menos uma
destas manifestacdes evidenciada durante o inicio da infancia e que pode se prolongar
pela vida, variando semiologicamente com a idade. Sendo o TEA mais ocorrente entre
homens do que em mulheres (proporgao 4:1), é comumente diagnosticado entre 2 a 4
anos de idade, em paises desenvolvidos como nos Estados Unidos da América, através
de um conjunto de fatores observados pelo médico e sua equipe, incluindo testes
comportamentais, questiondrios para os responsaveis, bem como atender os critérios
diagnodsticos do DSM-V (OLIVEIRA et al., 2021; APA, 2013).

Sua prevaléncia ha 15 anos, era de cerca de 1:10.000, entretanto, em estudos
recentes, verificou-se que o TEA ja apresenta uma prevaléncia de 1:44 nos Estados
Unidos (EUA) e 1:160 no mundo. Tais diferencas estatisticas se devem ao fato do CDC
(Centers for Disease Control and Prevention — o Centro de Controle de Doencas e
Prevencgao do governo dos EUA), rastrear o numero e as caracteristicas de criangas com
TEA ha mais de duas décadas, bem como, atualizar e divulgar suas estimativas de
prevaléncia do TEA a cada 2 anos. Entretanto, a escassez de dados em paises menos

desenvolvidos, as mudancas de critérios diagndsticos; localizacdo geogréfica,
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metodologia utilizada, ano de publicacdo e diferencas de tamanho nas amostras
sugerem a impossibilidade de estimar adequadamente a prevaléncia mundial do TEA
(OLIVEIRA et al., 2021).

Deste modo, o autismo, torna-se um problema de saude publica, pois possui uma
alta prevaléncia, repercutindo em aumento da responsabilidade das redes de salde,
culminado em custos elevados ao sistema publico e privado, assim como para a
sociedade (OLIVEIRA et al., 2021).

A etiologia do TEA ainda ndo é totalmente compreendida, contudo, sabe-se que
os fatores genéticos e ambientais implicam em seu desenvolvimento, caracterizando
como um transtorno de heranca multifatorial. Do ponto de vista da genética, estudos

tém verificado que existe uma alta taxa (73-95%) de TEA em gémeos monozigdticos,
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elevada herdabilidade (>90%) e risco de recorréncia entre irmdos (SANDIN, 2017;
PERSICO & BOURGERON, 2006; MUHLE et al., 2004). De acordo com Durkin et al. (2008)
aidade avancada dos progenitores, parece estar associada ao desencadeamento do TEA
na prole. Entretanto, fatores como, baixa fertilidade e mudanga do estilo de vida em
pessoas com mais de 40 anos, sdo possiveis explicacGes para estes achados (OLSEN &
ZHU, 2009).

Do ponto de vista ambiental, infeccdes maternas, bacterianas ou virais, durante
o periodo gestacional, sdo fatores de risco para desordens do neurodesenvolvimento,
incluindo o TEA (ORNOY et al.,, 2015). Paralelamente, estudos moleculares tém
destacado o papel da epigenética no desenvolvimento cerebral como um processo
susceptivel a influéncias ambientais e potencialmente causadoras do TEA (LOKE et al.,
2015; NARDONE & ELLIOTT, 2016; CDC, 2007).

Contudo, o autismo e as perturba¢des do espectro autista na crianga, tem sido
alvo de estudos nas ultimas décadas, tanto como centro no investimento cientifico,
como na melhoria dos cuidados de saude prestados. Assim, observa-se um crescimento
exponencial de conhecimento de diferentes dominios, tais como epidemiolégicos, bases
genéticas e neuropsicoldgicas, abordagens terapéuticas e uma melhor acuracia clinica
em relacdo ao diagndstico do TEA. Entretanto, os conhecimentos relativos a
apresentacdo, evolucdo e abordagens terapéuticas deste transtorno no individuo
adulto, ainda carecem de informacdes e estudos, se comparado as pesquisas para a

populacdo de criangas com autismo, apesar do entendimento de que o TEA é crénico e
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necessita de ser acompanhado por toda vida (RAMOS et al., 2012).

3. AQUALIDADE DE VIDA

O Acredita-se que, inicialmente, o termo qualidade de vida (QV) foi cunhado por
filésofos, cientistas sociais e politicos, despertando o interesse das diversas areas do
conhecimento humano. Sendo tal conceito oriundo da antiguidade e trazido por
Aristoteles. Esta visdo aristotélica, aventa que a satisfacdo e o bem-estar devem estar
contidos em uma estrutura referencial, a bioldgica e a social. Todavia, apesar da
conceituacdo e contextualizacdo realizada por Aristételes acerca da QV, esta foi citada,

apenas por Pigou em 1920 e, apds, parece nao ter sido dado a esta expressao o seu
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devido valor, culminando em esquecimento da mesma (WOOD-DAUPHINEE, 1999;
MAZO, 2003).

Apds um grande hiato, posteriormente a segunda guerra mundial, a QV passou
a ser relacionada a bens adquiridos. Contudo, a posteriori o termo foi ampliado,
sugerindo que o mesmo tem implicacdo e repercussdo direta na condicdo de vida dos
individuos, advindo-se assim, os indicadores econdmicos; importantes instrumentos de
medicdo e comparacdo da QV entre cidades, regides, paises, bem como nas diversas
culturas (ANDERS, 2004).

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS), em 1947, redefiniu o termo saude,
integrando a nogdo de bem-estar fisico, emocional e social ao mesmo. Deste modo, o
conhecimento que ja se tinha acerca da saude, adaptou-se a QV. E com o passar dos
anos, a conceituacdo de QV ampliou-se abordando além do crescimento econémico,
também o desenvolvimento social, que se relaciona a saude, educagdo, moradia, lazer,
transporte e crescimento individual, ampliando assim, os indicadores de QV,
englobaram-se a mortalidade infantil, nivel de escolaridade, saneamento, nivel de
poluicdo, condi¢cdes de moradia, entre outros (MAZO, 2003).

Em meados da década de 60, avaliar a QV, apenas, em termos de crescimento
econdmico e desenvolvimento social, ndo era mais suficiente para mensuracdo da QV
percebida. Deste modo, entendendo que a QV percebida, que se relaciona ao quanto o
individuo estd satisfeito ou insatisfeito com sua vida, surgiu a necessidade de valorizar,

também, a opinido de cada sujeito (THE WHOQOL GROUP, 1997; FARQUHAR, 19953;
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BOWLING, 1995; EVANS, 1994; WARE, 1993).

Na década de 80, segundo Nussbaum e Sem (1992), tentou-se relacionar os
aspectos socioecondmicos com os aspectos subjetivos, emergindo, deste modo, o
denominado “Desenvolvimento humano”. Desde entdo, a QV incorporou-se a
relatdrios, estudos de campo e discursos realizados por sociélogos, economistas, dentre
outros profissionais que analisavam, discorriam e pesquisavam os diferentes aspectos
relacionados ao bem-estar e a QV nos diversos cenarios, tais como; regionais, nacionais
e mundial (MAZO, 2003; DASGUPTA, 1999; SETIEN, 1993; NUSSBAUM & SEM, 1992).

De acordo com Birren e Dieckmann (1991, p. 350), a conceituacdo geral de QV,

pode ser entendida como: “qualidade de vida é um conceito complexo que abrange
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muitas caracteristicas do desenvolvimento social e fisico, assim como da salde e estados
internos do individuo”.

Do ponto de vista da saude, segundo Dreher (2003), a QV pode se dividir em
algumas dimensdes, tais como: fisica, emocional, social, profissional, intelectual e
espiritual. Deste modo, existem pontos comuns que convergem entre si nos diversos
conceitos relacionados a QV: avaliagao qualitativa das condi¢Ges de vida e a satisfagdo
das necessidades e experiéncias dos individuos. Tais conceitos estdo associados ao bem-
estar de cada sujeito e a QV é associada as questdes como; expectativa de vida, paz de
espirito, educacdo, moradia, entre outros.

De acordo com a OMS, a QV seria entdo a “percepgao do individuo da sua posi¢ao
na vida, no contexto da cultura e sistemas de valores, nos quais se insere e em relagao
com seus objetivos, expectativas, padrdes e preocupac¢des” (THE WHOQOL GROUP,
1995, p. 153). Sendo assim, um amplo conceito levado em consideragdo, de um modo
complexo a saude fisica, estado psicoldgico, relagbes sociais, nivel de independéncia,
entre outros (THE WHOQOL GROUP, 1997).

Deste modo, de acordo com Anders (2004), segundo um grupo de especialistas
da OMS (WHOQOL-GROUP, 1997), ndo ha consenso em rela¢dao a definicdo de QV,
entretanto, no que se refere as caracteristicas do constructo QV, existe um consenso
entre os pesquisadores, tais como: o conceito é subjetivo e parte da percep¢dao do
sujeito; é multidimensional, pois, avalia diversas areas da vida do individuo; contempla

um fase dupla, incorporando aspectos positivos e negativos da QV; e, por fim, o aspecto
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relacionado a mutabilidade, pois muda com o passar do tempo, de sujeito para sujeito,
de lugar para lugar, no contexto cultural e para uma mesma pessoa, conforme seu
estado de espirito ou humor. Sendo assim, pode-se dizer que a QV provém de um
conjunto de diversos parametros socioculturais, ambientais e individuais que acabam
por caracterizar as condi¢es na qual vive um individuo, uma comunidade ou até mesmo

uma nacao (DANTAS et al., 2021).

4. 0 PROCESSO DE ENVELHECIMENTO

O envelhecimento populacional é uma das maiores conquistas da humanidade,

entretanto, também é um grande desafio. Envelhecer torna-se entdo, um processo
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natural do desenvolvimento humano, culminando em mudangas gradativas e inevitaveis
relacionadas a idade e sucede a despeito de um individuo gozar de boa saude, e um
estilo de vida ativo e sauddvel. Além das implicacbes fisiolégicas, este fendbmeno
progressivo promove alteragdes no ambito cultural, social e econémico dos sujeitos, que
acabam por contribuir para que se instaure diferentes idades cronoldgicas, assim, pode-
se dizer que cada sujeito envelhece a seu modo (CIOSAK et al., 2011).

O envelhecimento segundo a OMS, é um processo sequencial, individual,
cumulativo, irreversivel, universal e ndo patolégico de deterioramento de um
organismo, de modo que ao passar do tempo, torne este menos apto a responder
adequadamente aos estresses ambientais no qual é submetido. Ainda segundo a OMS,
em paises desenvolvidos o limite da idade alcancada pelos individuos é em torno de 65
anos e para paises menos desenvolvidos, cerca de 60 anos (CIOSAK et al., 2011).
Segundo a OMS, em 2050 o numero de pessoas com 80 anos no mundo devera triplicar,
chegando a 425 milh&es de individuos.

Segundo Ciosak et al. (2011), os aspectos biofuncionais come¢am a se deteriorar
na segunda década de vida, embora tal repercussdo seja sutil. Ao final da terceira
década, iniciam-se, de maneira mais proeminente, as alteragGes funcionais e estruturais
e, a partir da quarta década, ha um decréscimo de cerca de 1% destas funcdes ao ano
nos diferentes sistemas do organismo.

No entanto, esta estimativa de idade sugerida pela OMS, é apenas para efeito de

pesquisa, uma vez que o processo de envelhecimento, depende de alguns fatores, tais
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como; bioldgicos, psiquicos e sociais. Tais fatores que podem predizer o
envelhecimento, aceleram ou retardam o surgimento e a instauracao de patologias e de
sintomas caracteristicos desta idade (CANCELA, 2007).

O processo de envelhecimento é algo paulatino, que se inicia desde o nascimento
de um individuo e a senescéncia faz parte de tal processo, a qual compromete
progressivamente os aspectos fisicos e cognitivos. O envelhecimento fisioldgico,
repercute uma gama de alteracdes nas funcdes do organismo, sendo estas fisicas e
mentais, exclusivamente devido a idade avancada, fazendo com que este perca a
capacidade de manter o equilibrio homeostatico, acarretando declinio gradual das
funcdes fisioldgicas. Do ponto de vista fisiolégico, depende quase que exclusivamente

do estilo de vida, da infancia, adolescéncia e fase adulta (CANCELA, 2007).
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Ainda neste sentido, de acordo com Ciosak et al. (2011), a exposicdo aos
diferentes tipos de fatores estressantes ou ao uso de drogas, licitas ou ilicitas, como o
tabaco, por exemplo, associado a inatividade fisica e nutricdo inadequada, sdo fatores
que contribuem para determinar a qualidade do envelhecimento de um individuo.

Em suma, a saude e a qualidade de vida para a populacdo idosa, sofrem
interferéncia de diversos fatores, sejam estes fisicos, psicoldgicos, sociais ou culturais,
de forma tal que avaliar e promover a salde do idoso, sugere considerar variaveis de
diversos campos do saber, com atuagao interdisciplinar, multidimensional e profissional

(CIOSAK et al., 2011).

5. 0 ENVELHECIMENTO E QUALIDADE DE VIDA NOS INDIVIDUOS COM TEA

Os estudos sobre prevaléncia em idosos autistas ainda sdo escassos na literatura,
contudo, com o aumento da expectativa de vida, e de alguma forma a melhora da QV,
esta populacdo vem crescendo (HWANG et al., 2017). Vale salientar que criancas,
adultos e idosos com TEA necessitam de suporte e interveng¢des Unicos e que se
adequem as suas necessidades, respeitando os desafios impostos em cada fase da vida,
em especial no processo de envelhecimento. Outro ponto a ser considerado é que os
idosos com TEA apresentam um maior nimero de comorbidades quando comparados
com seus pares neurotipicos (BISHOP-FITZPATRICK & RUBENSTEIN, 2019; HWANG; et
al., 2017).

Como dito anteriormente, o processo de envelhecimento é acompanhado por
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diversos fatores patoldgicos inerentes a esta fase da vida, no entanto, em idosos com
TEA, estas questdes da saude fisica, tais como; doencas cardiovasculares, disturbios do
sono e gastrointestinais, segundo Bishop-Fitzpatrick e Rubenstein (2019), sdo maiores
em idosos autistas do que em adultos de meia idade e em idosos sem o transtorno. Os
autores relatam ainda, que idosos com TEA apresentam maiores problemas
relacionados a saude mental, como algumas desordens neurolégicas e disturbios
psiquiatricos, em comparacdo com a populacdo em geral e essa disparidade tende a se
agravar com o avancar da idade.

Em relacdo aos fatores sociais envolvidos no processo de envelhecimento de

individuos com TEA, pode-se falar que caso a crian¢a ndo seja trabalhada de forma
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precoce, ou seja, em tenra infancia, os comportamentos tendem a se repetir na fase
adulta e velhice, contudo estes sdao agravados com o avancgar da idade (HWANG et al.,
2017). Sendo assim, deve-se lembrar que as dificuldades de interacdo social bem como
a comunicagdo, fazem parte da caracteristica central do TEA e vdo ter grande impacto
na velhice, em especial quando se fala sobre qualidade de vida, pois além de
aumentarem a chances de promoc¢ao do isolamento social, por parte do idoso com TEA,
também contribuem para desenvolvimentos de outros transtornos psiquiatricos
(BISHOP-FITZPATRICK & RUBENSTEIN, 2019). Dito isto, é de extrema importancia
destacar o papel fundamental das atividades que venham a desenvolver esta area social.
Porém, estas devem ser apropriadas para a faixa etdria, levando em consideracdo todas
as caracteristicas pertinentes, e que sejam ofertadas pelo sistema publico de saude
(HWANG et al., 2017).

A qualidade de vida estd ligada a autonomia do individuo e nas possibilidades de
escolha de suas atividades, contudo, nos idosos com TEA esta autonomia pode ser
reduzida, pois observa-se na literatura que as fun¢Ges executivas desta populagado se
apresentam de forma deficitaria, fato esse que influencia diretamente no bem-estar,
pois estdo relacionadas com a memdria de trabalho, controle de impulso, além de

planejamento e flexibilidade cognitiva (GEURTS et al., 2020; DAVIDS et al., 2016).

6. CONSIDERAGOES FINAIS

Ao considerarmos que o TEA possui um curso continuo ao longo da vida de um
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individuo, faz-se de suma importancia considerar as implicacdes do processo de
envelhecimento nestes sujeitos com autismo, principalmente levando-se em
consideracao o aumento da expectativa de vida no mundo. A populagdo idosa com TEA
tem uma alta prevaléncia de problemas de saude, tanto em aspectos fisicos, motores,
cognitivos e sociais. Deste modo, o transtorno do espectro do autismo pode derivar em
sérios prejuizos a QV, ao bem-estar geral e ao acometimento de depressdo nesta
populacdo.

Por fim, compreendendo que o processo de envelhecimento é multidimensional
e multidirecional, iniciando-se com o nascimento e se estende até a morte, conceber o

envelhecimento nessa perspectiva implica pensar o desenvolvimento a partir do curso
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natural da vida e ainda, aventar a possibilidade que diferentes estimulos modificam as
vivéncias e a direcao do desenvolvimento dos individuos. Faz-se necessaria uma maior
atencdo destinada a esta populacdo, bem como desenvolver estratégias de intervencdes
baseadas em evidéncias, com o intuito de promover uma melhor condi¢do de qualidade

de vida, que sejam especificas para tal populacao.
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RESUMO

O transtorno do Espectro Autista (TEA) expressa-se
na infancia, sendo sua caracteristica um atraso no
desenvolvimento do individuo, interagGes sociais
andmalas, e ainda pode estar presente uma
deficiéncia intelectual. Neste transtorno pode
estar incluido a Sindrome de Savant, caracterizada
por talento notdvelem um ou mais dominios,
como memoaria, musica, arte, matematica. Ndo ha
consenso sobre exatamente como as habilidades
sabias sdo usadas em pacientes TEA. Alguns
estudos mostram que os “savants” ndao possuem
diferencas na inteligéncia padrdo em comparagdo
com outros individuos portadores de
TEA. Portanto, pode ser que suas habilidades se
desenvolvam simplesmente por meio de muitas
horas de pratica prolongada. As habilidades
“savants” em si pode ndo ser tdo relevantes, haja
vista que o comportamento é realizado de forma
repetitiva. E importante explorar ainda mais como
esses fatores podem influenciar como diferentes
habilidades, que podem ser um préximo passo
importante na compreensdo das habilidades
sabias.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.
Sindrome de Savant. Habilidades. Talento.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is expressed in
childhood, and its characteristic is a delay in the
individual's development, anomalous social
interactions, and an intellectual disability may still
be present. This disorder may include Savant
Syndrome, characterized by remarkable talent in
one or more domains, such as memory, music, art,
mathematics. There is no consensus on exactly
how wise skills are used in ASD patients. Some
studies show that savants have no differences in
standard intelligence compared to other
individuals with ASD. So it may be that your skills
develop simply through many hours of prolonged
practice. The savant skills themselves may not be
so relevant, given that the behavior is performed
repetitively. It is important to further explore how
these factors might influence different abilities,
which can be an important next step in
understanding wise abilities.

Keywords: Autism Spectrum Disorder. Savant
syndrome. Skills. Talent.
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1. INTRODUGAO

O transtorno do espectro autista (TEA) representa um conjunto heterogéneo de
condicdes do neurodesenvolvimento, caracterizadas por dificuldades na comunicagao
social, bem como comportamentos e interesses repetitivos e restritivos de instalacao
precoce. O TEA é uma patologia compreendida de forma incompleta, ndao existindo
nenhuma etiologia especifica cuja modificacdo culmine invariavelmente no seu
surgimento. No entanto, as varias alteracdes possiveis tornam-na numa doenca que
resulta de insultos multifatoriais dindmicos em diferentes fases do desenvolvimento,
que precedem e produzem heterogeneidade fenotipica. As mutacdes genéticas,
alteracGes epigenéticas e fatores de risco imunoldgicos sdo as etiologias que
condicionam as alteracdes fisiopatoldgicas desta patologia (EISSA et al., 2018).

As alteracOes fisiopatolégicas do TEA podem ser agrupadas ainda em
morfoldgicas, funcionais e bioquimicas, estando estas interligadas. Modifica¢Oes
bioquimicas nas vias de sinalizagcdo mais relevantes e nos diferentes neurotransmissores
traduzem-se nas respetivas alteracdes funcionais (tanto excesso de ativacdo como
inibicdo), que, por sua vez, impactam nas alteracdes morfolégicas ao longo do
neurodesenvolvimento e no préprio cérebro ja formado dos individuos afetados, assim
como na conectividade funcional entre diversas regides (SUBRAMAYAN et al., 2019).

Uma pequena parcela de pessoas com transtorno do espectro autista (TEA)

desenvolve uma espécie de genialismo, ou seja, pessoas muito inteligentes que
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possuem habilidades extraordinarias. Acredita-se que a disfuncdo de determinadas
regides cerebrais (como o TEA) provoque uma resposta paradoxal com a super ativagdo
e potencializacdo de outras areas do cérebro. Esse processo é chamado de “facilitacdo
funcional paradoxal” e foi descrito por Kapur, em 1996. Desta maneira, apds haver um
dano cerebral em determinada regido, geralmente no hemisfério esquerdo, ha ativacado
de outra regido cerebral, com reconfiguracdo da circuitaria neural e o aparecimento de
capacidades até entdo adormecida, e isso ocorre por um processo de desinibicdo de
habilidades previamente armazenadas na nova regido recrutada (EFSTRATOPOLOU,
2017).

No entanto, o surgimento de habilidades “savant” em adultos autistas nao é

totalmente compreendido, e hd uma falta de evidéncias empiricas para apoiar as teorias
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atuais. Desse modo, a motivagdo para a pesquisa atual é investigar a natureza e grau de
frequéncia das habilidades “savant” em individuos com TEA, bem como a relagao entre
as habilidades cognitivas excepcionais e presenca de comportamentos obsessivos e

repetitivos.

2. METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa descritiva do tipo revisdo integrativa da literatura, que
buscou responder quais as evidéncias sobre a relacdo entre TEA e Sindrome de Savant.
A pesquisa foi realizada através do acesso online nas bases de dados National Library of
Medicine (PubMed MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Cochrane
Database of Systematic Reviews (CDSR), Google Scholar, Biblioteca Virtual em Saude
(BVS) e EBSCO Information Services, no més de julho de 2021.

Para a busca das obras foram utilizadas as palavras-chaves presentes nos
descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): em inglés: “autism spectrum disorder”,
“savant syndrome”, “genius”, “skills”, em portugués: “transtorno do espectro autista”,
“sindrome de savant”, “genialidade”, “habilidades”, e em espanhol: “trastorno del
espectro autista”, “sindrome de savant”, “genio”, “habilidades”. Como critérios de
inclusdao, foram considerados artigos originais, que abordassem o tema pesquisado e
permitissem acesso integral ao conteldo do estudo, publicados no periodo de 2000 a

2021, em inglés, portugués e espanhol. O critério de exclusdo foi imposto naqueles

trabalhos que ndo estavam em inglés, portugués ou espanhol, que ndo tinham passado
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por processo de Peer-View e que ndo relacionassem o TEA e a Sindrome de Savant.

A estratégia de selecdo dos artigos seguiu as seguintes etapas: busca nas bases
de dados selecionadas; leitura dos titulos de todos os artigos encontrados e exclusdo
daqueles que ndo abordavam o assunto; leitura critica dos resumos dos artigos e leitura
na integra dos artigos selecionados nas etapas anteriores. Assim, totalizaram-se 21
artigos cientificos para a revisdao integrativa da literatura, com os descritores

apresentados acima.
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3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Retratos do transtorno do espectro do autismo em filmes, televisdo e a literatura
muitas vezes mostra habilidades especiais ou "savants": uma crianca que pode quebrar
cddigos avancados, um adulto com surpreendente memdria, ou um musico que pode
tocar qualquer musica de ouvido apds uma unica audiéncia (OBLAK et al., 2009). O
autismo descreve um conjunto de sintomas tomos envolvendo dificuldades na
comunicacdo social, comportamentos geralmente repetitivos e rotineiros,
excepcionalmente estreitos interesses e sensibilidade atipica aos estimulos sensoriais,
bem como de condigbes associativas em dreas como processamento perceptivo e
atencdo aos detalhes, bem como areas de aptidao e talentos especificos (MOTTRON et
al., 2006). Dessa forma, na Sindrome de Savant, talentos e habilidades observadas em
tais individuos excedem em muito a nivel geral de funcionamento intelectual ou de
desenvolvimento.

Um dos mais fascinantes fendbmenos cognitivos no autismo é a presenca das
denominadas “ilhotas de habilidades especiais”, habilidades preservadas ou altamente
desenvolvidas em certas areas que contrastam com os déficits gerais de funcionamento
da crianca (HERMELIN et al., 2001). Ndo é incomum, por exemplo, que as criangas com
autismo tenham grande facilidade de decifrar letras e nUmeros, as vezes precocemente
(hiperlexia), mesmo que a compreensdo do que leem esteja muito prejudicada. Esse

fascinante fendmeno relaciona-se a um ambito reduzido de capacidades, como
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memorizacao de listas ou de informacgdes triviais, calculos de calendarios, habilidades
visuoespaciais, tais como desenho ou habilidades musicais envolvendo tonalidade
musical perfeita ou tocar uma peca musical apés té-la ouvido somente uma vez. E
interessante que individuos autistas representam uma maioria desproporcional entre
todas as pessoas “savants” (KLIN, 2006).

As habilidades “savants” mais reconhecidas sdo as relacionadas a musica, artes
plasticas, calculo e matematica, sendo, aqueles com habilidades musicais, “musicos de
ouvido”, capazes de cantar cang¢des perfeitamente e interpretar as letras com facilidade
incrivel, bem como podem dominar varios instrumentos e criar suas proprias

composicdes em nunca terem estudado musica. O “savant” artista se expressa muito

bem com o desenho, pintura e escultura, e sdo capazes de capturar e trabalhar com
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grande detalhe e tendem a exibir criatividade e imaginagdao musical acima da média
(ATAIDE, et al., 2017).

Além disso, muitos pesquisadores concordam que existe uma conexao entre o
tom absoluto e o savantismo e que, por sua vez, as pessoas que possuem essa
capacidade tendem a estar mais préximas do autismo. O “som absoluto” é uma
habilidade possuida por alguns desses sujeitos, pela qual eles sdo capazes de reproduzir
uma nota especifica sem o auxilio de uma referéncia musical, seja por instrumentacao
ou por canto. (DOHN, et al., 2012). No entanto, uma caracteristica muito comum nesses
individuos, principalmente quando incidentes também com TEA, é a reten¢ao exagerada
de lembrancas e memoria extraordinaria.

Segundo Howlin et al. (2004), em uma pesquisa envolvendo 5400 pais de
criangas com autismo, descobriram que 531 (9,8%) foram relatados como tendo
habilidades “savants”. Daqueles com habilidades relatadas, as mais comuns foram
musica (53%), memaria (40%), habilidades matematicas e de calculo (25%) e arte (19%),
e 53% tinham multiplas habilidades especiais. Além disso, de acordo com lavarone et al.
(2007), em estudo com 254 individuos com autismo, foram identificados 33 (13%) com
pelo menos uma habilidade especial avaliada pelo questiondrio de habilidades da
Sindrome de Savant. Estudo de Yunta et al. (2003) confirma que esses pacientes
apresentam um déficit significativo nas habilidades do hemisfério esquerdo, de aspecto
légico e simbdlico, bem como de habilidades linguisticas e especiais, no entanto,

apresentam aumento em habilidades caracteristicas do hemisfério direito, como a
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artistica ndo simbdlica, habilidades visuais e motoras, habilidades artisticas, plasticas e
musicais.

A habilidade de correlacionar datas aos dias da semana, sejam antigas ou futuras,
é ainda um mistério, e alguns tedricos alegam a possibilidade de, devido sua
extraordinaria memoria, se lembrarem de calendarios previamente observados, porém,
essa hipotese ndo corresponderia a possibilidade de fornecimento de datas em tempo
futuro, haja vista a raridade da existéncia de calendarios deste tipo (MARTINO, 2017).
Além disso, casos excepcionais de Sindrome de Savant prodigioso ocorrem quando o
nivel de habilidade de um individuo autista vai além visto até mesmo na populacdo em

geral. Um conhecido exemplo de um sabio prodigioso é o artista Stephen Wiltshire, que
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é capaz de desenhar cidades hiper-detalhadas escapos de memdéria e quem também
tem autismo (HUGHES et al., 2018).

N3o ha consenso sobre exatamente como as habilidades “savants” sdo
desenvolvidas em individuos autistas. Estudo de Bolte et al. (2004) mostrou que os
sabios ndo apresentam diferencas no padrao inteligéncia em comparacao com outros
individuos autistas. Isto pode, portanto, ser que suas habilidades se desenvolvam
simplesmente através de muitas horas de pratica prolongada, o que seria semelhante
as habilidades de atletas de memdria neurotipicos que podem, por exemplo, corroborar
na memorizacdo de milhares de digitos de pi usando técnicas mnemonicas, com os
melhores desempenhos contando com muitas horas de prdtica, como em outras
esportes. Além disso, esses individuos também parecem exigir pratica, no entanto, o
porqué de quererem praticar ainda ndo se sabe ao certo.

Logo, pode existir duas hipdteses através dessa associa¢do entre o savantismo e
TEA. A primeira insinua que ha uma possibilidade de uma preocupacdo obsessiva com
uma questdo especifica, como o caso de calendario, musica, ou algo de interesse para o
individuo que o faca prender a atencdo, podendo, assim, superar as habilidades dessa
area, mas ndo em outras tarefas, sendo essa justificativa baseada na ideia de que muitos
autistas realizam comportamentos obsessivos e repetitivos, o que explicaria a
prevaléncia alta de Sindrome de Savant associada ao TEA, haja vista que isso ndo é uma
caracteristica singular do TEA, ja que ndo sdo todos esses individuos capazes de

desenvolver habilidades especiais (RODRIGUES et al. 2020). Ja a segunda teoria baseia-
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se no funcionamento psicolégico dos individuos com autismo, que mostram um
processamento de informacdo caracterizado por uma fraca capacidade de coeréncia
central e atencdo focal, o que pode corroborar o desenvolvimento de algumas
habilidades “savants”, e, dessa forma, as duas hipdteses explicariam a existéncia de
talentos especiais em individuos com baixo nivel cognitivo (BOSA et al. 2000).

Além disso, de acordo com os estudos mais recentes, acredita-se que a Sindrome
de Savant pode ser adquirida e congénita. No caso do savantismo adquirido, sabe-se
gue é criado apds ter sofrido uma lesdo cerebral, decorrente de um acidente vascular
cerebral, um traumatismo craniano ou outra doenca ou lesdo do Sistema Nervoso
Central. Ao apresentar uma lesdo desse tipo, o cérebro cria um método de compensacao

de habilidades, trocando as habilidades cognitivas que ja possuiam pelas novas
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habilidades sabias, neste caso. No entanto, houve casos em que essas habilidades se
manifestaram de forma congénita. E o caso do TEA, embora deva-se observar que nem
todas as pessoas com esse transtorno sdao altamente competentes em uma habilidade
especifica (TREFFERT, 2014).

Assim, pode ser que pessoas com distirbio neurolégico diagnosticado
desenvolvam uma drea ou ambiente marcante apds o evento traumatico, evento que
ainda ndo tem explicacdo certeira. Uma das hipoteses aponta para a teoria da facilitacdo
funcional paradoxal. De acordo com essa teoria, a Sindrome de Savant, tanto adquirida
guanto congénita, provém de dano ou disfuncdo cerebral em uma area, geralmente no
hemisfério esquerdo, que causa um fortalecimento do tecido cerebral intacto (o
hemisfério direito). Portanto, o cérebro usa esse tecido como um Unico motor de
operacdo, e é ai que essas novas habilidades sao criadas (MILLER et al., 2006). Essa teoria
explicaria a incidéncia de acordo com o sexo da mesma forma. Especificamente, foi
demonstrado que o feto masculino, ao contrdrio do feminino, apresenta niveis muito
elevados de testosterona. Esses hormoénios em grande quantidade podem retardar o
crescimento e deteriorar a fun¢do neuronal do hemisfério esquerdo do cérebro, o que
levaria a um desenvolvimento maior do que o normal do hemisfério direito e seu
dominio sobre o esquerdo que tem sido visto que eles ocorrem no caso de criangas com
ASD (SONG et al., 2019). Portanto, os estudos realizados mostram diferencas no nimero
de homens e mulheres com TEA e especificamente Sindrome de Savant. Assim, a

proporcdo em TEA seria de 4: 1 de homens em relacdao as mulheres, e as diferencas
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aumentariam no caso do savantismo, apresentando uma proporc¢ao de 6: 1 (TREFFERT,
2009).

Segundo hipdtese de Snyder et al. (2009), os “savants” tém acesso privilegiado a
informacdes de nivel inferior e menos processadas, antes que sejam empacotadas em
conceitos holisticos e rétulos significativos. Devido a uma falha na inibicdo de cima para
baixo, eles podem acessar informacgGes que existem em todos os nossos cérebros, mas
que normalmente estdo além da percepgdo consciente. Isso sugere por que as
habilidades de savant podem surgir espontaneamente em pessoas normais, e por que
tais habilidades podem ser artificialmente induzidas por estimulacdo magnética
transcraniana repetitiva de baixa frequéncia. Também sugere por que autistas savants

sdo atipicamente literais, com tendéncia a se concentrar mais nas partes do que no todo,
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e por que isso oferece vantagens para classes especificas de resolugao de problemas,
como aquelas que precisam quebrar a mentalidade cognitiva.

Ja para Fabricius et al. (2010), esses individuos tém olhos ouvidos melhores para
certos detalhes, ou seu cérebro faz algo diferente com o sensor de informagdes
histéricas, haja vista que, excluindo qualquer estudo que encontre uma densidade
aumentada de fotorreceptores retinais em criangas com autismo, o cérebro é a fonte
mais provavel da habilidade “savants”, sendo a questdo duvidosa voltada em como o
cérebro do savant teria acesso aos detalhes que parecem iludir individuos
cognitivamente tipicos. Outro problema em potencial seria se as habilidades “savants”
representariam um fator independente de rigidos e obsessivos padrdoes de
comportamento encontrados em individuos com autismo. Tipicamente, muitas
habilidades especiais sdo parte de um estreito comportamento repetitivo em individuos
com autismo. Assim, a habilidade “savant” em si pode nao ser tao relevante, haja vista
gue o comportamento é realizado de forma repetitiva ou compulsiva e resiste a

mudanca (MA et al., 2005).

4. CONSIDERAGOES FINAIS

Ao que parece, os danos mentais que os “savants” tém os deixam sem acesso a
grande parte da memdria consciente, portanto, os cérebros desses individuos
simplesmente transferem as fun¢bes para a memdria implicita, o que corrobora

habilidades provenientes dessa sindrome, como a facilidade em memorizacao,
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sobretudo de itens como catdlogo telefonicos e diciondrios, rapidez em realizar calculos
sem auxilio de qualquer material de suporte, bem como talentos musicais e artisticos.
Essas habilidades costumam aparecer na infancia, mas também podem surgir em
individuos neurotipicos apds lesdo cerebral ou alguma doenca que surge mais tarde na
infancia ou vida adulta.

O diagndstico da Sindrome de Savant é clinico, e por isso, o médico deve avaliar
o histérico do paciente e realizar uma avaliagao neuropsicolégica, bem como, apds
avaliara as habilidades, se achar necessario, poderd solicitar exames de imagem para
identificar o risco de tumores ou acidentes vasculares cerebrais. Ndo ha cura para a

Sindrome de Savant, pois ela ndo é uma doenca, mas ha terapias que podem ajudar a
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aumentar a qualidade de vida, além de minimizar as dificuldades e aumentar outras
habilidades, que costumam ser individualizadas, pois consideram os pontos fortes e
dificuldades das pessoas com a sindrome.

Portanto, nota-se que existe uma forte relagdo de prevaléncia entre TEA e
Sindrome de Savant, porém, ndo é uma simultaneidade obrigatdria, por isso, no TEA, a
percepcdo deve ser vista como uma parte integrante dos mecanismos de habilidades
“savants”, na medida em que essas mesmas habilidades inesperadamente fortes sdo
manifestagbes intrinsecas de comportamentos autistas, como a aprendizagem e a
inteligéncia. No entanto, ainda ndo é claro a medida em que os mecanismos perceptuais
basicos estdo relacionados a elevadas habilidades autistas com habilidades sdbias, ja
gue a condicdo é rara. Dessa forma, é de suma importancia que estudos posteriores
abrangem este tema, para melhor qualidade empirica do manejo dessa condicdo

associativa.
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RESUMO

A sindrome de Asperger (SA) é uma condigdo do
Transtorno do Espectro Autista (TEA), caracterizada
como uma condigdo que provoca prejuizos persistentes
de déficits no desenvolvimento social, interesses
restritos e peculiares ao portador e comportamentos
estereotipados. E considerada um tipo mais brando do
TEA, pois ndo ha atraso significativo na linguagem ou no
cognitivo. Portadores dessa sindrome geralmente
processam detalhes adicionais ao seu redor, e possuem
grandes habilidades em observagdo e alto desempenho
no aprendizado. A revisdo foi conduzida com busca nas
plataformas PubMed, Google, Google Académico e
SciELO com literaturas dos ultimos 22 anos, além do
banco de dados da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) com
informagdes do Ultimo ano registrado. A nivel mundial, a
prevaléncia da SA é de 10:10.000 criangas, com
predominio no sexo masculino. No Brasil, estima-se que
ha cerca de dois milhdes de autistas, porém ndo ha dados
precisos acerca da prevaléncia da sindrome. As principais
caracteristicas dos portadores de Asperger incluem:
comportamentos excéntricos e repetitivos, problemas
com habilidades sociais, com coordenagdo motora e
dificuldade em comunicagdo. A SA pode se manifestar de
diferentes formas nos primeiros anos de vida, sendo
fundamental o diagndstico precoce para serem aplicadas
intervengbes necessarias. ] tratamento é
multidisciplinar,  envolvendo, principalmente, a
psicopedagogia, terapia ocupacional, fonoaudiologia e
psicologia. Ndo ha tratamento farmacoldgico especifico
para esta desordem.

Palavras-chave:  Sindrome de Asperger. Autismo.
Neurodesenvolvimento. Transtorno.

ABSTRACT

Asperger's syndrome (AS) is a condition of Autism
Spectrum Disorder (ASD), characterized as a condition
that causes persistent impairment of deficits in social
development, restricted and peculiar interests to the
carrier and stereotyped behaviors. It is considered a
milder type of ASD as there is no significant delay in
language or cognitive impairment. People with this
syndrome often process additional details around them,
and have great observation skills and high learning
performance. The review was conducted by searching
the PubMed, Google, Google Scholar and SciELO
platforms with literature from the last 22 years, in
addition to the Virtual Health Library (BVS) database with
information from the last year recorded. Worldwide, the
prevalence of AS is 10:10,000 children, with a
predominance of males. In Brazil, it is estimated that
there are about two million autistic people, but there are
no precise data on the prevalence of the syndrome. The
main characteristics of Aspergers sufferers include:
eccentric and repetitive behaviors, problems with social
skills, with coordination and difficulty in communication.
AS can manifest itself in different ways in the first years
of life, and early diagnosis is essential to apply necessary
interventions. The treatment is multidisciplinary, mainly
involving psychopedagogy, occupational therapy, speech
therapy and psychology. There is no specific
pharmacological treatment for this disorder.

Keywords: Asperger's syndrome. Autism.
Neurodevelopment. Disorder.




1. INTRODUGAO

Na ultima década, houve um aumento do niumero de diagndstico de criancas
portadores do Transtorno do Espectro Autista (TEA). Estudos relatam a incidéncia do
Autismo infantil entre 2 a 5 casos a cada 10.000 criangas. Segundo dados do Center of
Deseases Control and Prevention (CDC), érgdo ligado ao governo dos Estados Unidos,
existe hoje 1 caso de autismo para cada 110 pessoas. Sendo assim, estima-se que no
Brasil, com seus 200 milhdes de habitantes, possui cerca de 2 milhdes de autistas (REGO;
OLIVEIRA; FERREIRA, 2022).

O Transtorno do Espectro do Autismo relne oito condi¢bes que resultam no
atraso do desenvolvimento neuroldgico, sendo normalmente diagnosticadas desde o
nascimento ou no inicio da infancia. Sao elas: Autismo Infantil Precoce, Autismo Infantil,
Autismo de Kenner, Autismo de Alto Funcionamento, Autismo Atipico, Transtorno
Global do Desenvolvimento sem outra especificacdo, Transtorno Desintegrativo da
Infancia e a Sindrome de Asperger (BRASIL, 2022).

Segundo a DSM-V, o termo sindrome de Asperger ndo existe mais: todos os
tracos estdo enquadrados na sigla TEA. Além disso, na versdo CID-11, lancada em 2018
e que entrou em vigor em 2022, todos os quadros de autismo também se encontram
sob a categoria de TEA. Portanto, essa é a classificacdes mais modernas: unificacdo a
partir da nocdo de espectro, em vez de diferencia-las, tal qual se fazia vinte anos atrds

(ALMEIDA; SOUSA FILHO; RABELLO; SANTIAGO, 2020).
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Com isso, as subdivisdes passam a ser relacionadas exclusivamente com algum
prejuizo da linguagem funcional ou deficiéncia intelectual. Segundo a OMS, a intencao
por tras dessa alteracdo é a de facilitar o diagnodstico, evitar erros e simplificar a
codificacdo, promovendo melhor acesso aos servicos de saude (OMS, 2018).

A sindrome em questdo, era caracterizada como uma condi¢cdo que provoca
prejuizos persistentes de déficits no desenvolvimento social, interesses restritos e
peculiares ao portador e comportamentos estereotipados. Entretanto, ndo tinha atraso
significativo na linguagem ou cognitivo, por isso era considerada um tipo mais brando
do TEA. Além disso, os individuos com essa sindrome geralmente processam detalhes
adicionais ao seu redor, e possuem grandes habilidades em observacdo e alto

desempenho no aprendizado (BARROSO, SCHETTINO; 2021).
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2. METODOLOGIA

A revisdo foi conduzida com buscas realizadas durante o més de maio de 2022,
nas plataformas PubMed, Google, Google Académico e SciELO com literaturas dos
ultimos 22 anos, além do banco de dados da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) com
informagdes do dltimo ano registrado. Utilizou-se os descritores autismo,

neuropediatria e Asperger.

3. DEFINIGAO E EPIDEMIOLOGIA

O Transtorno do Espectro Autista (TEA), ou o autismo, refere-se a um transtorno
do desenvolvimento neuroldgico, que costuma se manifestar na primeira infancia, em
gue a crianca apresenta dificuldades de comunicacdo e interacdo social, e pela presenca
de comportamentos e/ou interesses repetitivos ou restritos (SBP, 2019).

Dessa forma, em 2013 a quinta edicdo do Manual de Diagndstico e Estatistica
dos Transtornos Mentais (DSM-5), determinou que o TEA inclui o autismo e a SA como
mesmo diagndstico, sendo esta tratada entdo como um disturbio no desenvolvimento
neurolégico (TAMANAHA, 2021).

Os pacientes com Sindrome de Asperger frequentemente possuem um
diagndstico mais tardio, pois geralmente ndo ha atraso na linguagem verbal e a cognicado
é preservada, possuindo assim uma sintomatologia mais leve, sendo até mesmo

chamada por alguns especialistas de “autismo leve” ou “autismo nivel 1” (BARROSO;
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SCHETTINO, 2021).

A nivel mundial, segundo dados de 2018, a prevaléncia da SA é da ordem de
10:10.000 criancas, sendo superior entre o sexo masculino, de modo que para cada uma
menina, cinco meninos sdo autistas (SBP, 2019). Ainda, estimativas do mesmo ano
apontam que no Brasil ha cerca de 2 milhdes de autistas, porém ndo ha dados precisos
acerca da epidemiologia sobre a incidéncia dessa sindrome no Brasil. Por outro lado,
devido ao grande numero de pacientes autistas destaca-se a importancia da
necessidade de se abordar e estudar mais sobre o assunto, visto a relevancia do
diagndstico precoce, junto a determinagao dos fatores de risco e medidas de

acompanhamento (BARROSO; SCHETTINO, 2021).
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4. COMPORTAMENTO DAS CRIANCAS COM SINDROME DE ASPERGER E
MANIFESTAGOES CLINICAS

Clinicamente, a quinta edicdo do manual de Diagndstico e Estatistica dos
Transtornos Mentais (DSM), classifica que a diferenca entre autismo e Asperger é o grau
dentro do espectro autista. Tal condicdao acaba gerando um diagndstico tardio em
criancas com sindrome de Asperger, devido ao fato dos seus sintomas ficarem evidentes
mais tardiamente, ja que ndo ha prejuizo de fala e cogni¢ao. Além disso, ressalta-se que
o intelecto do portador da sindrome ndo é alterado, em comparacdo as criangas
autistas. Possuem relevante talento em areas especificas, como a musica e geralmente
nado possuem dificuldade de aprendizado (VENOSA, 2016).

No entanto, criancas com a SA podem encontrar conflitos em situacdes do seu
dia a dia, visto as caracteristicas da sua condicdo. Dessa forma, as pessoas com Asperger
e as pessoas sem essa sindrome podem ter intercorréncias em suas relagdes. Por
exemplo, criangas com Asperger possuem tendéncia a terem comportamentos
excéntricos ou repetitivos, problemas de coordenacdo, praticas e rituais incomuns,
dificuldade para interagir com outras pessoas, interesses bastante for¢ados, dificuldade
de comunicacdo e habilidades e talentos bastante significativos. (KLIN, MCPARTLAND,
VOLKMAR, 2005; VOLKMAR et al., 2005).

Dessa maneira, uma pessoa neurotipica, ou seja, aquela que ndo possui
problemas no desenvolvimento neurolégico, pode ver como inapropriada uma pessoa
com Asperger, devido os seus comportamentos excéntricos e seus problemas com
habilidades sociais. Isso se deve ao fato dessas criancas terem praticas fixas as quais elas
se recusam a interromper, como iniciar sua alimentacao sempre com um alimento de
uma cor especifica, ou realizar movimentos repetitivos, como ligar e desligar a televisdo
repetidas vezes. Além disso, suas dificuldades em comunicac¢do sao tracos fortes de sua
personalidade, tendo como exemplo o fato deles serem literais na sua forma de
comunicar, e levarem muitas palavras ditas ao pé da letra. Também ndo fazem contato
visual ao se comunicarem com alguém, tendo problemas de se expressar e interpretar
através de expressoes faciais e linguagens corporais o que o outro diz. Portanto, infere-
se que uma crianga com Asperger sente emog¢ao, porém a expressa de maneiras atipicas

(BARROSO, SCHETTINO; 2021; SOARES; OLIVEIRA, 2020).
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5. DIAGNOSTICO E TRATAMENTO

A sindrome de Asperger faz parte da familia de transtornos de

neurodesenvolvimento, no qual ocorre uma dificuldade nos processos fundamentais,
como: socializacdo, comunicacdo e aprendizado. Para o critério de diagndstico do DSM-
5, é incluida a presenca de algumas ou todas essas especificagdes. Alguns dos exemplos
desses fundamentos vao de prejuizo na interagdao social, auséncia de interesse com
outras pessoas, falta de reciprocidade, padroes de restricdo, acdes repetitivas como
rituais, descoordenagdao motora e pouca paciéncia (BARROSO, SCHETTINO; 2021).

A sindrome se manifesta de diferentes formas nos primeiros anos de vida. A
descoberta precoce é essencial para uma intervengdo especifica para a crianga e seus
familiares, a qual, assim, recebe o estimulo necessdrio para seu aprendizado e
desenvolvimento de suas habilidades. Além disso, a descoberta e o cuidado precoce
proporcionam uma melhoria no progndstico de muitos pacientes portadores desta
sindrome. A intervencdo ocorre de forma abrangente, incluindo todo o ambiente do
paciente (PARRAGA et al., 2019).

Os profissionais, ao estabelecerem o diagndéstico de TEA, precisam também
avaliar o nivel do espectro em que o individuo se enquadra, sendo classificado em leve,
moderado e severo/profundo. A sindrome de Asperger estd englobada dentro da
classificacdo leve, e o individuo apresentard um nivel de inteligéncia normal ou até
mesmo mais desenvolvido que a populacdo em geral, sem prejuizos na linguagem,
porém, com a presenca de gestos repetitivos, que também sdo ausentes de delicadeza.

(BARROSO, SCHETTINO; 2021).




Nivel de gravidade DSM5

Nivel de gravidade

Comunicagao social

Comportamentos
repetitivos e restritos

Nivel 1 - Leve

Andar sem apoio, déficit
na comunicagdo social com notdveis
prejuizos.

Dificuldades em
interag0es, respostas atipicas.

Apresenta interesse
reduzido.

Inflexibilidade no
comportamento com interferéncia
significativa no funcionamento em
um ou mais contextos.

Dificuldade em trocas de
atividade.

Nivel 2 - moderado

Déficit mais acentuado
nas habilidades de comunicagdo.

Prejuizos sociais aparentes
ainda que em andamento.

Respostas reduzidas ou

Inflexibilidade no
comportamento.

Dificuldade em lidar com
mudangas.

Estresse.

Iniciagdo de interagdo
muito limitada e resposta minima a
abertura social de outros.

anormats. - Dificuldade de mudar de
foco.
Nivel 3 - Severo - Déficit severo na - inflexibilidade de
comunicagdo verbal e ndo verbal. comportamento.

Extrema dificuldade em
lidar com mudangas.

Grande estresse.

Fonte: Autoria Prépria.

O tratamento da SA baseia-se em acompanhar a fase da vida na qual o portador
se encontra, na terapia trabalhada é necessario realizacdo de atividades as quais irdo
abranger um trabalho multidisciplinar nas dreas de psicopedagogia, terapia ocupacional,
fonoaudiologia, psicologia, e caso sendo necessdrio, ha intervencdo da psiquiatria e

neurologia, as quais auxiliam no cuidado e tratamento dos pacientes (BARROSO,
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SCHETTINO; 2021).

Normalmente pacientes portadores desta sindrome ndo fazem uso de farmacos,
porém em alguns casos é utilizado, embora ndo exista tratamento farmacoldgico para
esta desordem, alguns profissionais optam por psicofdrmacos para tratar algumas

reagOes adversas, como: irritabilidade e agitagdo (TEIXEIRA, 2005).

6.1. MODELO ABA

O modelo ABA (Applied Behavior Analysis) € uma analise de comportamento
aplicada, utilizada para avaliar, explicar e modificar comportamentos. O método
consiste em um sistema de recompensa com o intuito de consolidar comportamentos

funcionais aprendidos (CAMARGO, RISPOLI, 2013; OCALXUK, 2020).
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Funciona através da constatacdo de que os métodos sdao aprendidos com a
interacao do individuo com seu ambiente fisico, ambiental e social que o antecedem,
chamados de antecedentes, e aprendidos em funcdo de suas consequéncias, que sdo
agradaveis ao individuo, tendendo a serem repetidos e aprendidos (CAMARGO, RISPOLI,

2013; OCALXUK, 2020). As principais caracteristicas sdo apresentadas na tabela abaixo.

Modelo ABA

Caracteristicas Adaptacao do programa as necessidades de cada pessoa;

Pode ser feito individual ou em grupo.

Pode ser feito em casa, na escola, em clinicas e até em espagos
compartilhados.

Ensina habilidades Uteis para o dia a dia.

Antecedente Pode ser algo verbal, um comando ou pedido, vindo de outra pessoa ou
de um estimulo do proprio autista;

Também pode ser algo relacionado aos aspectos fisicos e sensoriais.
Talvez seja o contato com algum objeto, uma luminosidade incobmoda
no ambiente ou mesmo um som.

Comportamento As respostas de comportamento sdo diversas, podem ser verbais ou ndo
verbais, e estdo relacionadas com o tipo de comando ou pedido que foi
solicitado no antecedente, ou seja, a crianga pode concordar ou nao
com o comando combinado no antecedente.

Consequéncia Eventos que sucedem o comportamento, por exemplo, depois que uma
pessoa diz estar com sede e consequentemente recebe um copo de
agua, nesta fase da relacdo comportamento-ambiente entra em agdo a
exploragdo do reforco positivo.

Fonte: Autoria Prépria

6.2. MODELO DENVER

O modelo Denver foi desenvolvido para promover uma intervengdo precoce
completa em criangas dentro do espectro autista, com idade entre 12 meses e 5 anos.
Tem como objetivo desenvolver caracteristicas em que os individuos apresentam maior
dificuldade, a fim de ndo restringir as oportunidades de aprendizagem e nao gerar
prejuizos no desenvolvimento comportamental dessa crianca, reduzindo, assim, a
gravidade dos sintomas do TEA, estimulando a crianca e tornando-as mais ativas e
participantes socialmente (BANDEIRA, 2021; HULLE et al.; 2019; RODRIGUES, LIMA,

ROSSI, 2021). As principais caracteristicas sdo apresentadas na tabela a seguir.
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Modelo Denver

Principios Baseado em uma combinagdo entre a abordagem desenvolvimentista
e a comportamental;

Faz uso de recursos da analise experimental do comportamento, de
forma individualizada.

Areas abrangidas Imitagdo;

Comunicacgao verbal;

Comunicagao nao verbal;

Interagdo social;

Brincadeiras interativas.

Combinadas entre si, essas areas proporcionam experiéncias
emocionais positivas, captando a aten¢do para estimulos sociais e os
tornando compensatérios.

Avaliagdo inicial Tem inicio com a avaliagdo dos niveis de competéncia da crianga,
através de um check list para poder guiar a confec¢do de um curriculo
onde os objetivos de aprendizagem sao definidos.

A avaliagdo é repetida a cada 12 semanas, com o intuito de tracar novos
objetivos e verificar quais competéncias foram adquiridas ou n3o.

Fonte: Autoria prépria

6. CONCLUSAQ

Baseado neste estudo, conclui-se que a sindrome de Asperger tratava-se de um
disturbio do neurodesenvolvimento, que acarretava em prejuizos no processo de
socializacdo do individuo, com diversos impactos para o portador.

Além disso, mesmo sendo uma sindrome, as manifestacbes variavam de
portador para portador, que apresentavam diferentes caracteristicas e habitos,

diferentes graus de gravidade e diferentes comportamentos.
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E importante se atentar que, atualmente que o termo “Sindrome de Asperger”
ndo estd mais em uso, sendo na verdade uma categoria do TEA. Entretanto, o
diagndstico e a intervencdo precoces ainda sdo de suma importancia para o
desenvolvimento do portador, com o tratamento baseado em uma equipe
interdisciplinar. O tratamento farmacoldgico com psicofarmacos é uma op¢ao em alguns

casos especificos, como irritabilidade e agitagao.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é
definido como uma condi¢do comportamental
em que o individuo apresenta prejuizos ou
alteragbes basicas de comportamento e
interacdo social, dificuldades na comunicacao,
aquisicdo verbal e ndo verbal, alteragdes
cognitivas e presenca de comportamentos
repetitivos ou estereotipados. Estd cada vez
mais claro que a genética é a principal
responsavel pela origem do autismo. Aliado a
isso, fatores isolados também podem participar
da origem do autismo, e componentes
ambientais seriam insultos graves provocados
ao cérebro fetal em desenvolvimento durante o
periodo gestacional, bem como fatores
gestacionais singulares a progenitora, como a
idade avancada dos pais, diabetes mellitus
gestacional, pré-eclampsia, infecgdo por rubéola
e toxoplasmose. O estudo também aborda
fatores protetivos, intrinsecos a mae, como o
uso do acido félico, vitamina D, zinco, 6mega 3 e
amamentagdo materna.

Palavras-chave: TEA. Genética. Teratdgenos.
Fatores de risco.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is defined as a
behavioral condition in which the individual
presents impairments or basic changes in
behavior and social interaction, difficulties in
communication, verbal and  non-verbal
acquisition, cognitive changes and the presence
of repetitive or stereotyped behaviors. It is
increasingly clear that genetics is primarily
responsible for the origin of autism. Allied to
this, isolated factors can also participate in the
origin of autism, and environmental
components would be serious insults to the
developing fetal brain during the gestational
period, as well as gestational factors unique to
the mother, such as advanced age of the
parents, gestational diabetes mellitus,
preeclampsia, rubella infection and
toxoplasmosis. The study also addresses
protective factors, intrinsic to the mother, such
as the use of folic acid, vitamin D, zinc, omega 3
and maternal breastfeeding.

Keywords: ASD. Genetics. Teratogens. Risk
factors.
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1. INTRODUGAO

A condicdo conhecida como transtorno autista, autismo na infancia ou autismo
infantil, foi inicialmente descrita pelo Dr. Leo Kanner, em 1943, embora provavelmente
ja tivessem sido observados casos anteriores a esse periodo. O médico fez relatos de 11
criangas portadoras de “um disturbio inato do contato afetivo”; ou seja, essas criangas
vinham ao mundo sem o interesse habitual nas outras pessoas e no contato com o
ambiente social. Mencionou, ainda, que elas exibiam “resisténcia a mudanca” e as
identificou como portadoras de uma “insisténcia nas mesmas coisas”. O termo também
foi utilizado para se referir a alguns dos comportamentos tipicos vistos com frequéncia
em criangas com autismo, como comportamentos motores aparentemente sem
propdsito (estereotipias), tais como balanco do corpo, andar na ponta dos pés e sacudir
as maos (VOLKMAR, 2011).

Em seu relato original, Kanner considerava que haviam duas coisas essenciais
para um diagndstico de autismo: primeiro, o isolamento social e, segundo os
comportamentos anormais e a insisténcia nas mesmas coisas. Ademais, ele achava que
as criancas com autismo provavelmente tinham inteligéncia normal, porque elas se
saiam muito bem em algumas partes dos testes de inteligéncia (Ql). No entanto, em
outras partes, seu desempenho era muito fraco ou elas se recusavam a cooperar e, com
o passar do tempo, ficou claro que, de modo geral, muitas criancas com autismo tinham

deficiéncia intelectual (VOLKMAR, 2011; VOLKMAR, 2003).
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Além disso, ao descrever a raiz do novo quadro por ele apresentado, o psiquiatra
defendeu que o problema central era afetivo, e ndo cognitivo, além de argumentar que
0 autismo era inato, o que chamou a atenc¢do da comunidade académica para a possivel
influéncia familiar no desencadeamento da sindrome (LIMA, 2014). Na apresentac¢do do
perfil dos membros das familias das criancas por ele estudadas, Kanner descreveu-as
como pessoas “inteligentes”, “obsessivas” e “pouco amorosas”, que se dedicavam mais
a assuntos de cunho cientifico e filoséfico e atribuiam pouco valor ao convivio com os
outros (LOPES, 2017). Posteriormente, ao final da década de 1970, houve consenso de
gue o autismo era caracterizado por um déficit no desenvolvimento social; déficit na

linguagem e em habilidades de comunicagao; resisténcia a mudanga ou insisténcia nas

mesmas coisas (conforme refletido na adesdo inflexivel a rotinas, maneirismos motores,
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estereotipias e outras excentricidades comportamentais) e inicio nos primeiros anos de
vida (ARAUJO et al., 2014).

Hoje, o autismo faz parte dos transtornos globais do desenvolvimento, definido
como déficits persistentes na comunicagao e interagao social em multiplos contextos,
como na reciprocidade socioemocional (BARBOSA et al., 2020). Além disso, conforme
Figueiredo et al., (2021), a Sindrome de Savant, caracterizada por notdvel grau de
genialidade e habilidades relacionadas a memoria, principalmente, pode apresentar-se
de maneira simultanea ao TEA. Sob essa perspectiva, o presente estudo tem como
objetivo rever a bibliografia atual acerca dos possiveis fatores causais que podem

corroborar a génese do TEA, bem como os possiveis fatores protetores e profildticos.

2. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, que buscou responder quais os
possiveis fatores causais que podem corroborar a génese do TEA, bem como os possiveis
fatores protetores e profilaticos. A partir do estabelecimento das palavras-chave da
pesquisa, foi realizado o cruzamento dos descritores (DeCS): em inglés: "autism",
“causes”, "genetics", "teratogens", e em portugués: "autismo", "causas", "genética",
"teratégenos"”, nas seguintes bases de dados: National Library of Medicine (PubMed
MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Cochrane Database of Systematic
Reviews (CDSR), Google Scholar, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e EBSCO Information

Services, nos meses de abril a julho de 2021.
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Como critérios de inclusdo, foram considerados artigos originais, que
abordassem o tema pesquisado e permitissem acesso integral ao conteudo do estudo,
publicados no periodo de 2002 a 2021, em inglés e portugués. O critério de exclusao foi
imposto naqueles trabalhos que ndo estavam em inglés ou portugués, que ndo haviam
passado por processo de Peer-View e que ndo abordassem os possiveis fatores causais
gue podem corroborar a génese do TEA, bem como os possiveis fatores protetores e
profilaticos. A estratégia de sele¢do dos artigos seguiu as seguintes etapas: busca nas
bases de dados selecionadas; leitura dos titulos de todos os artigos encontrados e
exclusdo daqueles que ndao abordavam o assunto; leitura critica dos resumos dos artigos

e leitura na integra dos artigos selecionados nas etapas anteriores. Assim, totalizaram-
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se 43 artigos cientificos para a revisdo integrativa da literatura, com os descritores

apresentados acima.

3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1. FATORES AMBIENTAIS E FARMACOS
3.1.1. POLUENTES E PESTICIDAS

Um estudo de caso-controle populacional com criangas da Califérnia, o qual
avaliou a relacdo entre viver préximo de dreas agricolas com uso de pesticidas durante
a gravidez, autismo e atraso no desenvolvimento, observou-se que a proximidade
residencial nessas areas foi associada a um risco 60% maior de autismo, principalmente
nas exposi¢coes do terceiro trimestre de gestacdo e inalagao de clorpirifés no segundo
trimestre (SHELTON et al., 2014). Aliado a isso, Fluegge (2016), sugeriu repetidamente
que a exposicdo ao N20 ambiental pode aumentar a suscetibilidade a disturbios do
desenvolvimento neuroldgico, inclusive transtornos do espectro autista (TEA) e
transtorno do déficit de atencdo com hiperatividade (TDAH). Uma analise
epidemioldgica inicial revelou uma associa¢do entre o uso do pesticida glifosato e TDAH,
porém, andlises posteriores de sensibilidade constataram que a associacdo
provavelmente dependia do nivel de urbanizacdo da regido e da forte associacao
especifica do glifosato com fertilizantes nitrogenados e emissdes presumiveis de N20

(NASCIMENTO et al., 2015).

J.12. METAIS PESADOS
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Segundo estudo de Saghazadeh et al., (2017), varios metais toxicos representam
um risco na etiologia do autismo, em particular o mercurio e o chumbo, no qual
analisaram, por meio de revisdo sistemadtica e meta-andlise, a ligacdo entre metais
toxicos e autismo em 48 estudos de caso-controle relevantes, medindo os niveis de
metais téxicos (antimoénio, arsénio, cddmio, chumbo, manganés, mercurio, niquel, prata
e tdlio) no total sangue, plasma, soro, glébulos vermelhos, cabelo e urina), com
concentracgdes de antimoénio no cabelo e chumbo em casos de TEA significativamente
mais elevados do que aqueles de individuos controle. Os casos de autismo apresentaram

niveis mais elevados de chumbo eritrocitario e mercurio, bem como niveis mais elevados
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de chumbo no sangue. As andlises de sensibilidade revelaram que os casos de TEA em
paises desenvolvidos, mas ndo em paises em desenvolvimento, tinham menores

concentragdes de cadmio no cabelo.
3.1.3. USODEACIDO VALPROICO, TALIDOMIDA EMISOPROSTOL

Compreende-se que um fator de risco para o desenvolvimento do TEA é a
teratogenia causada por alguns farmacos durante o desenvolvimento fetal, dentre esses
farmacos com capacidade de manifestar o espectro autista encontra-se os seguintes
exemplos: a talidomida, o misoprostol e o acido valprdico (SANTOS, 2015). Em 2005
Miller e colaboradores revisaram o estudo sueco referente as vitimas da talidomida,
sendo que entre as 86 pessoas analisadas pelo estudo houve 4 diagndsticos de TEA,
outrossim todos expressavam alteracdo mental de moderada a grave. Também, foi
apontado indica¢des que declaram haver uma combinagdo entre o uso do farmaco
talidomida e o diagnéstico de TEA. Por consequéncia da teratogenia o farmaco
encontra-se em desuso, raramente prescrito, salvo em situagdes especificas, como
hanseniase e mieloma multiplo (SANCHES et al., 2010).

J4 o misoprostol carece de mais estudos para averiguar sua relacdo com o TEA,
uma vez que os principais achados de Santos et al., (2015), indicam a associacdo do
farmaco com um aumento do risco de TEA. Além disso, estudos brasileiros na
Universidade Federal de Pernambuco indicam que a analise de 17 pacientes
relacionados ao misoprostol, quatro foram diagnosticados com TEA (SANCHES et al.,
2010). Por fim, o acido valprdico é associado tanto a ma formacao congénita, quanto ao
atraso cognitivo. Além disso, foi relatado o achado que analisou uma amostra de
655615 criancas, sendo que 508 foram expostas ao farmaco citado, por conseguinte foi
constatado uma razdao de probabilidade de 2.9 (p<0.05) referente ao risco de TEA

(SANTOS, 2015).

3.2. FATORES PRE-NATAIS, PERINATAIS E NEONATAIS
J2. 1. EPILEPSIA

O autismo esta associado a epilepsia em aproximadamente 30% dos casos com
evidéncias sugerindo a mesma neurofisiopatologia. O mecanismo comum em ambas

doencas ainda ndo esta bem definido, mas varios defeitos metabdlicos tém sido




associados a sintomas autistas e epilepsia, com uma prevaléncia mais elevada do que a
encontrada na populagao geral e incluem: fenilcetonuria, deficiéncia de adenilsuccinase,
deficiéncia de creatina, deficiéncia de biotinidase e forma infantil de lipofucsinose
ceréide (PEREIRA et al., 2012). Ademais, as anormalidades serotoninérgicas estdo
presentes tanto no autismo quanto na epilepsia, haja vista que a serotonina
desempenha um importante papel neurotréfico durante o desenvolvimento cerebral
precoce, e evidéncias sugerem que as alteracdes no metabolismo ou transporte de
serotonina no periodo pré-natal e durante o desenvolvimento possam levar a
modificagbes na conectividade talamocortical e intracortical a qual resulta em uma

predisposicdo a epilepsia e autismo (CASANOVA et al., 2002).
J3.2.2. OBESIDADE E DIABETES GESTACIONAL

Segundo estudo de Mengying et al., (2016), filhos de maes obesas e diabéticas
(diabetes prévio ou gestacional) apresentam uma probabilidade quatro vezes maior de
serem diagnosticados com transtorno do espectro autista e deficientes intelectuais, em
comparacdo com aqueles cujas maes ndao tém nenhuma dessas condicdes. No entanto,
as associacdes de distlrbios de diabetes materno e indice de massa corporal juntamente
com disturbios psiquiatricos entre os filhos sdo menos documentadas, especialmente
para diabetes tipo 2 (KONG et al., 2020). Além disso, a obesidade materna grave e a
dieta rica em gordura podem impactar no neurodesenvolvimento fetal e da prole, por

meio de processos que incluem neuroinflamacdo de baixo grau, aumento do estresse
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oxidativo, resisténcia a insulina, sinalizacdo de glicose e leptina, sinalizacdo
serotonérgica e dopaminérgica desregulada, perturbacdes na plasticidade sindptica e
alteracdo (RIVERA et al., 2015).

O diabetes mellitus gestacional foi associado também a um risco aumentado de
transtorno do espectro do autismo, principalmente quando diagnosticado até as 26
semanas de gestacdo (XIANG, 2018). Além disso, a ativacdo imune materna durante a
gravidez aumenta o risco de desenvolver TEA em criangas devido ao papel das citocinas
pré-inflamatdrias, autoanticorpos e o papel da microglia ativada durante o

desenvolvimento embriondrio (VENEGAS, 2019).
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3.2.3. PRE-ECLAMPSIA E INSUFICIENCIA PLACENTARIA

A pré-eclampsia, doenga particularmente grave, também pode estar associada
ao transtorno do espectro autista e deficiéncia cognitiva. A placentacao defeituosa se
manifesta na mae como pré-eclampsia com dano vascular, inflamacdo sistémica
aumentada e resisténcia a insulina; na placenta, como restricdo a transferéncia de
oxigénio e nutrientes e estresse oxidativo; e no feto como restricdo de crescimento e
hipoxemia progressiva. Todos estes sd3o mecanismos potenciais para o

comprometimento do neurodesenvolvimento (WALKER et al., 2015).
J3.24. ESTEROIDES SEXUAIS

Segundo Baron-Cohen et al., (2015), a alta exposicdo fetal a esterdides sexuais
pode contribuir para o risco de TEA, e isso estaria ligado a teoria do autismo do cérebro
masculino, que afirma que o autismo pode ser caracterizado como uma variante
extrema do fendtipo masculino nos niveis cognitivo e em outros niveis. Além disso, a
exposicdo fetal a testosterona é uma das varias hipdteses que tentam explicar a
preponderancia masculina dos disturbios do neurodesenvolvimento, especialmente no
TEA (FERRI et al., 2018). A sindrome do ovario policistico (SOP), uma sindrome que afeta
pelo menos 5% das mulheres em idade reprodutiva, leva a exposicdao pré-natal de
hormonios sexuais alterados, levando a um padrdao de andrégenos elevados em

mulheres e foi examinada no contexto de TEA (NANDI et al., 2014).

3.2.5. INFECCAD EATIVAGAD IMUNOLOGICA
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De acordo com Meltzer (2017), o acimulo de evidéncias sugere que o sistema
imunoldgico e a fungdo imunoldgica anormal, incluindo inflamacdo, desregulagdo de
citocinas e autoanticorpos anti-cerebrais, influenciam as trajetérias do autismo,
desempenhando um papel em sua etiologia em pelo menos um subconjunto de casos.
Além da rubéola, hd uma série de outras infecgOes virais e bacterianas maternas
associadas ao risco de TEA. Em particular, a influenza materna apresenta um risco duplo
de autismo na prole, enquanto a infec¢do materna na presenca de febre se correlaciona
com o risco de TEA. O paradigma de ativagdo imunolégica é sustentado por descobertas

de modelos de exposicdo a autoanticorpos maternos. (ZERBO et al., 2015).
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3.2.6. INFECCAO POR TOXOPLASMOSE

Maes que foram infectadas pelo virus da toxoplasmose anteriormente a gravidez
correm menor risco de transmissdao para o feto, no entanto, recomenda-se que a
concepgao ocorra pelo menos seis meses apds a infecgao inicial. Mais raramente, casos
de segunda infec¢do congénita de irmdos sdo relatados a partir de gestantes que
apresentam imunocomprometimento durante a gravidez, tal como a AIDS, ou que
realizam tratamento a longo prazo com corticosteroides. Nestas condi¢des de
imunossupressao, pode ocorrer uma reativacao da doenca, que se torna ativa e, assim,
favorecendo a infecgdo congénita (MARTYNOWICZ et al., 2019; HAMPTON, 2015).

Dessa forma, a infeccdo aguda materna por T. gondii durante a gravidez acarreta
efeitos negativos sobre o desenvolvimento fetal. As manifestacdes da infeccdo
congénita variam desde a prematuridade até a morte perinatal ou podem resultar em
graves alteracOes cerebrais e oculares no feto em desenvolvimento. A triade:
coriorretinite, hidrocefalia e calcificagdes cerebrais caracteriza-se por toxoplasmose
congénita ativa. No entanto, a maioria das criancas desenvolve manifestacdes tardias
meses apds o parto, como convulsdes, retardo mental, disfungdo motora ou cerebelar

(HAMPTON, 2015).
327 INFECGAD POR RUBEOLA

Por fim, no cendrio de agentes infecciosos analisa-se também a rubéola

congénita, a qual foi associada ao aumento do risco de TEA em um estudo que avaliou
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243 casos e dentre eles 10 criancas foram diagnosticadas com TEA e 8 delas
apresentaram uma sindrome parcial com as caracteristicas autistas (FADDA et al., 2016).
Entende-se que por meio dessa infec¢do ocorra a ativacdo do sistema imune materno
em resposta ao agente infeccioso. Posteriormente alega-se que essa ativacdo do sistema
€ capaz de alterar a codificagao neuroldgica e comportamental do feto, representando
assim um maior risco para a ocorréncia de TEA (SANTOS, 2015), sendo considerado
também que as criancas afetadas pela rubéola e sua associagdo com a etiologia do

autismo ocorra em individuos geneticamente susceptiveis (FADDA et al., 2016).
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3.2.8. IDADEAVANGADA DOS PAIS E GESTACOES MULTIPLAS

A idade avancada dos pais é considerada um dos fatores de risco pré-natais para
o diagndstico de autismo, principalmente quando a idade materna e paterna é superior
a 35 anos de idade. De fato, os gametas de pais e maes mais velhos apresentam maior
possibilidade de sofrer mutagdes genéticas e o ambiente uterino é menos favoravel em
mades mais velhas (WANG et al., 2017). Além disso, segundo estudo de Wu et al., (2016),
a idade materna elevada foi associada a um risco aumentado de 41% de autismo, e a
idade paterna a um risco aumentado de 55%. Varios fatores genéticos também foram
identificados como precursores do TEA, nesse contexto, diversos estudos em gestacdes
multiplas demonstraram que o diagndstico do autismo é, muitas vezes, compartilhado

entre gémeos monozigoticos e digizoticos (GUPTA, STATE, 2006).
329, EXPOSIGA0AO TABACO

Fumar expde o feto em desenvolvimento a muitos riscos, incluindo milhares de
produtos quimicos potencialmente prejudiciais e privacdo de oxigénio, causando,
coletivamente, mudangas na atividade dos neurotransmissores no cérebro em
desenvolvimento. O tabagismo materno pode influenciar o neurodesenvolvimento e o
risco de TEA por meio de mecanismos como insuficiéncia placentaria, fluxo sanguineo
reduzido e privacdo de oxigénio no cérebro, alteracdes na expressao génica do cérebro
fetal, receptores nicotinicos alterados, alteracGes persistentes na atividade

neurotransmissora e turnover e aumento da testosterona intrauterina (ALBUQUERQUE
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et al., 2004).
3.2, 10. NEUROINFLAMALOES

Segundo estudo de Russo et al., (2017), uma inflamacdo parece estar por tras da
alteracdo na forma e no funcionamento dos neuronios, indicam os resultados dos
experimentos, sendo que as evidéncias da inflamacdo vém da anadlise dos astrécitos.
Essas células fazem bem mais do que preencher o espago entre os neurdnios, controlam
a formagao de ramificagdes dos neurdnios e regulam a concentragdo de compostos,
como 0s neurotransmissores, responsaveis pela comunicacdo quimica entre as células
cerebrais. Além disso, observou-se que os astrécitos gerados a partir de células de

criangas com autismo produziam uma quantidade maior de uma molécula inflamatéria:
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a interleucina 6 (IL-6). Analises anteriores, feitas em tecido cerebral post mortem, ja
haviam associado niveis elevados de IL-6 ao autismo, mas ndo permitiam saber se as
altas concentracdes dessa molécula seriam causa ou consequéncia do problema. Foram
relatados alguns casos de evidéncias patoldgicas de reag¢Bes imunoldgicas,
especialmente da resposta imune inata no SNC, como infiltracdo linfocitaria e nddulos
microgliais. Criancas autistas podem apresentar anormalidades tanto nas fungdes
imunes humoral como celular, como por exemplo, diminuicdo da producdo de

imunoglobulinas ou disfuncao de células B, T e natural killers (NK) (RUSSO et al., 2017).

3.3. FATORES GENETICOS

A etiologia genética do TEA é sustentada, principalmente, sobre trés areas de
evidéncia: estudos realizados com gémeos, comparando monozigdticos e dizigdticos;
estudos realizados com familiares, comparando a taxa de autismo em parentes de
primeiro grau e na populacdo geral, e estudos de sindromes genéticas com diagndstico
de autismo como comorbidade (FRARE et al., 2020). Dessa forma, a arquitetura genética
do TEA inclui anormalidades cromossOmicas citogeneticamente visiveis, variacdo no
numero de copias (CNV) e disturbios de um Unico gene, no quais os achados
neuroldgicos estdo associados ao autismo (LOUIS et al., 2018).

As anormalidades cromossOmicas citogeneticamente visiveis abrangem grandes
delegdes, duplicagdes e rearranjos equilibrados, responsdveis por 5% dos casos de TEA.

J4 as CNV contemplam as dele¢bes e duplicagdes submicroscépicas e podem incluir um
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ou mais genes, responsaveis por 10 a 20% dos casos de TEA. As CNV mais comuns
relacionadas com o autismo sdo as duplicacdes 15q11.2-11.3, microdelecdes e
duplicacdes reciprocas de 16p11.2 e a duplicagdo 7q11.23. Os distlrbios de um Unico
gene, responsaveis por 5% dos casos de TEA, seguem um modelo de heranca
monogénica, estdo incluidas nessa categoria alteracdes no gene MECP2 que causam
Sindrome de Rett, a expansdo no gene FMR1 que causa X-fragil e as alteragdes no gene
PTEN, associado a macrocrania. Ainda hd casos raros de alteracdes em genes que
causam doencas metabdlicas relacionadas ao TEA (LOUIS et al., 2018).

Ainda nesse viés, além dos disturbios genéticos clinicamente identificaveis, ha
diversos genes de interesse, que causam especificamente ou que aumentam o risco de

desenvolvimento do TEA, incluindo neuroligina 3 e 4, neurexina 1, contactina 4, proteina
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semelhante associada a contactina 2 e SHANK 3. Além disso, hd genes que
desempenham papel na neurotransmissdo da serotonina, do glutamato e do acido y-
aminobutirico (GABA) relacionados com o TEA (LOUIS et al., 2018). Assim, as variantes
deletérias dos genes associados ao TEA atuam, sobretudo, nas vias bioldgicas referentes
as fungdes sindpticas, a axonogénese e ao desenvolvimento neuronal, a organizacdo do
citoesqueleto, a adesdo celular, a migragdao neuronal, ao remodelamento da cromatina,
a proliferacdo celular e a sintese proteica (SANCHEZ, 2017).

Ademais, algumas substancias foram evidenciadas como protetivas para o
desenvolvimento do TEA, como o acido fdlico (AF), que é uma vitamina encontrada
principalmente em frutas e verduras, possuindo variadas fun¢des para o corpo humano,
sendo uma delas a formacdo de células do sangue e aumento da imunidade (BARBOSA
et al, 2020). A suplementacdo do AF é constantemente recomendada pelos
profissionais de saude para as gestantes com o propdsito de auxiliar no
neurodesenvolvimento do feto (LIMA et al., 2020). Para Devilbiss et al., (2017), 50% a
80% dos fatores de risco do TEA ndo sdo hereditarios, relatando possiveis riscos do TEA
com o uso do dacido félico no inicio da gravidez e no periodo do pré-natal. Vertentes
como a de Wang et al., (2017) sugerem que a suplementacdao materna do AF durante a
gravidez pode reduzir significativamente o risco de TEA, uma vez que o desenvolvimento
neural adequado pode, em suma, favorecer a sanidade do feto em desenvolvimento.
Para o abalo da solidez clinica, Gao et al., (2016) traz ndo sé um contraponto no efeito

testado, como também um fator de risco quando o AF é utilizado em altas doses.
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Além disso, a deficiéncia gestacional de vitamina D representa, para Santos
(2015), possivel fator relacionado a incidéncia do TEA, uma vez que, em analise de
periodos delimitados, a deficiéncia da vitamina foi associada, por Canell (2013), ao TEA,
restricdo de crescimento intrauterino e diabetes, reforcando hipéteses pela observacao.
Associado a isso, portanto, a suplementacdao com vitamina D durante esse periodo pode
ser um dos fatores protetivos ao desenvolvimento do TEA.

Para muitos pesquisadores, o zinco também representa como promissor para o
estudo a diminuicdo da ocorréncia do TEA. Kirsten et al., (2015) realizaram estudos com
ratos em grupos controle e intervencdo com sulfato de zinco e sua exposicao gestacional
as endotoxinas que se relacionam a déficits cognitivos e comportamentais,

consideradas, no estudo, como biomarcadores do TEA. Ao fim da pesquisa, os autores
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concluem que a suplementagdo gestacional com o mineral pode ser efetiva em tais
casos de protegao.

Outrossim, a literatura sugere que a suplementacao rica em acidos graxos, como
o 6mega 3, mostra uma tendéncia de aumentar o efeito neural (BAUER et al., 2014), o
gue, conjuntamente ao raciocinio da etiologia do TEA, funcionaria como fator de
protecdo para tal. Além disso, uma pesquisa suplementou criangas com autismo por 4
semanas com os acidos graxos do Omega 3 e relatou que, quando comparados com um
grupo de placebo, criangas com autismo suplementadas mostraram melhora
significativa na hiperatividade e estereotipia. Relacionando o transtorno do espectro
autista com um mecanismo de desmielinizacdo neuronal por déficit de Insulin-growth
factor (IGF) e assumindo a contribuicdo epigenética pds-natal, Steinman et al., (2013),
sugerem que a amamentag¢dao materna sera um fator protetor da PEA, por compensar
este mesmo déficit de IGF. Schultz et al., (2006), descrevem uma relagdo positiva com

este fator, afirmando que a amamentacdo materna é um fator protetor.

4. CONSIDERAGOES FINAIS

Diante do conhecimento dos possiveis fatores de risco associados ao
desenvolvimento de TEA, torna-se clara a existéncia de algumas condi¢des
potencialmente evitaveis ou modificaveis, sobre as quais é possivel atuar oferecendo
informagcdes e recursos as populagdes mais vulnerdveis. Além disso, uma vez

identificados fatores causais e/ou influenciadores para o desenvolvimento de autismo,

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

torna-se mais rdpido e seguro o diagndstico desses transtornos, o que permite inicio
rapido de intervencdes terapéuticas que garantam um melhor desenvolvimento das
criancgas autistas, as quais dependem sobremaneira de estimulos. Portanto, fica clara a
relevancia do presente trabalho e de todos aqueles voltados para essa tematica, pois é
por meio de informacdo e conhecimento sobre os TEA que sera possivel diagndsticos e

tratamentos cada vez mais precoces.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) consiste em um
grupo geneticamente heterogéneo de transtornos
neurocomportamentais caracterizados por deficiéncia
em trés dominios comportamentais: comunicagdo,
interagdo social e comportamentos repetitivos
estereotipados. Neste contexto, o papel de fatores
genéticos e metabdlicos que contribuem para a causa do
TEA tem sido realgado com o advento das novas
tecnologias moleculares. Até 40% por cento de
individuos com TEA agora sdo diagnosticados com
sindromes genéticas ou possuem anormalidades
cromossémicas, incluindo pequenas delegdes ou
duplicagdes de DNA, condigdes de um Unico gene ou
variantes de genes, alteragdes metabdlicas e/ou
distdrbios com disfungdo mitocondrial. Na genética
médica, quando falamos de fendtipo de doenga,
consideramos também o risco de ter ou desenvolver a
doenga. Nem todos os individuos com variantes
especificas associadas a uma doenga exibem as
caracteristicas da doenga. Assim, os individuos com uma
mutagdo ou variante especifica para o TEA sdo
considerados portadores, e a variante ou alelo que eles
carregam confere um risco tedrico. No calculo desses
riscos, quando os geneticistas observam que a
caracteristica de uma espécie pode mudar ao longo das
geragBes em resposta ao ambiente revertendo a sua
manifestagdo original se as condigdes ambientais
mudarem novamente, eles chamam isso de plasticidade
fenotipica. O TEA se subdivide didaticamente em
“sindrébmico e n3o sindrémico”. Teoricamente, o
sindromico estaria ligado as sindromes genéticas que
podem ocorrer com comportamento “like” TEA
secundario; enquanto o “ndo sindrémico” seria
poligénico e multifatorial.

Palavras-chave: Genética. Transtorno do Espectro
Autista (TEA). Heterogeneidade Genética. Sindromes.
Causas.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) consists of a genetically
heterogeneous group of neurobehavioral disorders
characterized by disability in three behavioral domains:
communication, social interaction and stereotyped
repetitive behaviors. In this context, the role of genetic
and metabolic factors that contribute to the cause of ASD
has been enhanced with the advent of new molecular
technologies. Up to 40 percent of individuals with ASD
are now diagnosed with genetic syndromes or have
chromosomal abnormalities, including small deletions or
duplications of DNA, single gene conditions or gene
variants, metabolic changes and or disorders with
mitochondrial dysfunction. In medical genetics, when we
talk about disease phenotype, we also consider the risk
of having or developing the disease. Not all individuals
with specific variants associated with a disease exhibit
the characteristics of the disease. Thus, individuals with
a mutation or variant specific to ASD are considered
carriers, and the variant or allele they carry confers a
theoretical risk. In calculating these risks, when
geneticists observe that the characteristic of a species
may change over generations in response to the
environment reverting to its originais manifestation if
environmental conditions change again, they call it
phenotypic plasticity. ASD is didactically subdivided into
"syndromic and not syndromic". Theoretically, the
syndrom would be linked to genetic syndromes that can
occur with secondary "like" TEA behavior; while the
"non-syndromic" would be polygenic and multifactorial.

Keywords: Genetics. Autism Spectrum Disorder (ASD).
Genetic Heterogeneity. Syndromes. Causality.
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1. INTRODUGAO

O Autismo é atualmente reconhecido como Transtorno do Espectro (TEA), que é
classificado como um transtorno do desenvolvimento conforme definido no DSM-5 pelo
American Psychiatric Association (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013) e a CID-
10 pela Organizagdao Mundial de Saude (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2004).

O TEA pode ser conceituado como uma sindrome comportamental ao invés de
um transtorno mental categorico especifico (TORDJMAN, et al., 2018) e destacam-se
também os conceitos de “autismo sindromico” (TEA associado a sinais ou sintomas
morfolégicos Uteis na identificacdo de doencas genéticas especificas) em contraste com
o “autismo ndo sindrémico” (TEA idiopatico sem sinais ou sintomas associados). Além
disso, o termo “autismo multiplex” refere-se aqueles com uma histéria familiar positiva
de outros individuos afetados de forma semelhante, destacando a heterogeneidade da
etiologia do TEA (MILES et al., 2005; COHEN, et al., 2005).

O papel da genética no TEA tem sido um tépico constantemente discutido por
profissionais de saude e familiares, pela sua relevancia para a etiologia e direcionamento
terapéutico. Muitos estudos cientificos comprovam que existe um componente
genético no TEA e um numero cada vez maior de genes envolvidos vem sendo
identificado. O TEA afeta entre 1 e 2% das criangas nos Estados Unidos com um papel
crescente para fatores genéticos com heterogeneidade etiolégica. Embora o TEA seja

altamente hereditario entre as familias, os genes e mutacdes que contribuem para o
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risco de TEA diferem amplamente. Além disso, os genes com mutagdes associadas ao
TEA nem sempre se associam a tracos semelhantes ao TEA na populacdo em geral
(JONSSON et al., 2014).

Muitos fatores genéticos, ambientais, individuais e epigenéticos contribuem
para as caracteristicas relacionadas ao TEA. Uma diversidade de variantes patogénicas
aponta para a reduc¢do na capacidade do cérebro e outros érgaos de se defenderem
contra efeitos toxicos (KRUMM et al., 2013). As primeiras indicacbes de que os fenétipos
de TEA poderiam ter um componente genético incluiram observacdes de que outros
disturbios neuroldgicos e anormalidades cromossOmicas estavam associadas ao TEA

(KRUMM et al., 2013). Algumas mutacdes parecem comprometer a funcdo sinaptica,
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enquanto outras afetam a fun¢do mitocondrial. A somatdria destes conhecimentos
possibilita a compreensao do papel de mutagdes especificas no fendtipo e das rotas
pelas quais os fatores ambientais podem interferir na programacdo do
neurodesenvolvimento ainda no Utero em bebés e posteriormente em criangas
pequenas, adolescentes e adultos (KRUMM et al., 2013).

Anomalias cromossdmicas microscopicamente visiveis ja haviam sido
observadas em 1 a 2% dos casos de TEA através da citogenética classica e molecular.
Estudos de hibridizagdao de genes, baseados em array refinaram a citogenética e levaram
a identificacdo de muitas variacdes no numero de copias (CNVs), que sdo delecdes
submicroscdpicas e duplicacdes de trechos de DNA. Estas ocorrem em muitos genes
(10% ou mais dos casos esporadicos e em menos de 30% na maioria dos casos de risco
hereditario) (KRUMM et al., 2013). Bolton et al. (1994) relataram que 12,4 a 20% dos
irmdos de pacientes autistas também apresentavam sintomas de TEA. Um dos
exemplos citados, sdo as mutacdes encontradas da fosfatase em gene supressor de
tumor homologo de tensina (PTEN) foram relatadas por Butler et al. (2005) em criancas
com autismo e macrocefalia extrema.

A presente revisdao tem como objetivo contextualizar o atual o cendrio genético
do TEA, com énfase nos padrdes de concordancia em gémeos, bem como nas influéncias
genéticas e ambientais. Pesquisas dessa natureza sdo importantes para atualizar os
profissionais de saude e demonstrar lacunas para o desenvolvimento de novas

pesquisas e tratamentos nesta area.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Estudos recentes mostraram que cerca de 20% dos genes implicados no TEA
também sdo genes cancerigenos conhecidos, estimulando assim o interesse ndo apenas
nos riscos para desenvolvimento de cancer em individuos com TEA, mas se os agentes
quimioterdpicos podem desempenhar um papel no seu tratamento (GABRIELLI;
MANZARDO; BUTLER, 2019). Tordjman et al. (2018) forneceram uma revisao abrangente
de diversos disturbios genéticos associados com TEA e considerou possiveis mecanismos
subjacentes comuns que levam a um fenétipo cognitivo-comportamental do transtorno,

ao examinar genética, sindromes, epigenética, e fatores ambientais. Apesar do
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reconhecimento de cerca de 800 suscetibilidades, clinicamente relevantes, ou genes
conhecidos para o TEA terem sido descritos por Butler et al. (2015) e serem
caracterizados por numerosos estudos etiolégicos, incluindo modelos animais
relevantes (TORDJMAN et al., 2007), nenhum modelo definitivo de causa, biomarcador
(WALSH et al., 2011) ou modo especifico de transmissdo para o desenvolvimento do TEA

tem sido cientificamente identificado (HAPPE et al., 2006).

2.1. PADROES DE CONCORDANCIA EM GEMEOS

As taxas de concordancia do TEA (taxa de ocorréncia de TEA em irmaos)
geralmente variam de 40 a 90 % em gémeos idénticos sendo 0 a 10% em gémeos
fraternos (VEENSTRA-VANDERWEELE et al., 2003). Devido a grande diferenca de taxas
de concordancia relatadas entre gémeos idénticos e fraternos, o TEA foi inicialmente
considerado um dos disturbios do neurodesenvolvimento mais hereditarios.
Posteriormente, o advento do Sequenciamento de Nova Geracdo (NGS) desencadeou
uma série de descobertas de mutacdes em genes associados ao TEA em diferentes
familias. Existem muitas mutacées herdadas de novo em genes que apresentam alta
prevaléncia para o TEA. lossifov et al. (2014) descobriram que as mutacdes de novo
contribuem com 21% das 2.500 familias de casos isolados.

Nesta perspectiva, o futuro da pesquisa do TEA vai além da catalogacdo de
variantes genéticas e avanco para identificar vias de proteinas eficazes, que seriam

valiosas para identificar alvos de tratamento pela farmacogenética.
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Em 2006, um grande estudo comparando 3.000 pares de gémeos monozigbéticos
e dizigbticos com idades entre 7 e 8 anos de idade (RONALD et al., 2005) descobriram
que cada nucleo de triade do dominio do TEA possui alta herdabilidade em diferencas
individuais observadas (RONALD et al., 2006a, 2006b). Os genes que contribuem para a
herdabilidade em um dominio, entretanto, sdo amplamente independentes daqueles
envolvidos nos outros. Além disso, pelo menos metade dos genes que contribuem para
variagao sdo independentes entre dominios proteicos herdados (RONALD et al., 2005,
2006a). Medidas diretas de herdabilidade e concordancia, no entanto, ndo consideram
que algumas das variagées Unicas compartilhadas entre gémeos e irmdos sejam de
ambiente compartilhado (mesmo ambiente uterino, dietas semelhantes, parentalidade

semelhante, exposicdo a repertério de exposicdes ambientais).
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Até que fatores ambientais sejam estudados diretamente, é correto inferir que
os tragos do TEA mostram “agregacao familiar”. A diferenga entre os tipos de gémeos
geralmente é usada para indicar o grau de herdabilidade genética direta. No entanto,
considerando que o TEA tem um componente congénito fortemente influenciado pela
exposicdo materna, eventos exclusivos de uma gestacdo gemelar idéntica também

podem contribuir para a maior concordancia de gémeos idénticos.

2.2. INFLUENCIAS GENETICAS E AMBIENTAIS DO TEA

Em comparag¢do com a proporcdo de fatores ligados a genética para o TEA (38%),
uma propor¢cdo muito maior de influéncias causais foi encontrada para fatores
ambientais compartilhados (58%). Um estudo envolvendo 2.049.973 criangas suecas
(nascidas de 1982 a 2006) incluiu 37.570 pares de gémeos, 2.642.064 pares de irmaos
completos, 432.281 pares de meio-irmaos maternos e 445.531 paternos, estimando a
herdabilidade do TEA em 54% (SANDIN et al., 2014).

Evidenciou-se que os individuos com um irm3ao com TEA tém uma probabilidade
cumulativa de diagndstico de TEA aos 20 anos de 13 % em comparacdo com 1,2% para
individuo sem um irm3o com TEA. A concordancia foi de 54% para gémeos idénticos,
25% para gémeos fraternos e 11% para irmaos (SANDIN et al., 2014). Considerando a
populacdo total, que incluiu um termo para ambiente compartilhado, a contribuicdo
para fatores ambientais foi de 4%. No geral, os fatores ambientais ndo compartilhados

(54%) foram mais importantes do que a herdabilidade (42%) (SANDIN et al., 2014).
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De fato, os estudos disponiveis sugerem que sdo necessarias pesquisas sobre
causas ambientais no contexto de fatores genéticos, pois hd énfase em estudos de
genética no contexto de fatores ambientais. Devido a forte interacdo, nem a genética,
nem os fatores ambientais tém primazia. Embora a evidéncia de um componente
genético para orisco de TEA seja clara e evidente, o risco especifico também é altamente
heterogéneo. Estimativas de que mutagdes em genes individuais ou mutagdes em genes
especificos representam 1 a 2% de todos os casos de TEA monogénico foram descritas
(ABRAHAMS; GESCHWIND, 2008). Um grande estudo sueco também descobriu que
apenas termos genéticos aditivos eram explicativos, sugerindo multiplos caminhos
independentes impactados em familias que de outra forma nao estdo vinculadas

(SANDIN et al., 2014). Isso revela uma heterogeneidade dentro da doenca
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extremamente alta. CNVs sdo mais comuns em casos esporadicos de TEA do que em
familias em que hd um padrdo de heranga (SEBAT et al., 2007).

Muitas variantes que conferem risco familiar sdo mutagdes em um Unico gene.
Em 2011, havia mais de uma centena de genes com variagdo que se pensava
potencialmente contribuir para o TEA (BETANCUR, 2011). As estimativas atuais sdo mais
altas, com aproximadamente 800 genes contribuindo com risco ou causando TEA,
caracterizando o designado “TEA sindromico” (BUTLER; RAFI; MANZARDO, 2015).
Ressalta-se que um dos maiores mistérios da genética do TEA se constitui no fato de que
muitas pessoas com as mesmas variantes genéticas associadas ao TEA ndo expressam
fendtipos dessa condicdo. Em geral, chamamos este fenbmeno de penetrancia
incompleta.

Embora nenhum gene individual esteja implicado na maioria dos casos de TEA,
as categorias funcionais de variagdo combinam muito bem com a constelacao especifica
de fendtipos de casos individuais. Isso indica uma alta probabilidade de sucesso no
tratamento individualizado guiado pelo sequenciamento de todo o genoma.
Ressaltemos aqui, que o estudo realizado por Alvarez-Iglesias et al. (2011) n3o

encontrou associacdo entre mutagdes no DNA mitocondrial (mtDNA) e taxas de TEA.
22.1. EXEMPLOS DE GENES COM RISCO DIRETO PARA O TEA

Os genes de risco envolvem principalmente CNVs e alteracbes de promotor

(quando confirmadas como patogénicas). No TEA, as categorias primarias que
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provavelmente tém alelos de risco verdadeiro s3o genes sinapticos, genes
neurotransmissores, genes mitocondriais, genes de migracdo neuronal/orientacdo de
axonios e receptores de glutamato. Muitos outros genes envolvidos na migracdo
neuronal sdo genes candidatos para o TEA. Estes foram revistos por Reiner et al. (2016)
e incluem: Astrotactina 2 (ASTN2), candidato a suscetibilidade ao TEA 2 (AUTS2),
contactina associada a proteina -like 2 (CNTNAP2), homebox distal-less % (DLX1/2),
distribuicao nuclear NudE homdlogo E 1 (NDE 1), T-Brais-1 (TBR1), e repeticao WD e
dominio FYVE contendo 3 WDFY3 (GAO et al., 2014). Alguns genes implicados no TEA
sdo regulados por microRNAs (miRNAs). Estes sdo um tipo de RNAs ndo codificantes com
~22 nucleotideos de comprimento que suprimem a traduc¢do por hibridizacdo com

elementos de reconhecimento de miRNA (MREs), encontrados na regido 3' ndo
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traduzida (3'UTR) de mRNAs alvo. A variagao nos miRNAs, ou nos MREs, pode alterar a

eficiéncia da hibridizagdo miRNA:DNA.
222 ASPECTOS GENETICOS DO TEA

Avancos em testes genéticos e de avaliacdo para a causa sindromica de pacientes
com TEA identificaram uma etiologia em até 40%, usando uma abordagem genética
clinica de trés niveis descrita por Schaefer et al. (2008) e posteriormente em 2013 para
identificar etiologias em criancas diagnosticadas com TEA. Outros avancos feitos na
tecnologia genética e testes com sequenciamento de DNA aprimorado e
desenvolvimento de bioinformatica, levaram a descobertas e caracterizacdo de
variantes genéticas relacionadas a possivel causa do TEA. Melhorias na tecnologia de
microarranjos cromossOmicos com combinacdo de sondas para variantes de nimero de
copias e polimorfismos de nucleotideo Unico (SNPs) ndo apenas levaram a recursos de
teste aprimorados na identificacdo de delecdes e duplicacdes segmentares no genoma,
mas também contribuiram com a identificacdo de genes patogénicos ou causadores de
doencas e suas posicdes dentro das regides cromossOmicas.

Um estudo inicial de associacdo genO6mica ampla (GWAS) em 4.300 criancas
afetadas com TEA relatado por Wang et al. (2009) e 6.500 controles de ascendéncia
européia encontraram uma forte associacdo com seis polimorfismos de nucleotideo
Unico (SNPs) localizados entre os genes da caderina 10 (CDH10) e da caderina 9 (CDH9),

localizados no cromossomo 5 que codificam moléculas de adesdo celular neuronal.
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Desde entdo, estes incluem X-Fragil, Rett e outras sindromes genéticas, como Esclerose
Tuberosa (10-20%), mutacbes no gene PTEN (3%) e delecdes ou duplicacdes
cromossomicas estruturais, usando versdes anteriores de microarranjos cromossémicos
(3%) e um adicional de 10% ou mais ao usar a tecnologia de microarrays de alta
resolucdo. Disturbios metabdlicos, como disfuncdes mitocondriais, sdo observados em
10 a 20% dos pacientes com TEA (ROSE et al., 2018; SCHAEFER; MENDELSOHN, 2013;
DHILLON; HELLINGS; BUTLER, 2011). Criancas com TEA relatadas com microdelecdes ou
duplicagdes envolvendo as regides cromossdmicas 1q24.2, 2937.3, 3p26.2, 4q34.2,
6q24.3, 7935, 139q13.2-9q22, 15q11-q13, 15922, 16p11.2, 17p11 .2, 22911, 2q13 e Xp22
(MILES, 2011) e disturbios citogenéticos adicionais associados ao TEA sdo encontrados

com a nova tecnologia de microarray de ultra-alta resolucdo (por exemplo, dele¢Ges
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15g11.2 BP1-BP2) (HO et al., 2016). Descobertas recentes de GWAS em TEA e fendtipo

de autismo amplo em 28 pedigrees estendidos do Canadd e dos Estados Unidos
mostraram regides cromossOmicas adicionais, incluindo 1p36.22, 2p13.1, 6927,
8g24.22, 9p21.3, 9931.2, 12p13.31, 16p13.2 e 18qg21.1 (WOODBURY-SMITH et al.,
2018).

Figura 1 — Grafico com as 10 principais das 85 descobertas genéticas sobre o microarrays
cromossOmicos de alta resolucdo de mais de 10.000 pacientes que se apresentam para testes genéticos
com disturbios do neurodesenvolvimento afetando a fung&o cerebral e/ou estrutura de causa
desconhecida com deficiéncias de desenvolvimento/ intelectual e/ou TEA.
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Fonte: Genovese, Butler (2020).
Legenda: Sindrome de dele¢do 15q11 BP1-BP2; Sindrome de dele¢do proximal 16p11.2; Sindrome de
duplicagdo proximal 16p11.2; Sindrome de dele¢do 15q13.3; Dele¢do do gene NRXN1; Sindrome de
delegdo 22g13; Sindrome de duplicagdo 22g11.2; Trissomia 21; Sindrome de dele¢do 16q13.11.

Esses microarrays cromossomicos SNP mais recentes podem identificar
anormalidades 100 vezes menores do que podem ser vistas com métodos
cromossomicos de alta resolugao, incluindo genes candidatos ao TEA. Um relatério de
Shen et al. (2010) em 933 pacientes com TEA usando andlise de cariétipo padrao, teste
de DNA, de X fragil e microarranjos cromossémicos encontraram cariétipos anormais
em 2,2%, teste de X fragil anormal em 0,5% e microdele¢des ou microduplicacbes em

18,2% dos individuos. Estes incluiram dele¢des ou duplicagdes recorrentes do

cromossomo 16p11.2 (FERNANDEZ et al.,, 2010) e do cromossomo 15q13.2g-13.3,




enquanto novos estudos encontraram cromossomo 711, cromossomo 15q11.2 BP1-

BP2 e cromossomo 22q11.2 (MILLER, 2009).

Quadro 1 — Lista de sindromes genéticas e achados cromossémicos nos quais o TEA é uma caracteristica
reconhecida.

. Deficiéncia de adenilato succinase e Distrofias Miotonica

Sindromes de Angelman e Prader-Willi (AS- o Neurofibromatose

materno ou PWS - dele¢des 15g11q13

paternas)

. Sindrome de Apert . Sindrome de Noonan

. 15911.2 BP1-BP2 microdelecdo

(Burnside-Butler)

° Sindrome de CHARGE . Sindrome de  Phelan-Mc-Dermid
(delegdo 22q13)

° Duplicagbes do cromossomo 15 e Disturbios associados ao gene PTEN

(origem materna) com extrema macrocefalia (Sindrome de
Cowden/Bannayan-Riley-Ruvalcaba)

. ExclusGes do cromossomo 16p11.2 e Sindrome de Rett (genes MECP2)

° Sindrome de Cohen . Shprinzten/velo-cardio-
facial/DiGeorge (exclusdo 22q11)

° Sindrome de De Lange ° Sindrome de Smith-Lemli-Opitz

. Sindrome de Doen . Sindrome de Smith-Manegis (delegdo
17p11.2)

. Distrofia muscular de Duchenne ° Sindrome de Sotos

. Sindrome do X fragil (gene FMR1) . Esclerose tuberosa

. Hipomelanose de Ito . Sindrome de Turner

. Sindrome de Joubert . Fenilcetondria ndo tratada ou mal

° Disfuncdo mitocondrial tratada (PKU)

. Sequéncia de Moebius . Sindrome de Williams

Fonte: Schaefer, Mendelsohn (2013) e Butler et al. (2012).

O sequenciamento do exoma inteiro (WES) identificou rendimentos de até 30%
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(ROSSI et al., 2017), mas outros estudos mostram resultados mais baixos (por exemplo,
9,3%) em individuos com TEA (TAMMIMIES et al., 2017). A grande maioria das variantes
de genes sao de significado clinico incerto (VUS) devido em parte a raridade encontrada
em conjuntos de dados normativos genOmicos e limitacdes de bioinformatica,
conservacao evolutiva, previsdes computacionais e relevancia em relacdao a populacdo

normal.
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Figura 2 — Frequéncias relativas de diagndsticos nos grupos TEA (n = 5.694) e ndo TEA (n = 4.657)

Relative frequencies of diagnoses in the ASD (n = 5694) and Non-ASD (n = 4657) groups
12

Percent of group
5

";“ﬂl $Ohﬂﬂﬂp l

BASD ONon-ASD

Fonte: Ho et al. (2016).

Legenda: Sindrome de delegdo 15q11.2 BP1-BP2; Sindrome de duplicagdo proximal 16p11.2; Sindrome de
delecdo NRXN1; Sindrome de delegdo proximal 16p11.2; Sindrome de duplicagdo 16p13.1;
Sindrome47.XXY; Sindrome de dele¢do15q13.3; Sindrome de duplicagao distal 1g21; Sindrome de dele¢do
22q13; Sindrome de dele¢do 22g11.2; Trissomia 21; Sindrome de dele¢do 16p12.2; Sindrome de
duplicagdo 15q; Sindrome Charcot-Marie-Tooth tipo 1A; Distrofinopatia ligada ao X; Translocacdo
desequilibrada; Cistinuria; Sindrome de Williams; Sindrome de duplicagdo 17q12; Sindrome de duplicagdo
proximal e distal 1g21; Haploinsuficiéncia do gene SHOX; Sindrome de Smith-Magenis; Ictiose ligada ao X
(Deficiéncia STS); Sindrome de duplicagdo 7q1123; Sindrome de delegdo distal 16p11.2; Sindrome de
duplicagdo (YWHAE) 17p13.3; Sindrome de delegdo (MBD5) 2g23.1.

Figura 3 - Frequéncias relativas de diagndsticos nos grupos TEA+ (n = 2.844) e TEA apenas (n = 2.850)
Relative frequencies of diagnoses in the ASD+ (i = 2844) and ASD only (n = 2850) groups
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Fonte: Ho et al. (2016).




Legenda: Sindrome de delegdo 15q11.2 BP1-BP2; Sindrome de delegdo proximal 16p11.2; Sindrome de
duplicagdo proximal 16p11.2; Sindrome de delegdo 15g13.3; Sindrome de duplicagdo 16p13.1; Delegdo
do gene NRXN1; Sindrome de delegdo 22q13; Sindrome de delegdo 22g11.2; Trissomia 21; Sindrome de
delegdo 16p13.11; Sindrome de duplicagdo distal 1g21; Sindrome 47,XYY; Sindrome Charcot-Marie-Tooth
tipo 1A; Sindrome de duplicagdo 15q; Translocacdo desequilibrada; Sindrome de delegdo 16p12.2;
Sindrome 47,XXY; Sindrome de Williams; Distrofinopatia ligada ao X; Sindrome de duplicagdo 17q12;
Sindrome de duplicagdo proximal e distal 1g21; Sindrome de dele¢do (MBD5) 2g23.1; Cistindria; Sindrome
de delegdo 15¢25.2; Sindrome de Marfan; Sindrome de Smith-Magenis; Ictiose ligada ao X (Deficiéncia
STS); Sindrome de duplicagdo Xp11.23p11.22; Delegdo 10p13p12.2; Duplicagdo 12p12.1p11.1 e
12p13.33p12.3.

As explicagOes provaveis para a falta de consisténcia entre os resultados dos
testes de diagndstico molecular podem estar relacionadas a causa multifatorial do TEA
influenciada por uma interacdo complexa entre heranca e efeitos ambientais,
juntamente com contribuicdes da epigenética na expressdo génica. Apesar do interesse
consideravel em identificar genes especificos do TEA, variantes deletérias tém sido
implicadas em vdrios disturbios do neurodesenvolvimento e psiquiatricos, mas
insuficientes até o momento para identificar os genes que, quando mutados, conferem
um risco amplamente especifico para o TEA (MYERS et al., 2020).

Mais de 100 loci genéticos foram relatados como associados ao TEA (DELVIN;
SCHERER, 2012; GESCHWIND; STATE, 2015), compreendendo genes convergindo na
remodelacdo da cromatina, funcdo sinaptica, na sinalizacdo neuronal e
neurodesenvolvimento (PINTO et al., 2014; YUEN et al., 2017). Fatores metabdlicos sdo
agora amplamente também reconhecidos como contribuintes para o TEA, incluindo as
mitocéndrias. Além disso, Butler, Rafi e Manzardo (2015) reuniram cerca de 800 genes

da literatura que foram implicados como clinicamente relevantes, suscetiveis ou
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conhecidos no TEA. Esses multiplos genes incluem varios membros das familias de genes
neuroligina, neurexina, receptor GABA, caderina e SHANK. OQutros genes foram
encontrados para codificar neurotransmissores e seus receptores, transportadores,
oncogenes, hormonios derivados do cérebro, epigenética e proteinas da via de
sinalizagdo e ubiquitina, juntamente com moléculas de adesdao celular neuronal
(BUTLER; RAFI; MANZARDO, 2015; GLESSNER et al., 2009; HOLT; MONACO, 2011;
KHANZADA; BUTLER; MANZARDO, 2017; CHATTERJEE; SCHILD; TEUNISSEN, 2019).
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2.2.3. FATORES METABOLICOS QUE CONTRIBUEM PARA 0 TEA

Um subconjunto de individuos com TEA pode ter pequenas
delecbes/duplicagdes de DNA mitocondrial detectaveis com microarranjos de genoma
mitocondrial. O DNA mitocondrial humano (mtDNA) é uma molécula circular de DNA de
fita dupla contida na mitocéndria e herdada exclusivamente da mae. Cada mitocéndria
contém 2-10 cépias de mtDNA. Em humanos, 100-10.000 cdpias separadas de mtDNA
estdo geralmente presentes por célula (WALLACE, 1986; 1999; SCHON; MANFREDI,
2003). Erros inatos do metabolismo podem contribuir significativamente para a causa
do TEA com deficiéncias enzimaticas levando ao acumulo de substancias que podem
causar efeitos téxicos no cérebro em desenvolvimento. Um exemplo comum é a
fenilcetonduria, levando a niveis excessivos de fenilalanina, deficiéncia intelectual e TEA,

se ndo for controlado pela dieta.

2.3. ACONSELHAMENTO GENETICO E TESTES GENETICOS

Um profissional de saude especializado deve entrevistar os pais ou cuidadores
sobre os transtornos globais do desenvolvimento apresentados pelo paciente, revisar
histéria familiar de no minimo trés geracdes, marcos de desenvolvimento e
comportamentos da crianca, histérico médico e cirlrgico e quaisquer tratamentos
passados ou atuais. A avaliacdo diagndstica é tipicamente realizada por um neurologista
de desenvolvimento ou um psiquiatra de criancas e adolescentes. Exames do estado

fisico e mental sdo realizados e exames adicionais solicitados, conforme houver
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necessidade. O geneticista clinico deve sempre ser indicado para avaliacdo genética e as

avaliacOes laboratoriais podem incluir testes genéticos.

3. CONSIDERAGOES FINAIS

Os pesquisadores se baseiam principalmente no desenvolvimento ao considerar
os genes sindpticos. No entanto, a manuten¢ao e o funcionamento do cérebro sdo
processos construidos ao longo da vida em sedimentacdes de desenvolvimento. Os
processos envolvidos no estabelecimento e manutencdo de sinapses envolvem mais do
que proteinas estruturais sindpticas e neurotransmissores. As células microgliais

mantém, facilitam, monitoram e podam as estruturas sindpticas, e seu estado é
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altamente influenciado por fatores ambientais, como dieta e exposi¢dao a toxinas, por
exemplo. A exposi¢do a toxinas a qualquer momento pode causar lesdes que podem
fazer com que os efeitos epistaticos de mutagdes, anteriormente ndo problematicas, se
manifestem posteriormente.

O TEA se apresenta como um grande espectro de transtornos globais do
desenvolvimento que necessitam ser avaliados na sua percepg¢do dentro de quadros
sindromicos conhecidos e quadros multifatoriais tipicos, nos quais o estudo de um gene

constitui apenas a ponta do iceberg.
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RESUMO

O presente estudo teve como objetivo explorar as
principais evidéncias cientificas sobre a metilagdo
do DNA, um dos mecanismos de regulagdo
epigenética mais amplamente estudados em
genomas de mamiferos, e sua associagdo com a
expressdo das caracteristicas manifestadas no
Transtorno do Espectro Autista (TEA). Realizou-se
uma revisdo integrativa de artigos cientificos
indexados na base de dados MEDLINE, por meio do
portal da Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
considerando publicagdes dos ultimos 10 anos. O
levantamento da literatura foi realizado entre os
meses de mar¢co e maio de 2022, sendo
incorporadas 33 publicagGes por se adequarem aos
critérios de inclusdo. As andlises foram
desenvolvidas a luz das seguintes categorias:
dominios de neurodesenvolvimento (cognitivo,
linguagem, motor, socioemocional e adaptativo),
causas da metilagdo vinculadas ao TEA e grupos
moleculares associados a metilagdo e sua
associacdo com o TEA. Assim, a partir dos estudos
aqui mapeados e analisados, tornou-se evidente
que perturbagdes epigenéticas causam mudancas
hereditarias na expressdo génica e a metilagao
urge como fator de silenciamento da maquinaria
de transcrigdo, provocando prejuizos associados a
expressdo do Transtorno do Espectro Autista.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.
Epigenética. Metilagdo.

ABSTRACT

The present study aimed to explore the main
scientific evidence on DNA methylation, one of the
most widely studied mechanisms of epigenetic
regulation in mammalian genomes, and its
association with the expression of characteristics
manifested in Autism Spectrum Disorder (ASD). An
integrative review of scientific articles indexed in
the MEDLINE database was carried out through the
Virtual Health Library (VHL) portal, considering
publications from the last 10 years. The literature
survey was carried out between March and May
2022, with 33 publications being incorporated as
they fit the inclusion criteria. The analyzes were
developed in the light of the following categories:
neurodevelopmental domains (cognitive,
language, motor, socio-emotional and adaptive),
causes of methylation linked to ASD and molecular
groups associated with methylation and its
association with ASD. Thus, from the studies
mapped and analyzed here, it became evident that
epigenetic disturbances cause hereditary changes
in gene expression and methylation urges as a
silencing factor of the transcriptional machinery,
causing damage associated with the expression of
Autism Spectrum Disorder.

Keywords: Autism Spectrum Disorder.
Epigenetics. Methylation.




1. INTRODUGAO

O TEA é um dos disturbios do neurodesenvolvimento mais predominantes na
infancia (ALMEIDA et al., 2018), com uma estimativa de prevaléncia global, de acordo
com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), de 1,5% (NUNES e VASCONCELQS, 2020).
O TEA engloba uma série de transtornos, que, devido as manifestagdes centrais comuns,
foram englobados no mesmo espectro: autismo infantil, transtorno global do
desenvolvimento sem outra especificacdo, transtorno desintegrativo da infancia e
transtorno de Asperger (ALMEIDA et al., 2018). Os disturbios autisticos apresentam
como sintomas centrais a dificuldade de comunicacdo e de interacdo social e a presenca
de comportamentos e interesses restritos e repetitivos (CARDOSO et al., 2019).

Os déficits na comunicacdo e na interacdo social podem ser observados como
disfuncionalidades na reciprocidade emocional (compartilhamento reduzido de
interesses e emoc¢des), nos comportamentos comunicativos ndo verbais (contato visual
anormal e expressOes faciais ausentes) e nos relacionamentos (problemas para
adequacdo a contextos sociais). Os padrdes restritos e repetitivos de comportamentos,
interesses ou atividades podem se manifestar conforme dois ou mais dos sintomas:
movimentos motores, uso de objetos ou fala estereotipados ou repetitivos, como
sacudir as maos, apresentar ecolalia ou girar objetos; adesdo inflexivel a rotinas, com
sofrimento exacerbado diante de mudancas; interesses fixos incomuns em intensidade

e foco, com apego excessivo e anormal a objetos; hiper ou hiporreatividade a estimulos
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sensoriais, com presenca, por exemplo, de reacdes adversas a sons e a luzes, de toque
demasiado em objetos, de sensibilidade tatil ao movimento, de escolha de alimentos
pela textura ou de falta de resposta quando o nome é chamado (APA — AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014). Como sdo muitos os comportamentos que podem
caracterizar o TEA, as manifestacgdes clinicas desse disturbio no neurodesenvolvimento
sdo bastante varidveis, o que é coerente com sua complexidade (DIAS, 2019).

A epigenética constitui um conjunto de alteragdes herdadas nas fung¢des de
genes, sem mudancas nas sequéncias de bases nucleotidicas da molécula de DNA. Os
padrdes epigenéticos sdao vulneraveis a modificagdes ambientais que podem gerar

alteragdes fenotipicas transmitidas aos descendentes. Os mecanismos epigenéticos
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incluem a densidade de histonas, as mudancgas relacionadas ao RNA e, sobretudo, a
metilacdo do DNA (LEITE e COSTA, 2017).

O mecanismo de regulacdo epigenética mais amplamente estudado em genomas
de mamiferos é a metilagdio do DNA (DNAm). DNAm refere-se a adicao de um grupo
metila a um nucleotideo C (citosina). Em humanos, a metilacdo de citosinas geralmente
ocorre quando um C esta proximo a um G (guanina) na sequéncia (ou seja, em um
dinucleotideo ou sitio CpG). Nesse aspecto, quando um grupo metila se liga a um sitio
CpG, vdrias proteinas se ligam ao C metilado e recrutam outras proteinas na mesma
regido. Isso significa que o gene que inclui esse sitio CpG é menos provavel de ser
copiado para o RNA. Com certa frequéncia, trechos de DNA onde os sitios CpG ocorrem
com maior normalidade (ilhas CpG) estdo localizados em 'regides promotoras' — locais
onde proteinas-chave se aderem a um gene para copid-lo em RNA. A metilacdo em ilhas
CpG resulta no silenciamento da expressao génica (GUI et al., 2017). A importancia do
estudo da metilacdo do DNA destaca-se em razdao do nimero crescente de processos
vitais e condi¢cGes de saude associados a disfuncdo desse mecanismo epigenético (LEITE
e COSTA, 2017).

O TEA tem uma etiologia multifatorial que envolve fatores genéticos e
ambientais. A interacdo entre material genético e ambiente constitui um fundamento
da epigenética, que seria uma possivel explicacdo para a variabilidade de expressdo dos
sintomas nos disturbios autisticos (ALMEIDA et al., 2018). As modificacOes epigenéticas

durante os periodos de vida fetal e neonatal afetam a expressdao génica de forma
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duradoura, por isso sdo fortemente relacionados ao TEA (YUKSEL et al., 2016). A
metilacdo do DNA é um mecanismo epigenético que parece estar relacionado a
desregulacao de vias bioldgicas nos cérebros de individuos autistas (TSANG et al., 2016).
DNAm apresenta um papel regulador na manutencdo da estabilidade gen6mica, por
meio da definicao da expressdo génica especifica de cada célula e da funcao celular em
resposta as variagdes ambientais, e na transcricdao dos genes, mediante silenciamento
de elementos repetidos, mudancas dos sitios de ligacdo do fator de transcricdo e
orientacdo do splicing de promotores alternativos. O papel desse mecanismo
epigenético é complexo e crucial para o desenvolvimento neuronal saudavel, uma vez
gue regula a formacao de transcriptoma neuronal, determina o uso de intensificadores

durante a diferenciacdo neuronal e participa dos processos de neuroplasticidade, como
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aprendizado de recompensa, dependéncia as drogas e adaptagdes ao estresse (CIERNA
e LASALLE, 2016). Portanto, a metilagdo do DNA estd na interface gene-ambiente e
representa, de fato, uma marca epigenética relacionada aos distlrbios autisticos
(SHROEDER et al., 2016).

De acordo com a “Autism and Developmental Disabilities Monitoring Network”,
na ultima década, houve um crescimento de 78% na prevaléncia do TEA, dado
preocupante visto que esse transtorno gera sofrimento ao individuo acometido, com
prejuizos significativos a sua qualidade de vida (SAELIW et al.,, 2018). Embora a
associacdo entre a metilacdo do DNA e os seus efeitos no TEA seja bastante analisada, a
etiologia de como esse mecanismo epigenético interfere no neurodesenvolvimento é
complexa e ainda ndo foi elucidada. Os fatores genéticos ja identificados como
associados ao TEA incluem as mutagdes de um Unico gene e as mudancas no numero de
copias. No entanto, cerca de 70% dos casos de TEA apresentam etiologia desconhecida,
o que se reflete na alta heterogeneidade fenotipica e genética do TEA, com diversos
modelos de herangas e com intera¢des gene-ambiente (HOMS et al., 2016). A disfuncao
da metilacdo do DNA é o principal mecanismo epigenético apontado como componente
potencial da acdo neuropatoldgica nos disturbios autisticos (SHROEDER et al., 2016).

O presente estudo tem o objetivo de compor uma atualizacdo acerca da tematica
que vincula Fatores Genéticos e Transtorno do espectro autista no que diz respeito aos
aspectos que vao desde a analise dos dominios definidos pela escala de Baylay lll, até a

descricao dos grupos moleculares que sofreram esses processos de metilacdo e, por fim,
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as causas que promovem a ocorréncia do processo.

2. METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, com carater
descritivo,

de abordagem quantitativa, que busca apresentar e discutir acerca da metilacao
do DNA associada a expressao do TEA. Para isso, foi formulada a seguinte pergunta
norteadora: “Quais os principais fatores da metilagio do DNA envolvida com o
Transtorno do Espectro Autista?”. A pesquisa foi realizada entre marco e maio de 2022,

por meio do portal da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), buscando na base de dados
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MEDLINE. Foram utilizados descritores e linguagem natural de forma combinada com os

operadores booleanos a partir dos termos e seus correlatos: (“Autism Spectrum
Disorder” AND epigenetics AND Methylation). Nesta busca, foi encontrado um total de
134 artigos (Figura 1).

Foram excluidos do presente estudo, artigos que ndo estivessem dentro do
recorte temporal de 10 anos (Figura 1) . Ademais, consideramos a leitura do titulo, do
resumo e, por fim, a leitura completa do artigo como filtros analiticos que concretizaram
a escolha dos 33 artigos (Figura 1).

Para catalogar e analisar os artigos mapeados, consideramos os seguintes
toépicos de interesse: (1) Componente Cognitivo (2) Componente da Linguagem ; (3)
Componente Motor; (4) Componente Sécio Emocional; (5) Componente Adaptativo; (6)
Causas; (7) Descricdo de grupos moleculares. Esses tépicos foram utilizados no
instrumento de coleta para direcionar a busca das informagdes nos artigos escolhidos,
funcionando como parametro de andlise. Além disso, serdao considerados como tdpicos
da revisdo bibliografica.

Figura 1- Fluxograma de selecdo dos artigos.

Identificacao Seleciao

Inclusao

|- Abordagem dos t6picos de
interesse jd descritos

BVS L Total:134 Total 33

134
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Exclusao

- Recorte temporal de 10 anos
- Titulo, Resumo e
- Leitura Completa

Fonte: Autoria propria.

3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Como forma de organiza¢ao dos nossos achados, usamos os dominios da Escala
de Baylay Ill. Essa escala é usada para identificar criangas com atraso no
desenvolvimento e providenciar informacgdes para o planejamento de intervencao. Para

isso, ele analisa o neurodesenvolvimento das criangas em 5 dominios: (1) Cognitivo,

determina como o individuo pensa, reage e aprende sobre o ambiente em que vive; (2)




Linguagem, dividida em comunicagdao expressiva, a qual mostra como a pessoa se
comunica usando vocabularios e gestos, e em comunicac¢do receptiva, que determina
como a pessoa compreende a fala e os sons; (3) Motor, dividido em motor grosso, o qual
define como ocorre a movimentagdo do corpo em relagao a gravidade, e em motor fino,
o qual determina como a pessoa manuseia objetos ou faz movimentos com maos e
dedos; (4) Socioemocional, abrange a conduta do individuo e os seus relacionamentos;
por fim, (5) Componente Adaptativo, define como a pessoa se adapta a sua rotina
(BAKHIREVA et al., 2018). Utilizamos essa divisao, entretanto, para fins didaticos, para
organizar nossos achados e para descrever a associacdo entre a metilacdo do DNA e a

expressao do TEA.

3.1. DOMINIO COGNITIVO

A epigenética contribui para o desenvolvimento de deficiéncias no campo
cognitivo. Conforme Khalid et al (2019), os genes DNMT1 e DNMT3 possuem
importantes fungGes para o desenvolvimento normal do sistema nervoso, e quando tais
genes sdao acometidos por exposicdo epigenética ao chumbo pode influenciar a
regulacdo génica no processo de diferenciacao celular e fungdes cognitivas.

A metilacio do DNA estd diretamente relacionada com o progresso do
desenvolvimento cognitivo, como a metilacdo global integrada de genes inseridos em
LINE-1, que sdo diferencialmente expressos no TEA, possui associacdo a funcges e

disturbios neurolégicos, incluindo deficiéncia intelectual (TANGSUWANSRI et al., 2018).
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Além disso, dentre os seis genes associados a apoptose, a sinalizacdo do TGFB1 pode ser
comprometida no TEA, por meio de uma hipometilacdo significativa, tendo assim uma
consequéncia cognitiva secunddaria associada ao transtorno (ZHAO et al., 2018). Nao
somente a hipometilacdo, mas também a hipermetilacio pode contribuir para
deficiéncias cognitivas, como a hipermetilacao nas regides promotoras de codificacdo
(ilhas CpG do tipo 16) sendo possivel causa de déficits mais pronunciados na teoria da

mente e na autoconsciéncia.

3.2. DOMINIO LINGUAGEM

A implicagdo genética do TEA também possui associagdo no campo do

desenvolvimento de linguagem, nesse caso a superexpressao de variantes raras de
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nucleotideo Unico associada a uma maior carga de mutagao revela que o gene ERMN
pode estar fortemente relacionado com o TEA. O gene ERMN, responsdvel pela
codificacdo de uma proteina citoesquelética especifica de oligodendroglia, quando
situado dentro dos limites do locus AUTS5 parece estar relacionado aos déficits de
linguagem do TEA (HOMS et al., 2016).

Além da superexpressdo, a diminuicdo desta expressdao causada por uma
hipometilacdo, acarreta déficits de linguagem graves, como em subgrupos que possuem
hipometilacdo de genes inseridos em LINE-1 associado ao TEA. O LINE-1 (elemento 1
intercalado longo) é um elemento transponivel pertencente a um grupo de elementos

genéticos moveis de repeticdo terminal ndo longa (TANGSUWANSRI et al., 2018).

3.3. DOMINIO SOCIOEMOCIONAL

No campo socioemocional, o principal contribuinte é o gene receptor da
ocitocina (OXTR) associado ao processamento de emoc¢des no cérebro. Nos bebés, o
OXTR em conjunto com a resposta do cortex frontal inferior (CFI) exibiram maior
atividade neural para semblantes de medo em comparacao com os de raiva e felicidade.
Houve também associacdo negativa de OXTR com CFI direito em resposta a felicidade e
associacOes positivas em resposta a raiva e medo (KROL et al., 2019). Ademais, a
hipermetilacdo desse gene foi ligado a atividade neural aprimorada para emocodes
negativas de areas frontais (ANDARI et al., 2020). Portanto, a ocitocina plasmadtica é

reduzida em criancas com TEA e a administracdo intravenosa ou intranasal desse
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hormonio resulta em melhoria dos sintomas autistas relacionados ao dominio

socioemocional (ELAGOZ YUKSEL et al., 2016).

3.4. DOMINIO MOTOR

Os nossos achados ndo traziam resultados que envolvessem a metilagdo do DNA,

no que diz respeito a um fator do TEA vinculado ao componente motor.

3.5. DOMINIO ADAPTATIVO

O comportamento adaptativo se refere a habilidades conceituais, sociais e
praticas adquiridas pela pessoa para atender as demandas da vida didria (American

Psychiatric Association [APA], 2013). A metilacdo do DNA, como a hipometilacdo do
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gene receptor de ocitocina, também possui papel fundamental para o desenvolvimento
desse dominio adaptativo, visto que ela estd associada a regulagdo de varios
comportamentos relacionados a neuroplasticidade, tais como as adapta¢des ao
estresse, o processamento de recompensa, a motivacdo social, entre outros tragos de
personalidade de pessoas com TEA. Contudo, a regulacdo dessa metilacao pode ser vista
como um mecanismo compensatdrio aliviador de alguns déficits sociais do TEA (ANDARI

et al., 2020; VOGEL CIERNIA et al., 2016).

3.6. CAUSAS DA METILAGAO VINCULADAS AO TEA

Apesar das vdrias etiologias que configuram o TEA através da metilacdo do DNA,
tais como fatores intrinsecos (idade, sexo e etnia) e extrinsecos (condi¢des alimentares
e ambientais) que afetam o fenétipo, modulando a expressado génica (ALEX et al., 2019)
(Figura 2), o autismo ndo tem uma etiologia especifica identificada em sua totalidade de
casos.

Fatores pré-natais podem levar a desregulagdo epigenética no Transtorno do
Espectro Autista, como exposicdo materna a toxinas, infeccGes graves, disfuncdo
placentdria e disturbios hormonais, estresse oxidativo, nutricdo materna e desequilibrio
metabdlico (Figura 2). De acordo com Forsberg et al (2018), isso pode resultar na
ativacdo de mecanismos de adaptacdo para sobrevivéncia e restricao de crescimento, o
que, por sua vez, leva a alteracdo na organizacdo celular por meio de disturbios no

equilibrio proliferagdo/maturac¢do; modificagdo do epigenoma via metilacdo de DNA,
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modificacdo de histonas e interferéncia de RNA; e alteracdo nas vias metabdlicas
celulares.

Segundo Kim Strifert (2015), o etinilestradiol (EE), um hormodnio sintético,
promove uma desregulacdo enddcrina que pode desencadear a metilacdo do DNA dos
genes-alvo do estrogénio e do gene beta do receptor de estrogénio, causando
diminuicdo do mRNA, e, consequentemente, deficiéncia na sinalizacdo cerebral de
estrogénio na progénie. Nos estudos analisados, esses resultados sugerem uma
hipdtese da relacdo entre o receptor de estrogénio e o TEA.

Niveis reduzidos de folato e metionina também foram relatados como causas de
diminuicdo da capacidade de metilacdo do DNA. Essa desregulacdo epigenética revelou-

se evidente em criangas autistas, dado que o folato é o doador principal para o ciclo do
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metabolismo de um carbono que gera doadores de metil que sdo cruciais para a sintese

e para a metilagdo do DNA (CIERNIA e LASALLE, 2016). Vale ressaltar que Schaevitz e
Berger-Sweeney (2012) apontam também as mdes dessas criangas como alvos desse
quadro irregular de hipometilagao, o que pode ser um fato implicante nas mutagdes
genéticas que favorecem o TEA durante a gestacao.

Assim, a dieta materna pobre no fornecimento desse substrato é um forte
colaborador na formacdo de expressdes génicas aberrantes, como ocorre no Transtorno
do Espectro Autista. Por isso, maes que ingerem mais acido félico antes da concepg¢ao

tém filhos com menor risco de TEA.

Figura 2 - Fatores que influenciam na desregulagdo epigenética no TEA.
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Fonte: Autoria propria.

3.7. GRUPOS MOLECULARES ASSOCIADOS A METILAGAO E SUA ASSOCIAGAD
COM 0 TEA

Antes de tudo é fundamental relembrar que as ilhas Cpg estdo localizadas em
regides promotoras de codificacdo. Fatores epigenéticos associados ao mecanismo de
metilagdo catalisados por enzimas metiltransferase interferem significativamente, no
gue se refere ao silenciamento da expressao génica. Logo abaixo, a Figura 3 resume o
que ja foi previamente dito e também serd utilizada como base para o entendimento
dos resultados, tendo em vista que os mecanismos de alteracdes nos sitios CpGs estdo

intrinsecamente relacionados a fatores de modulacdo da expressao do TEA.
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Figura 3- Mecanismo de metilagdo envolvendo sitios CpG.
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célula, o DNA é empacotado em cromatina, um complexo formado por longas moléculas de DNA
enroladas em proteinas histonas . Os genes sdo sequéncias de DNA que codificam proteinas;
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podem ser dezenas ou até centenas de pares de bases.
Fonte: GUI et al., 2017.

Seguindo essa logica, segundo Hranilovic et al (2016), a metilacdo alterada de
ilhas CpG (Figura 3) parece um fator epigenético bastante relacionado com o TEA,
principalmente porque esta relacionada a desregulagdo das vias bioldgicas em cérebros

autistas. Além disso, segundo Vogel Ciernia et al (2016), nos cérebros de individuos com

TEA, foram encontrados aproximadamente 10000 CpGs com metilacdo diferencial entre




a regidao BA10 e BA24, com especialidade regional mais baixa de metilagdo do DNA, o
que leva a auséncia de diferenciagao cortical em algumas regides do cérebro no TEA.
Consoante a isso, conforme Wong et al (2014), ha uma rela¢do quantitativa entre a
gravidade do fendtipo autista e a metilagdo de genes em locais CpG (Figura 3)
especificos. Qutro fato relevante, de acordo com Forsberg et al 2018, é que diferencas
na metilagdo foram observadas em diferentes areas do cérebro e a ilha CpG (Figura 3)
tem apresentado aumentos no Status de metilacdo do DNA no cértex temporal, bem
como no sangue (plasma).A vista disso, no que lhe concerne a Nardone et al 2017, um
numero muito grande de CpGs a montante do local de inicio da transcricdo (Tss) da
Tetraspanina 32 (TSPAN32) foi encontrado hipometilado em autistas.

Baixas frequéncias de metilacdo das regiées MT1 e MT3 do promotor OXTR -
receptor da ocitocina - estdo bastante associadas ao autismo, reafirmando a
desregulacdo epigenética como um dos mecanismos etioldgicos do TEA (ELAGOZ
YUKSEL et al., 2016 e KROL et al., 2019). Conforme Andari et al (2020), individuos com
TEA tém maior quantidade de gene OXTR metilado em CpG 16 (dentro do intron 1 de
MT2) em comparacdo com individuos neurotipicos -pessoas que ndo possuem
problemas de desenvolvimento neurolégico-.

Uma Sequéncia Alu é uma porcao curta de DNA, originalmente caracterizada
pela acdo da endonuclease de restricdo Alu. Portanto, de acordo com Saeliw et al (2018),
padrdes de metilacdo de Alu significativamente alterados foram observados em casos

de TEA sub-agrupados com base em pontuacdes revisadas por entrevistas de
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diagndstico de autismo em compara¢do com controles pareados.

DNA-metiltransferase 1 é uma enzima que catalisa a transferéncia de grupos
metil para estruturas especificas de CpG no DNA. Nesse aspecto, segundo a légica de
Alex et al (2019) e Cierna (2016), mutacdes heterozigdticas missense em DNMT3A estdo
associadas ao TEA. Hipometilacdo de TGFB1 foi significativamente associada ao TEA
(ZHAO et al., 2018).

O pirosequenciamento de DNA validou metilagdes diferenciais de dois genes,
PCDHA12 e PCCB, em nossa coorte de TEA. O PCDHA12 codifica uma proteina de adesao
semelhante a caderina neural que desempenha um papel critico nas conexdes célula-

célula no cérebro e estd implicada na etiologia do TEA (STATHOPOULOS et al., 2020).
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O RBFOX1 foi bastante associado ao TEA, uma vez que possui papel fundamental
no desenvolvimento neurolégico associado a origem do TEA (MORDAUNT et al 2020).

A metilagdo do DNA do gene do fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF)
tem sido associada a adversidades no inicio da vida, incluindo autismo (FORSBERG et al.,
2018).

Diferenca no estado de metilagdo do promotor RELN parece ter consequéncias
funcionais importantes na expressdao do gene RELN, o qual é importante para o
neurodesenvolvimento fisiolégico e gestdo sindptica pds-natal, bem como para o
neurodesenvolvimento patoldgico de transtornos como o TEA (LINTAS et al., 2016).

O estado de metilagdo dos genes BCL-2 e RORA revelaram diminuicdo da

expressao das proteinas RORA e BCL-2 no cérebro autista (NGUYEN et al., 2010).

4. CONSIDERAGOES FINAIS

Perturbacdes epigenéticas causam mudancas hereditarias na expressao génica,
mas sem alteracdo na sequéncia do DNA. A metilacdo do DNA é um fator chave entre
diferentes vias epigenéticas associada ao silenciamento da maquinaria de transcricao.
Esse mecanismo é dificil de reversdo e, consequentemente, responsavel por mudancas
epigenéticas de longa duracdo que contribuem, principalmente, para a expressdo dos
fenétipos fisiopatoldgicos do TEA.

Nesse sentido, a hipometilacdo ou a hipermetilagdo em ilhas CPGs de um numero

crescente de genes esta sendo associada ao TEA. Além disso, muitos desses genes tém
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relacdo intrinseca com os dominios da Escala de Baylay lll, o que sugere ainda mais o
papel crucial das altera¢des na metilacdo do DNA para gerar o desenvolvimento do TEA.

Porém, muitos estudos relacionados a metilagdo de DNA no autismo foram
realizados com uma reduzida populacdo de estudo, o que suscita a realizacdo de
pesquisas mais efetivas acerca dessa tematica, no intuito elucidar as altera¢des de
metilacdo em genes especificos mais importantemente relacionados ao TEA. Tal
procedimento é essencial para acbes de diagndstico precoce e prevencdo, com

alteracdo dietética, por exemplo, do TEA.
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RESUMO

O transtorno do espectro do autismo (TEA) é
definido como um disturbio
neurocomportamental grave manifestado por
déficits na comunicagdo social, interesses
especificos e comportamentos repetitivos. A
etiologia do TEA ainda permanece elusiva, no
entanto a literatura sugere que a interagdo de
fatores genéticos associados ou ndo a fatores
ambientais podem desencadear alteragGes
epigenéticas, ainda no ambiente intrauterino, e
que estas estariam envolvidas na prevaléncia do
autismo durante os processos
neurodesenvolvimentais. O organismo materno
apresenta certo grau de deficiéncia imunolégica,
devido as adaptagdes fisioldgicas desencadeadas
durante o periodo gestacional e se acometido por
infec¢des pré-natais causadas por agentes
infecciosos ou outros processos inflamatérios,
levam a ativagdo imune materna exacerbada,
repercutindo em alteragdes nos processos de
neurogénese fetal, na mielinizagcdo fetal e esta
diretamente envolvida na patogénese de
transtornos neurodesenvolvimentais na
descendéncia, como o autismo. Deste modo, o
presente estudo traz como hipdtese, a
possibilidade  dos  processos inflamatérios
vivenciados pelo organismo materno durante os
periodos gestacionais, serem um risco potencial
para a prole desenvolver o Transtorno do Espectro
Autista.

Palavras-chave: Autismo. Gravida. Ativagdo imune
materna. Transtornos neurodesenvolvimentais.
Prole.

ABSTRACT

Autism spectrum disorder (ASD) is defined as a
severe neurobehavioral disorder manifested by
deficits in social communication, specific interests
and repetitive behaviors. The etiology of ASD still
remains elusive, however the literature suggests
that the interaction of genetic factors associated or
not with environmental factors can trigger
epigenetic changes, even in the intrauterine
environment, and that these would be involved in
the prevalence of autism during
neurodevelopmental processes. The maternal
organism presents a certain degree of
immunological deficiency, due to the physiological
adaptations triggered during the gestational
period and, if affected by prenatal infections
caused by infectious agents or other inflammatory
processes, they lead to exacerbated maternal
immune activation, resulting in changes in
neurogenesis processes, fetal myelination and is
directly involved in the pathogenesis of
neurodevelopmental disorders in offspring, such
as autism. Thus, the present study brings as a
hypothesis, the possibility of the inflammatory
processes experienced by the maternal organism
during the gestational periods, being a potential
risk for the offspring to develop Autism Spectrum
Disorder.

Keywords: Autism. Pregnant. Maternal immune
activation. Neurodevelopmental disorders.
Offspring.
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1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um disturbio neuropsiquiatrico grave,
definido por um conjunto de manifestagcdes clinicas que incluem déficits na
comunicacdo social, interesses especificos e comportamentos repetitivos. Sua
prevaléncia era de cerca de 1:10.000 had 15 anos, no entanto, recentemente a
Organiza¢ao Mundial da Saude (OMS) relatou que o autismo infantil afetava cerca de
1:160 individuos em todo o mundo (OLIVEIRA; JUNIOR; ARAGAO, 2021). Destarte,
segundo o CDC (2021), verificou-se que o TEA apresenta uma prevaléncia de 1:44
criancas, entre 4 e 8 anos de idade, nascidas nos Estados Unidos. O autismo torna-se,
assim, um problema de saude publica.

A etiologia do TEA ainda permanece elusiva, no entanto a literatura sugere que
a interacdo de fatores genéticos associados ou ndo a fatores ambientais podem
desencadear alteracbes epigenéticas, ainda no ambiente intrauterino, e que estas
estariam envolvidas na prevaléncia do autismo durante os processos do
neurodesenvolvimentais. E importante ressaltar que a desregulacdo imunitdria que
inclui niveis anormais de citocinas pré-inflamatérias, fatores de crescimento e expressao
exacerbada de anticorpos maternos, poderia afetar negativamente o tecido cerebral do
feto durante o periodo gestacional (MOODY; CHEN; PAN, 2017; CALDER et al., 2018;
OLIVEIRA; JUNIOR; ARAGAO, 2021).

Deste modo, o organismo materno que ja apresenta certo grau de deficiéncia
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imunolégica devido as adaptacdes fisioldgicas ao periodo gestacional e,
consequentemente, sendo acometido por agentes ou fatores ambientais que deflagram
processos inflamatdrios; levam a Ativacdo Imune Materna (AIM) exacerbada que
contribui para alteracbes na neurogénese materno-fetal, na mielinizacdo fetal e esta
diretamente envolvida na patogénese dos transtornos do neurodesenvolvimento na
descendéncia, como o autismo (MOODY; CHEN; PAN, 2017; CALDER et al.,, 2018;
OLIVEIRA; JUNIOR; ARAGAO, 2021). Assim, o presente estudo traz como hipdtese, a
possibilidade da AIM durante a gravidez, ser um risco potencial para a prole desenvolver

o Transtorno do Espectro Autista.
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2. TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA

O TEA, de acordo com a American Psychiatric Association (APA), é um disturbio
neuropsiquiatrico grave, definido por um conjunto de manifestagdes clinicas, que
incluem alteracGes na capacidade de comunicacdo e de interacdo social reciproca, além
de padrdes comportamentais estereotipados e repetitivos, tendo pelo menos uma
dessas manifestagdes evidenciada durante o inicio da infancia e que se prolonga pela
vida, variando semiologicamente com a idade. Sendo, o TEA, mais ocorrente entre
homens do que em mulheres (propor¢do 4:1) (OLIVEIRA; JUNIOR; ARAGAO, 2021).

Estd menor prevaléncia no sexo feminino, parece se dar pela atuacdo
neuroprotetora do hormonio estrogénio. Devido a isto, a micrdéglia feminina parece
possuir fendétipo neuroprotetor, reduzindo, assim, a incidéncia, inicio e curso de
inimeras doencas neuroldgicas. As células microgliais se mostram responsivas, tanto
sua funcdo imune quanto resposta inflamatdria, a esta hormona (VILLA et al., 2018).

Os sinais de alerta do autismo no neurodesenvolvimento podem ser percebidos
nos primeiros meses de vida, sendo o diagndstico estabelecido por volta dos 2 a 3 anos
de idade. O termo “espectro” denota uma variedade de sintomas e gravidade, desde
individuos moderadamente afetados e altamente funcionais até individuos
extremamente afetados que precisam de suporte e cuidados por toda a vida (APA,
2014).

Deste modo, o TEA é um disturbio do neurodesenvolvimento caracterizado por
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uma triade clinica de sintomas comportamentais, tais como: (I) comprometimento das
interacGes sociais — este é o ponto crucial no autismo, pois os individuos possuem
dificuldades em relacionar-se com os outros, a incapacidade de compartilhar
sentimentos, gostos e emocdes; (ll) dificuldade de comunica¢do — caracterizada pela
dificuldade em utilizar com sentido todos os aspectos da comunicacdo verbal e ndo
verbal, incluindo gestos, expressdes faciais, linguagem corporal, ritmo e modulacdo na
linguagem verbal; e (Ill) padrdes restritivos e repetitivos de comportamento e interesses
— podem se manifestar desde a infancia com o alinhamento dos brinquedos ou ficar
rodando os objetos, repetindo as mesmas frases, e o interesse restrito se manifesta pela
fixagdo pelo mesmo assunto ou brinquedo, ndo se interessando por outros temas

(BRASIL, 2015; FORSBERG; ILIEVA; MICHEL, 2018).
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No TEA, existem diversas comorbidades neuroldgicas com um alta prevaléncia
atreladas, chegando a acometer até cerca de 79% dos individuos dessa populagao. Os
disturbios psiquidtricos mais evidentes sdo; o transtorno do déficit de atengao e
hiperatividade (TDAH), transtorno de ansiedade, depressdo e o bipolar. Outras
comorbidades prevalentes sao a deficiéncia intelectual, a epilepsia e os disturbios do

sono (ALMEIDA et al., 2018).

2.1. NEUROFISIOPATOLOGIA DO TEA

Em relacdo aos mecanismos neurofisiolégicos envolvidos na fisiopatologia do
TEA, ha evidéncias robustas de que as concentracdes de citocinas, tanto na periferia
quanto no Sistema Nervoso Central (SNC), estdo alterados em individuos com autismo.
Isso sugere que as citocinas induzem tanto alteracdes no comportamento como
sintomas neuropsiquidtricos e, que a neuroinflamacdo é um fator chave fundamental
para esta neuropatologia (CAPURON; CASTANON, 2016). A literatura, ainda, evidencia
um aumento exacerbado de citocinas pré-inflamatdrias secretadas por células imunes
inatas, especialmente células da linhagem mieléide. O plasma e o liquido
cefalorraquidiano de criangas com esse transtorno mostrou aumento significativo nas
citocinas pré-inflamatdrias, como as interleucinas (IL) IL-1B, IL-6, IL-12p40, IL-8 e no
Fator de Necrose Tumoral Alfa (TNF-a), quando comparado ao plasma de criancas tipicas
(MEAD; ASHWOOD, 2015). Outras avaliagdes de cérebro post mortem de pacientes com

TEA encontraram sinais de inflamacdo do SNC, ativacdo da micréglia e de astrdcitos
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(SALTER; STEVENS, 2017).

Existe um forte envolvimento da ativacao microglial no TEA, tendo em vista que
a micréglia coloniza o cérebro durante o desenvolvimento embrionario inicial e
perturbacdes ambientais e/ou genéticas poderiam alterar o desenvolvimento dessa
populacdo de células (SALTER; STEVENS, 2017). Neurbnios em pessoas com TEA
apresentam menor sinaptogénese e a ativacdo astrocitaria pode contribuir
negativamente na morfologia e sinaptogénese neuronal, demostrando a relagao desse
conjunto de células no TEA (RUSSO et al., 2018).

Outro fator que contribui negativamente para o estado neuroinflamatério em
pessoas com autismo, é o estresse oxidativo. De acordo com Thorsen et al. (2016) o

aumento dos marcadores relacionados ao estresse oxidativo e a reducdo da atividade
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das defesas antioxidantes em pacientes com TEA estd diretamente correlacionado com
a gravidade desse transtorno. As terapias direcionadas para a reducao do estresse
oxidativo mostraram melhorias em relagdo ao comportamento, interacdo social e
comunicag¢do verbal em pacientes com autismo, apoiando a teoria acerca do estresse
oxidativo e agravamento dessa neuropatologia (FORSBERG; ILIEVA; MICHEL, 2018).

Em relagdo a neuroanatomia do TEA, em investigacdes recentes, com uso de
tomografias computadorizadas e ressonancias magnéticas apontam que no cértex
cerebral, no sistema ventricular e cerebelo, ha diversos pontos de anormalidades
anatémicas, entre elas estdo: amigdala, hipocampo, cerebelo, corpo caloso e cingulo, os
quais foram mencionados como sendo as principais estruturas acometidas observadas

nos quadro clinicos do autismo (SILVA et al., 2021).

2.2. PREVALENCIA DO TEA

A prevaléncia do TEA era de 4 em cada 10.000 criancas nascidas no mundo em
1966. Posteriormente, em 1979, esses numeros mudaram para 5 em cada 10.000 casos.
Em 2016, a OMS estipulou que o autismo infantil afetava 1 em cada 160 individuos.
Entretanto, em 2018, o CDC (Centers for Disease Control and Prevention) relatou que,
até os oito anos de idade, uma em cada 59 criancas era diagnosticada com esse
transtorno (GAMBOA-DEL CASTILLO, 2021). Recentemente, no relatério do CDC (2021),
foi divulgado que 1 em cada 44 sujeitos, entre 4 e 8 anos de idade, nos EUA, foi

detectado com o Transtorno do Espectro Autista, representando um aumento de cerca
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de 22% entre os anos de 2018 e 2021. No Brasil, o Unico estudo foi desenvolvido em
2011, o qual verificou que uma em cada 367 criancgas tinha autismo, em um bairro de 20
mil habitantes (PAULA et al., 2011).

O TEA torna-se, assim, um problema de saude publica desafiador, pois possui
alta prevaléncia, resultando no aumento da responsabilidade das redes de saude,
produzindo elevados custos ao sistema publico e privado, assim como para a sociedade

(OLIVEIRA, JUNIOR; ARAGAO, 2021).

2.3. FATORES DE RISCO PARA 0 TEA

Estudos epidemiolégicos relacionados a incidéncia do TEA em paises

desenvolvidos, como os realizados pelo CDC nos EUA, evidenciaram um aumento
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significativo de cerca de 150% na prevaléncia de autismo nesta ultima década. Tendo-
se considerado que as técnicas de diagndstico, tratamentos disponiveis, acesso aos
cuidados médicos, formacdo médica e de agentes de salude, bem como, a
consciencializa¢do da populagdo nao terem sofrido melhorias significativas, levantam a
hipdtese de que este aumento pode ser de fato uma elevacdo real da incidéncia do
autismo (MAENNER; SHAW; BAIO, 2020). Levando-se em consideragdo essa estimativa,
pode-se assumir que esse aumento se deve a causas ambientais e a exposicdo a estas
no periodo pré-natal, tendo em conta que fatores socioeconémicos e genéticos nao
foram sujeitos a alteracGes nos ultimos anos (FORSBERG; ILIEVA; MICHEL, 2018;
MAENNER; SHAW; BAIO, 2020).

A etiologia do autismo, ainda, permanece elusiva, no entanto, a literatura
hipotetiza que esse aumento dos numeros de casos se deve a fatores ambientais
independentes ou em conjunto com fatores genéticos (FORSBERG; ILIEVA; MICHEL,
2018). A maioria das evidéncias tem direcionado a atencdo para a exposicdo aos fatores
ambientais pré-natais, perinatais e pds-natais, relatando que esses representam
aproximadamente 60-65% dos elementos que contribuem para o transtorno. Nesse
aspecto, estudos mostram o ambiente intrauterino como possivel modulador de riscos
para o desenvolvimento de transtornos neurolégicos e psiquidtricos, como o TEA
(FORSBERG; ILIEVA; MICHEL, 2018; OLIVEIRA; JUNIOR; ARAGAO, 2021).

Estudos sugerem que o risco de TEA seja significativamente aumentado em

criancas cujas maes tenham artrite reumatoide, doenca celiaca, hipotireoidismo,
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diabetes tipo 1, psoriase, doengas autoimunes e alergias (CROEN et al., 2005;
ATLADOTTIR et al., 2009; XU et al., 2014; WU et al., 2015; MEAD; ASHWOOD, 2015;
GOTTFRIED et al., 2015; GLADYSZ; KRZYWDZINSKA; HOZYASZ, 2018).

Fatores ambientais nocivos, tais como: as anormalidades inflamatdrias (com
mudanc¢as em uma variedade de citocinas inflamatdrias e anticorpos que atravessam a
placenta podendo afetar o encéfalo do feto), alteragGes neuroquimicas e de
hipoperfusdo neural, experimentados pelas mades durante o periodo gestacional,
repercutem em alteragdes dos mecanismos epigenéticos, que podem afetar
negativamente o desenvolvimento dos descendentes e perpetuar-se para as geragoes

futuras (FORSBERG; ILIEVA; MICHEL, 2018; SOUZA, 2018).
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As modificagdes epigenéticas, durante os processos desenvolvimentais, alteram
a expressao dos genes, porém sem ocasionar mudangas na sequéncia das moléculas de
Acido Desoxirribonucleico (DNA). As reacdes epigenéticas que ocorrem comumente s3o
os processos de acetilagdo e metilagdo, que podem induzir diferentes niveis de
expressao génica e, assim, afetar diretamente a sintese proteica. Os periodos mais
sensiveis e susceptiveis as alteragGes epigenéticas sdo a gametogénese e o inicio da
formacao embrionaria, no entanto, tais modificacdes podem ocorrer nos demais
periodos da gestagdo. Essas condi¢des estdo associadas a atrasos no desenvolvimento,
comprometimentos  da cognicdo,  disturbios  comportamentais e do
neurodesenvolvimento na prole (FORSBERG; ILIEVA; MICHEL, 2018; SOUZA, 2018).

Pois, durante os processos de neurodesenvolvimento, desenvolvimento
imunolégico e neuroimune do feto que, ainda estd em crescimento, existe uma
vulnerabilidade as altera¢cGes decorrentes de estimulos ambientais. Essas altera¢des
podem ser varidveis dependendo de alguns fatores, tais como; a natureza do insulto, o
periodo gestacional, bem como, a sua duragdo. Tais insultos podem ocorrer em qualquer
ponto do neurodesenvolvimento. As possiveis alteracdes durante o desenvolvimento da
crista e do tubo neural do feto repercutiriam em resultados estruturais e funcionais em
todos os elementos neurais do Sistema Nervoso Periférico (SNP), do sistema nervoso
autébnomo (simpatico e parassimpatico), do Sistema Sensorial Periférico (SSP) e entérico
(intestino) (GOYAL; MIYAN, 2014).

E importante ressaltar que os fatores que afetam o adequado desenvolvimento
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cortical teriam um impacto sobre as func¢des corticais superiores, que incluem o
processamento sensorial, o funcionamento motor e a funcdo psicossocial. Deste modo,
qualquer uma destas alteracdes durante os processos de neurodesenvolvimento
poderiam repercutir em efeitos em cascata por meio de vias sensoriais e neuroimune
deflagrando, assim, os transtornos neuroldgicos, como o autismo, imunoldgicos e

neuroimunes (DEPINO, 2012) (Figura 1).
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Figura 1 - Cascata de efeitos originarios de insultos no desenvolvimento neurolégico que podem
ocorrem em diferentes pontos do desenvolvimento
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Fonte: Soares (2014)

Deste modo, as infeccdes maternas durante o periodo pré-natal sao
consideradas como potenciais fatores ambientais indutores de alteracdes estruturais e
funcionais no adequado neurodesenvolvimento no longo prazo (GOYAL; MIYAN, 2014).
Estudos pré-clinicos tém utilizado um andlogo sintético de acido ribonucleico (RNA) para
mimetizar uma infec¢do viral ou, ainda, a administra¢do de lipopolissacarido (LPS) para
mimetizar uma infec¢do bacteriana, com a intencdo de que tais estimulos poderiam
repercutir em alteracdes placentarias e afetar negativamente o SNC do feto, alterando
os niveis de citocinas como as IL-1B, IL-6 e o TNF-a, tanto durante o periodo pré-natal
guanto no neonatal, desencadeando, assim, em profundos efeitos comportamentais
sobre a prole (MEYER et al., 2006; FATEMI et al., 2008; GRACIARENA; DEPINO; PITOSSI,
2010).

3. INFLAMAGAQ

Os processos de deflagracdao da inflamagdo sdo respostas protetoras do
organismo que iniciam-se, por exemplo, com uma lesdo celular e tem como finalidade

livrar o organismo do agente causador e das consequéncias desta lesao (CHEN et al.,

2018).




A reposta imune inata coordena o inicio das respostas inflamatérias e,
geralmente, dura minutos ou até horas. Essa fase inicial tem como objetivo detectar
patdégenos por meio das células imune residentes, tais como; células dendriticas,
macréfagos, neutrofilos e os mastdcitos. Tais células possuem a capacidade de
reconhecerem os patdégenos invasores, principalmente, por meio de receptores
denominados de Toll-Like (TLR) e CD14. Esses receptores ao serem ativados geram vias
de sinalizagGes que levam a transloca¢do nuclear do factor nuclear kappa B (NF-kB), um
fator responsavel pela expressao génica de citocinas, como as pré-inflamatdrias (TNF-a
e a L-1B) e anti-inflamatdrias como a IL-10 (TURNER et al., 2014; CHEN et al., 2018).

Essas citocinas ativam a resposta imune adaptativa que tem um tempo de agao
entre dias e até semanas. Nessa fase, cria-se uma resposta especifica que ira depender
do contexto em que os antigenos sdo apresentados, ou seja, depende da natureza do
patégeno. Os linfocitos B geram os estimulos necessarios para a liberacdo das
imunoglobulinas, facilitando a apresentacdo do antigeno a células fagocitarias. Os
linfocitos T secretam citocinas pré-inflamatérias o que repercute em um feedback
positivo e, também, secretam interleucinas anti-inflamatérias (TURNER et al., 2014;
CHEN et al., 2018)

As citocinas pré-inflamatdrias, participam do processo inflamatério ativando os
neutréfilos e elevando a expressdao de moléculas de adesao celular nos leucécitos e em
células endoteliais. E importante ressaltar que a ativacdo dos neutréfilos ndo, apenas,

promove a imobilizacdo e aniquilacio dos patdégenos, mas também eleva a
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permeabilidade vascular com consequente edema, enquanto que células endoteliais
ativadas liberam éxido nitrico que é um potente vasodilatador. Destarte, os processos
inflamatdrios também agem na cascata de coagulacdo, que é ativada por meio da
ativacdo do fator tecidual na superficie de células endoteliais e dos monécitos. Muito
embora a coagulacdo intravascular tenha um papel importante na homeostasia, ela
impede a chegada de oxigénio ao tecido e isso pode agravar o processo inflamatério
(TURNER et al., 2014; CHEN et al., 2018).

Na figura 2, pode-se observar a ativagao da resposta inflamatéria induzida pelo
lipopolissacarideo (LPS), um componente presente na membrana externa da maioria
das bactérias gram-negativas. Pequenas quantidades de LPS no sangue, oriundos de

infeccOes bacterianas, sdo suficientes para a inducdo de uma potente resposta
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inflamatdria. Assim, as respostas inflamatérias iniciam-se pelos receptores TLR e CD14,
esses receptores deflagram vias de sinalizagGes, levando a translocagao do NF-kB e a
producdo de citocinas proé-inflamatdrias. Tais citocinas irdo ativar os linfécitos,
neutrofilos, e moléculas de adesdo celular, assim como também atuando na cascata de

coagulacdo (HUANG; KRAUS, 2016; CARVALHO et al., 2021).

Figura 2 — Ativacdo da resposta inflamatdria induzida pelo lipopolissacarideo
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Fonte: Farias (2015)

A literatura tém relatado e evidenciado o papel prejudicial da resposta
inflamatdria deflagrada por LPS, tais como; hipertrofia cardiaca (MAGI et al.,2014),
injuria renal (CASTELLANO et al., 2014), lesdo pulmonar aguda (YUAN et al., 2014) e
neurotoxicidade (KIM et al., 2014), esses sdao alguns prejuizos causados pela
administracdo do lipopolissacarideo verificados em estudos pré-clinicos. A inflamacao
também pode prejudicar o adequado desenvolvimento da gestacdo e promover

modificagdes no crescimento fetal (COTECHINI et al., 2014).




4. ATIVAGAO IMUNE MATERNA E AUTISMO

O desenvolvimento de um organismo imaturo e o seu posterior comportamento
ao longo da vida, ndo é somente determinado por fatores genéticos e pelo meio-
ambiente pds-natal, mas também pelas condicdes maternais vivenciadas durante a
gestacdo. As experiéncias vividas durante a o periodo perinatal sdo capazes de
desencadear consequéncias profundas no organismo e na saude da prole mesmo na
vida adulta. A vida durante o ambiente intrauterino tem importancia fundamental no
desenvolvimento do feto, uma vez que inUmeros estimulos aplicados sobre a mae
afetam a homeostasia fisiolégica dos descendentes. Tais alteracdes observadas na prole,
jovem e/ou adulta, podem ser decorrentes, entre outros, da acdo de fatores ambientais,
nutricionais e farmacolégicos vivenciados no ambiente intrauterino (OLIVEIRA; JUNIOR;
ARAGAO, 2021).

Durante o periodo gestacional a mae fica exposta a diversos estimulos imuno-
inflamatdrios, o que representa uma comorbidade importante, uma vez que o
organismo materno reconhece o feto como um tipo de antigeno, exigindo, assim, um
balanco imunolégico muito delicado por parte da progenitora para a continuidade da
gestacdo. Em situacbes de inflamacgdo sistémica exacerbada deflagrada pela AIM, o
organismo da progenitora pode ndo mais tolerar a presenca do feto ocorrendo rejeicdo
e, consequentemente aborto (AISEMBERG et al., 2010; CALDER et al., 2018).

Tais processos inflamatérios podem afetar negativamente o adequado

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

desenvolvimento fetal ao longo do periodo gestacional, isso torna-se um problema de
extrema relevancia e necessidade de atencdo pelos médicos e demais agentes de salde,
tendo-se em vista que a presenca de fatores estressores na fase pré-natal podem
desencadear sérias consequéncias ao longo da vida na prole (NUNES; MADHI, 2015). De
fato, tem sido descrito na literatura que infecgdes iniciadas por agentes virais ou
bacterianos no inicio do 12 ou no 22 trimestre gestacional estao fortemente
correlacionadas com a predisposicdo de transtornos afetivos e/ou psiquiatricos na vida
tardia dos descentes (BOKSA, 2010; JURGENS et al., 2012; MOODY; CHEN; PAN, 2017).
A etiologia dos transtornos psiquidtricos neurodesenvolvimentais, tais como; o
autismo, esquizofrenia, depressao e ansiedade, podem envolver alteracdes durante a

formacdo cerebral (BRANDON; SAWA, 2011; MOODY; CHEN; PAN, 2017). Deste modo,
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eventos adversos vivenciados pelo feto ainda no Utero materno, podem influenciar
negativamente os processos criticos do neurodesenvolvimento dos filhos e predispor o
surgimento de doencas mentais na idade jovem-adulta desses individuos (MOODY;
CHEN; PAN, 2017).

E importante ressaltar que todo o desenvolvimento gestacional é protegido por
um orgao fundamental, a placenta, que representa a ligagao entre a mae e o feto. Essa
estrutura é necessdria para suprir as necessidades do bebé em seus primeiros meses de
vida, sendo responsdvel pela troca gasosa, nutricdo, defesa e produgdao de hormdnios.
A placenta forma uma barreira regulando a entrada e saida de substancias entre o
ambiente materno e o fetal. Entretanto, a seletividade dessa barreira pode apresentar
falhas, possibilitando a passagem de agentes pré-inflamatérios, patégenos e drogas, o
que pode levar a alteracdes no desenvolvimento fetal (DIAZ-LUJAN et al., 2016;
GOASDOUE et al., 2016).

Estas falhas na placenta podem ter consequéncias prejudiciais no
desenvolvimento no cérebro do feto, uma vez que o aumento dos niveis de citocinas
inflamatdrias, como o TNF-a, tem sido implicado na disfunc¢do do trofoblasto e apoptose
da placentdria (DIAZ-LUJAN et al., 2016; GOASDOUE et al., 2016).

Vale ressaltar que um dos fatores de risco ambientais mais criticos para a
prevaléncia da esquizofrenia, por exemplo, na descendéncia como ja mencionado, sdo
as infeccdes nos dois primeiros trimestres da gestacdo (CLARKE et al., 2006; BROWN et

al., 2006). Sendo essa, uma das hipdteses mais aceitas, pois tais condicdes poderiam
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afetar o desenvolvimento cerebral fetal, devido a liberacdao de hormonios relacionados
ao estresse; hipodxia, hipertermia ou dieta inadequada e, assim, desencadear processos
de AIM e, consequentemente, a expressado e elevacdo de citocinas pré-inflamatérias no
organismo materno, na placenta e, por fim, no feto ainda no seu processo critico de
neurodesenvolvimento (PATTERSON, 2007; MCCULLOUGH et al., 2017; JIANG et al.,
2018).

Em situacdes de inflamacdo aguda ou de processos inflamatérios em menores
graus, ha a deflagragao da ativagdao imune, aumento da liberagao de glicocorticoides e a
expressao de citocinas proé-inflamatdrias, principalmente de IL-1B, IL-6 e TNF-a por
células do sistema inume da mae e do feto. Muito embora a atuacdo das citocinas se dé

de localmente, suas acdes podem ser verificadas em via sistémica, assim, a participacdo
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destas proteinas em resposta a uma infec¢do ou lesdao materno-fetal pode afetar

adversamente o adequado neurodesenvolvimento fetal (MCCULLOUGH et al., 2017;
MOODY; CHEN; PAN, 2017; JIANG et al., 2018).

Essas citocinas possuem a capacidade de atravessar a barreira placentdria e,
também, a barreira hematoencefadlica, modulando diversas fun¢des em
desenvolvimento, como aquelas ligadas ao SNC e ao sistema imune do feto. Ainda, os
agentes pro-inflamatorios e patdgenos podem ser reconhecidos por células do
trofoblasto (porgdo fetal da placenta), que acabam por produzirem citocinas que vao
agir no feto, tanto no periodo pré-natal quanto no neonatal, podendo, ainda, repercutir
em efeitos comportamentais sobre a prole (HANTSOO et al., 2019). Tais Infec¢des, bem
como, processos inflamatérios maternos durante o periodo pré-natal tém sido
consideradas como potenciais indutores de alteracdes estruturais e funcionais no
desenvolvimento do SNC em longo prazo que podem causar desordens
neuropsiquiatricas, como o autismo (JIANG et al.,, 2018; CASATI; CELOTTI, 2019;
MALDONADO-RUIZ; GARZA-OCANAS; CAMACHO, 2019; HANTSOO et al., 2019)

Na figura 3, podemos observar os patégenos (em vermelho) sendo reconhecidos
pelo sistema imune materno (em laranja) e por células placentdrias que produzem e
liberam citocinas pré-inflamatdrias (em azul) no organismo da progenitora, bem como,
no ambiente intra-uterino. Tais mediadores inflamatdrios atuam no SNC fetal, podendo
afetar negativamente adequado neurodesenvolvimento, dependendo do periodo
gestacional que ocorra esses processos, bem com, de quais citocinas estdao sendo

expressas.
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Figura 3 — Deflagracdo da resposta imune e de liberagdo de citocinas no ambiente materno e fetal
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Fonte: Zaguer (2013)

Deste modo, segundo Gtadysz, Krzywdzinska e Hozyasz (2018), estudos em
modelos clinicos e pré-clinicos, confirmam que essas alteragdes imunes durante a
gravidez resultam em anormalidades no comportamento da prole. Entretanto, tais
alteracGes dependem da duracgdo e do estagio gestacional de exposi¢ao. Exposicdes a
processos inflamatérios durante o inicio da gestacdo (em humanos, no primeiro
trimestre e em roedores, até o sétimo dia da gestacdo) afetam, principalmente, a
proliferacdo e diferenciacdo neural, bem como a maturagao sinaptica. As consequéncias
da inflamacdo pré-natal sdo mais funcionais quando ocorrem durante estagios tardios
da gestacdo (em humanos, o terceiro trimestre e em roedores, a partir do dia 14 da
gestacdo), modificando principalmente a migracdo e a organizacdo neural, a maturacdo
sindptica e o crescimento axonal (JIANG et al., 2018; HANTSOO et al., 2019).

Ainda, é importante ressaltar que, de acordo com Depino (2015), o aumento na
expressdo de citocinas e/ou anticorpos na circulacgdo materna proveniente da AlM
poderiam entrar diretamente no parénquima encefalico fetal ou provocar uma cascata
de eventos na placenta, no sangue e no tecido encefalico do feto, o que repercutiria em
secrecao de citocinas pelos astrocitos e micrdoglia fetal. E, deste modo, as citocinas
poderiam afetar o desenvolvimento neuronal, atuando em processos de migragdo e
diferenciacdo resultando em alteracdes comportamentais posteriormente.

A ativacdo microglial no SNC, induziria a expressao e liberacdo de citocinas proé-

inflamatdrias, bem como, de radicais livres, repercutindo em degeneracdo neuronal,
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anormalidades na substancia branca e redugdo da neurogénese. Tais interacdes

neurdnio-micréglia sdao considerado um dos fatores importantes envolvidos na
fisiopatologia dos transtornos psiquiatricos (MONIJI et al., 2009).

A hipotese da ativacdo da microglial (Figura 4) na patogénese de transtornos
neurodesenvolvimentais se da por meio de injurias durante o periodo gestacional
desencadeadas pela AIM, o que ird ativar a micréglia no SNC. A micréglia uma vez
ativada, libera citocinas pré-inflamatdrias como as IL-1B, IL-6 e o TNF-a, bem como,
radicais livres, e, ainda, ativam fatores de transcricao inflamatdrios como NFK-B. Tais
mediadores causam degeneracdo e perda neuronal, anormalidades da substancia
branca, reducdo de células precursoras de oligodendrdcitos, hipomielinizacgdo,
neuroinflamacado no feto e reducdo da neurogénese, o que interfere negativamente no
comportamento, cognicdo e em parametros neuroquimicos, como nos niveis de

neurotrofinas ao longo da vida jovem-tardia dos descendentes (MONJI et al., 2009).

Figura 4 — Ativagcdo imune materna e microglial
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Tais interagdes neurdnio-microéglia, ilustradas na figura acima, podem ser um dos

fatores importantes no desencadeamento da fisiopatologia dos transtornos

neurodesenvolvimentais (EVANGELISTA, 2017).




Deste modo, as interagdes gene-ambiente que iniciam-se no momento
da concepcdo, influenciam diretamente a triade maternal/placentaria/fetal, bem como,
nos periodos subsequente do desenvolvimento, tendo seus efeitos perpetuados ao
longo da vida desses individuos. Os primeiros 1.000 dias da vida de um sujeito - o
periodo que somam os 270diasda gestacdo com os 730 diasdos dois anos
subsequentes, sdo 0s mais criticos/sensiveis para os processos neurodesenvolvimentais
e sua maturacdo. Assim, essa fase é de suma importancia para o adequado
desenvolvimento fisico e mental do ser humano. Destarte, uma aten¢dao maior deve ser
dada as mulheres gravidas e aos neonatos nesse periodo critico de desenvolvimento,
com a inser¢cdo de Programas diagndsticos/terapéuticos eficazes que auxiliardo na
reducdo na carga de doencas neuroldgicas ao longo da vida e nas geracdes sucessivas

(SCHER, 2021).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Assegurar o adequado desenvolvimento fetal durante o periodo gestacional é de
extrema importancia, uma vez que a presenca de algum fator estressor na fase pré-natal
pode repercutir em sérias consequéncias ao longo da vida desse individuo. A presenca
de agentes infecciosos ou de processos inflamatérios durante a gestacdo pode elevar
significativamente a incidéncia de transtornos neurodesenvolvimentais nos
descendentes.

Ha a hipdtese de que a etiologia dos transtornos psiquidtricos
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neurodesenvolvimentais, como o autismo, envolva alteracdes nos processos de
formacdo cerebral. Assim, eventos adversos, ainda na vida intrauterina, podem
influenciar negativamente o adequado neurodesenvolvimento dos filhos e predispor o
surgimento de doencas mentais na idade jovem-adulta.

Deste modo, as infeccdo pré-natais por virus ou bactérias e, ainda, por processos
inflamatdrios oriundos de quaisquer fatores ambientais, podem levar o organismo da
progenitora a um processo de AIM exacerbada, repercutindo em alteracbes na
neurogénese e mielinizagao fetal e estando diretamente envolvida na patogénese de

transtornos neurodesenvolvimentais na prole, em especial e o autismo.
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RESUMO

O acetaminofeno é um anti-inflamatério nao
esteroidal usado como analgésico e antipirético
durante a gravidez para combater a dor e a febre.
No entanto, alguns estudos mostram que o uso
dessa substancia, seja pré ou pés-natal, pode estar
associado a um possivel fator de risco para
problemas de neurodesenvolvimento. A hipdtese
proposta neste trabalho é que os mecanismos de
toxicidade do paracetamol podem estar
associados como fator de risco para o
desenvolvimento do transtorno do espectro
autista. Com base em publicagGes recentes, alguns
mecanismos de toxicidade do paracetamol foram
observados: alteracGes fisiologicas no processo de
sulfatacdo desse farmaco (deficiéncia na
sulfatacdo pode levar ao aumento de produtos
toxicos decorrentes do ndo metabolismo regular
do paracetamol); alteragdes metabdlicas devido a
variagdes genéticas que desregulam o transporte
de sulfato, comuns em pacientes com transtorno
do espectro autista; agindo como desregulador
enddcrino, afetando a fungdo testicular e a
produgdo de andrégenos. Ha evidéncias de que o
paracetamol implica em alteragbes no
neurodesenvolvimento fetal e infantil, embora
sejam necessarios mais estudos para melhor
esclarecer e comprovar essa correlagdo.

Palavras-chave: Paracetamol. Fator de Risco.
Disturbios do Neurodesenvolvimento. Transtorno
do Espectro Autista.

ABSTRACT

Acetaminophen is a non-steroidal  anti-
inflammatory drug used as an analgesic and
antipyretic during pregnancy to combat pain and
fever. However, some studies show that the use of
this substance, whether pre-or postnatally, may be
associated with a possible risk factor for
neurodevelopmental problems. The hypothesis
proposed in this work is that the toxicity
mechanisms of acetaminophen may be associated
as a risk factor for the development of autism
spectrum disorder. Based on recent publications,
some mechanisms of acetaminophen toxicity were
observed: physiological changes in the sulfation
process of this drug (deficiency in sulphation can
lead to an increase in toxic products from regular
non-metabolism of acetaminophen); metabolic
alterations due to genetic variations that
deregulate sulfate transport, common in patients
with ASD; acting as an endocrine disruptor,
affecting testicular function and androgen
production. There is evidence that acetaminophen
implies  alterations in fetal and child
neurodevelopment, although more studies are
needed to better clarify and prove this correlation.

Keywords:  Acetaminophen. Risk  Factor.
Neurodevelopmental Disorders. Autism Spectrum
Disorder.
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1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um grave transtorno do
desenvolvimento neuroldgico que ndo é uma doenca especifica, mas uma sindrome de
problemas comportamentais caracteristicos (MEGREMI, 2013). Em geral, as pessoas
com transtorno do espectro autista tém diferentes interagdes sociais com dificuldade
em se expressar. Nao ha nenhuma caracteristica fisiond6mica que diferencie uma pessoa
com TEA. No entanto, eles podem ter uma capacidade diferente de assimilacdo e
aprendizado de outras pessoas (CDC, 2020).

Nas ultimas décadas, houve um aumento no nimero de nascimentos de criancas
autistas no mundo (OMS, 2020). Dados atualizados dos Centros de Controle e Prevengao
de Doengas (CDC) dos Estados Unidos revelam um aumento na proporc¢do de criancas
nascidas com TEA. Assim, os numeros divulgados em 2018, referentes aos casos de
2014, mostram que para cada 59 criancas nascidas nos Estados Unidos da América, 1
tem TEA. Ha dez anos, essa proporc¢do era de 1 em 125 (CDC, 2020). Sua epidemiologia
corresponde a aproximadamente 1 a 5 casos em cada 10.000 crian¢as no mundo, numa
proporc¢do de 2 a 3 homens para 1 mulher (VOLKMAR et al., 2020).

Nesse contexto, pesquisadores tém buscado explicagdes para o aumento do
numero de casos de TEA, investigando a possivel relacdo entre a exposicdo a diferentes
substancias e o desenvolvimento do transtorno.

O acetaminofeno (paracetamol — APAP), um para-aminofenol derivado do
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metabolismo da fenacetina (ZANARDO et al.,, 2020), é classificado como um
medicamento sem receita (NPD). Assim como os anti-inflamatérios ndo esterdides
(AINEs), o acetaminofeno pode inibir a sintese de prostaglandinas a partir do acido
araquidonico, inibindo a ciclooxigenase (COX). Os efeitos dessa inibicdo parecem ocorrer
ao nivel do Sistema Nervoso Central (SNC), resultando em acdo analgésica
(possivelmente no hipotdlamo) e antipirética (no centro regulador de temperatura,
também no hipotalamo) (FREITAS et al., 2017).

O paracetamol é o medicamento mais utilizado durante a gravidez para
combater a febre, portanto é um importante objeto de estudo no contexto do TEA

(BAUER et al., 2018). Embora este seja um medicamento seguro quando usado em doses
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terapéuticas, a toxicidade em superdosagem tem sido relatada em casos de necrose

hepatica fatal e nao fatal (ZANARDO et al., 2020).

2. HIPOTESE DE PESQUISA

Os mecanismos de toxicidade do acetaminofeno podem induzir o transtorno do

espectro autista.

3. AVALIAGAO DA HIPOTESE

O acetaminofeno pode ser prejudicial ao desenvolvimento neuroldgico das
criancgas por alguns motivos: atua nos receptores canabinoides no cérebro, afetando a
diferenciacao e sinapse neuronal e a migracao axonal. Além disso, a droga pode atuar
como um desregulador enddécrino, afetando a funcdo testicular e a producdo de

andrégenos.

4. METODOS

Esta pesquisa é baseada apenas em artigos originais. Foram excluidos artigos de
revisdo, opinides e editoriais. Foram utilizadas as bases de dados Web of Science,
MEDLINE e LILACS com os seguintes descritores e combina¢des em Ciéncias da Saude:
“Transtorno do Espectro Autista” e “Transtorno Autista” e “Paracetamol”. Foram
selecionados artigos cientificos publicados entre 2008 e 2020, em inglés. Os detalhes da
estratégia de pesquisa sdo apresentados na Tabela 1. A pesquisa foi realizada em maio
de 2020. A Figura 1 mostra o processo de selecdo, em que inicialmente foram
identificados 67 estudos nas bases de dados utilizadas. Apds triagem com base na leitura
de titulos, resumos, analise de acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo e remocao

de duplicatas, 13 artigos foram selecionados para compor este trabalho.
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Tabela 1 — Resultado da pesquisa nas bases de dados

Base de dados

Descritores Artigos

MESH: (Autism Spectrum Disorder) e (Autistic Disorder) e

MEDLINE . 37
(Acetaminophen)

WEB OF MESH: (Autism Spectrum Disorder) e (Autistic Disorder) e 30
SCIENCE (Acetaminophen)

LILACS DECS: (Autism Spectrum Disorder) e (Autistic Disorder) e 0

(Acetaminophen)

Fonte: Autoria propria.

Figura 1 — Fluxograma com as etapas de selegao dos artigos conforme as bases de dados

/

o

MedLine Web of science LILACS

(37 artigos) (30 artigos) (0 artigos)

Total de artigos identificados nas trés bases de dados

(67 artigos)

——» exclusao por titulo (—19)
v

48 artigos

——» exclusdo pelos resumos (—10)
v

38 artigos

——» exclusdo das duplicatas (-12)
v

26 artigos

— leitura completa dos artigos (—13)
v

‘ Amostra final - 13 artigos ‘

Fonte: Autoria propria.

5. DADOS EMPIRICOS

Com base nos estudos que apresentaram correlagdo positiva entre paracetamol

e TEA, foram observados alguns mecanismos de toxicidade que poderiam induzir essa

condicdo. O resumo dos 13 estudos selecionados estd na Tabela 2.




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPCAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

Tabela 2 — Resumo dos artigos selecionados para compor esta revisdo

Idade média dos Doses
Autores Local Amostra . . . .
participantes administradas
Bittker Em ambos os
and Bell, EUA 1.001 criangas Ss:t):o(lzj()SeS) casos e controles:
2020 ’ de 4 a 15 doses
lietal, EUA 996 criangas 9.8 anos N3o informado
2020
215 maes de
criangas de 0 a A idade das criangas
Saunders 19 anos, variou de 5 a 10 anos
, diagnosticadas . .
etal, Canada antes dos 6 e para criangas com Nao informado
2019 TEA a média de idade
anos (107 com foi de 3,2 anos
TEA e 108 sem ’
TEA)
Os dados
Leppert et Reino incluiram 7.921 -
alfp2019 Unido maes n3o 28.5 anos N3o informado
relacionadas
Concentragdes
para testar o
Placenta de transporte M-F:
. parto vaginal (n PCM 30 pg/mL
Caol-nl;(g)iget Bélgica =17)ede N3o informado (Cmax, n=10)/
! cesariana para investigar
eletiva (n =21) o transporte F-
M: PCM 10
pg/mL (n = 4)
1.515 pais de
criancas [1.001
Bittker as§ociados a 7.3 (casos) e 5.5 A maioria dos
and Bell, EUA criancas com (controles) casos e
2018 TEA (caso) e controles levou
514 associados de 4 a 15 doses.
a criangas sem
TEA (controle)]
ngcl)g' EUA 40 criangas Nao informado :gg;ng de
hultz
S(;ntiit 118 criangas com Nao informado
EUA TEA e 79 criangas Nao informado
Gould,
controle

2016
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Idade média dos Doses
Autores Local Amostra .. ..
participantes administradas
O desenvolvimento
neuropsicoldgico foi
avaliado com idade
Avella- 2.195a0s 1 média de 14,84
Garcia et Espanha anos e 2.001 meses. As criangas Nao informado
al., 2016 aos 5 anos foram testadas
novamente com uma
idade média de 4,8
anos.
Llez\:)elgal., Dinamarca 64.322criangas 12.7 anos Ndo informado
83 criangas com
Schultz et EUA TEA e 80 criangas Casos (7,7 anos) e Nao informado
al., 2008 controles (7,3 anos)
controle
Klein et . . o
al, 2020 Brasil 47 criangas N3o informado 350mg/kg
As fémeas
foram divididas Cada grupo foi
em 8 .
rupos/cada submetido a
Saeedan grup , uma dose de
e grupo com 4 Ratos recém- L
etal., India fomeas nascidos medicagao
2018 ! diferente
colocadas em
gaiolas (50me/ke;
50ug/kg)

separadas para
0 parto

6. CONSEQUENCIAS DA HIPOTESE E DISCUSSAQ

Os artigos selecionados foram analisados para tracar uma conexdo entre quais
mecanismos bioquimicos e neurofuncionais poderiam estar envolvidos em uma possivel
associacdo do paracetamol e TEA. As influéncias observadas sdo de varios niveis, desde
fatores de exposicdo pré-natal (acetaminofeno) a varidveis de exposicao pds-natal que
acentuam disturbios fisiolégicos (SAUNDERS, WOOLAND, GANDER, 2019), considerando
que alguns estudos revelam um metabolismo deficiente do paracetamol em pessoas
autistas, sendo mais propensos a toxicidade no desenvolvimento (BITTKER & BELL, 2018,
2020). A Figura 2 representa, resumidamente, alguns fatores de toxicidade do

paracetamol que podem estar relacionados a fatores de risco para o TEA.
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6.1. MECANISMO DO METABOLISMO DO ACETAMINOFENO POR SULFATAGAO

Em um estudo com animais, observou-se que o acetaminofeno pode causar
caracteristicas autistas quando usado para combater a febre induzida pela vacina contra
sarampo, caxumba e rubéola (MMR) (“triplice viral”) (SAEEDAN et al., 2018). Nesse
mesmo sentido, o estudo caso-controle de Schultz et al. (2008) utilizaram os resultados
de uma pesquisa online realizada com 83 criancas com transtorno autista e 80 criancas
controle. O uso de acetaminofeno apds a vacinagao contra sarampo, caxumba e rubéola
foi associado a um aumento de seis vezes na probabilidade de desenvolver TEA em
criancas de 1 a 5 anos, que apresentaram regressao no desenvolvimento e sequelas pds-
vacina¢do (COUTINHO, 2013).

O mecanismo envolvido na inducdo do TEA, relatado anteriormente, seria o
metabolismo do acetaminofeno por sulfatacdo. Criangas autistas tendem a ter niveis
mais baixos de sulfato no plasma, enquanto o sulfato é necessario para muitas vias
bioquimicas e importante no desenvolvimento do cérebro. Estudos tentam entender a
possivel associacdo entre a administracdo de sulfato de magnésio e a diminuicao das
taxas de morbidades neuroldégicas neonatais. Em humanos, o fdrmaco é essencial em
processos intracelulares chave, como sintese de proteinas, agregacdo de 4cidos
nucleicos e manutencao da integridade da membrana plasmatica. Em animais, o sulfato
de magnésio bloqueia a liberacdo excessiva de glutamato nos canais de cdlcio. Como o

cérebro fetal e neonatal parece ser mais suscetivel aos danos causados pela liberacdao
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de glutamato, drogas que bloqueiam os receptores desse neurotransmissor podem
reduzir o risco de lesdo cerebral no periodo perinatal (COUTINHO, 2013).

A deficiéncia de sulfatacdo pode levar a um aumento de produtos téxicos do ndo
metabolismo regular do acetaminofeno, e tais residuos podem interferir na resposta
imune comum a vacinagao contra sarampo, caxumba e rubéola, precipitando o TEA em

criancas suscetiveis (SCHULTZ et al., 2008).

6.2. MECANISMO DE TRANSFERENCIA PLACENTARIA

No estudo de Conings et al. (2019) a transferéncia transplacentdria de
acetaminofeno e seus metabdlitos foi investigada usando um modelo de perfusao
placentdria humana ex vivo. A transferéncia transplacentdria materno-fetal (MF) e fetal-

materna (FM) foi determinada em uma concentracdo maxima e estdvel em uso clinico
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normal. O estudo avaliou como ocorre a transferéncia placentdaria da droga para o feto
para entender como a prole entra e como ocorre o contato fetal com a substancia
durante a gravidez (CONINGS et al., 2019). Pesquisas realizadas com perfusdo em
placentas humanas ex vivo concluiram que o paracetamol atravessa rapidamente a
barreira placentaria pelo mecanismo de difusdo passiva, considerando a passagem no
sentido materno-fetal mais rapida do que o contrario, explicagdo atribuida as maiores
vilosidades da camada sinciciotrofoblasto na regido lateral materna, portanto a drea de
difusdo é maior para MF do que para FM. Além disso, a diferen¢a na taxa de fluxo entre
a circulacdo fetal e materna desempenha um papel importante nessa dindmica. O
envolvimento de portadores na transferéncia de paracetamol ndo pode ser

completamente excluido, mas nao foi analisado neste estudo (SCHULTZ et al., 2008).

6.3. TOXICIDADE PARA ACETAMINOFENO EM HOMENS

No estudo experimental conduzido por Avella-Garcia et al. (2016), mais de 40%
das criangas participantes foram expostas ao paracetamol in utero, e essa exposicao foi
relacionada a um maior nimero de sintomas de TEA em criancas do sexo masculino.
Achados semelhantes foram observados em relacdo a frequéncia de uso de
paracetamol, sugerindo um efeito dose-resposta. Diferentes mecanismos podem
explicar os danos causados pelo paracetamol no neurodesenvolvimento. Estes incluem
estimulacdo do sistema endocanabindide que pode afetar a diferenciacdo neuronal,

migracdo axonal, posicionamento de sinapse ou modulacdo imune (TORRES, 2003;
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POSADAS et al., 2010; SCHULTZ, 2010), toxicidade devido a déficits na capacidade de
sulfatacdo (reduzida durante a gravidez e em algumas criancgas autistas) (DAVIES et al.,
1994; BAUER e KRIEBEL, 2013; THIELE et al., 2013) e estresse oxidativo (GHANIZADEH,
2011).

Além disso, o paracetamol pode atuar como desregulador enddcrino, afetando
a funcdo testicular e a producdo de andrégenos, o que pode interferir no
desenvolvimento cerebral fetal. Os inibidores da COX, como o acetaminofeno, tém
propriedades de desregulacdo endécrina. Em humanos, os inibidores de COX bloqueiam
a resposta androgénica a gonadotrofina coriénica humana (hCG) e, como a produgdo de

androgénios estimulada por hCG no Utero é crucial para a descida testicular normal, a
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exposi¢cdo a inibidores de COX em momentos vulneraveis durante a gravidez pode
prejudicar a descida testicular (JENSEN et al., 2010).

Além disso, o estudo de Ji et al. (2020) demonstraram que, em roedores, houve
um disturbio acentuado do cérebro, devido a inibicdo da producao fetal de testosterona
em machos, ao observar a toxicidade resultante da exposicdo ao paracetamol em
neurdnios corticais.

Assim, essa dindmica de interferéncia metabdlica do paracetamol no organismo
masculino pode ser uma explicagdo para uma maior proporcionalidade do TEA em

homens do que em mulheres (BITTKER e BELL, 2018).

6.4. ALTERAGAO GENETICA

Outra hipdtese é que as altera¢des genéticas no TEA levam a alteracbes no
metabolismo do acetaminofeno (BITTKER e BELL, 2020). Estudos sugeriram que criancgas
com TEA metabolizam o acetaminofeno com menos eficiéncia do que criancas nao
afetadas (BITTKER e BELL, 2018). Especificamente, em criangas com TEA, os niveis
plasmaticos de sulfato livre (GEIER et al., 2009; ADAMS et al., 2011) sdo mais baixos do
gue nos controles. Estudos em animais descobriram que a diminui¢do da disponibilidade
deste composto estd relacionada ao metabolismo ineficiente do acetaminofeno e,
portanto, o risco de envenenamento por acetaminofeno é aumentado (LAUTERBURG et
al., 1983; PRICE e JOLLOW, 1989; GREGUS et al., 1994; ZHAO, KALHORN, SLATTERY,
2002; TERNEUS et al., 2007).
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De fato, um estudo de caso-controle do metabolismo do acetaminofeno em
criancas com TEA e grupo de controles ndo afetados encontrou anormalidades no
metabolismo do acetaminofeno naqueles com TEA que sugerem que aqueles com TEA
agregado metabolizam o acetaminofeno com menos eficiéncia do que os controles
(ALBERTI et al., 1994).

Alguns estudos genéticos descobriram que duas variantes do gene SLC13A1,
regulador do transporte de sulfato, sdo comuns em pacientes com TEA (BOWLING et al.,
2013). Além disso, modelos animais indicam que essas altera¢cdes podem diminuir a
metabolizacdo e aumentar a propensdo a toxicidade do acetaminofeno (LEE et al.,
2006). Entende-se que quando associada a doencas genéticas a exposicdo ao

paracetamol pode ser um importante fator que aumenta o risco de TEA.
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Outros estudos ligaram fatores genéticos aos efeitos da exposi¢cao ao
paracetamol (LEPPERT et al., 2019; KLEIN et al., 2020). Klein et al. (2019) observaram o
potencial neurotdxico do paracetamol utilizado durante a gestacdo ao investigar
camundongos recém-nascidos expostos a doses de 350 mg/kg por mais de 20 dias, a
associacdo desta exposicdo com alteracdes significativas em genes relacionados ao
desenvolvimento neural e estresse oxidativo. E importante mencionar que um dos
parametros observados foi a sociabilidade dos animais apds um determinado periodo,
e esse fator apresentou alteragdes nos animais com mais de 60 dias de vida (KLEIN et
al., 2020).

Fatores ambientais também podem influenciar expressdes génicas que
tornariam o organismo do individuo mais vulneravel a manifestacdo do TEA. A chamada
“epidemia epigenética” tem repercussées como fatores externos, neste caso, a
exposicdo ao paracetamol pode induzir alteragdes genéticas que causam riscos
neurotéxicos (GOOD, 2018). Nesse sentido, Good (2018) aponta para a ativacdo e
desativacdo de genes por mecanismos epigenéticos, considerando o acetaminofeno
uma das principais substancias envolvidas nesse processo, o que pode ter contribuido
para a epidemia de autismo registrada nos ultimos anos nos Estados Unidos da América.
Assim, a associacdo do paracetamol com outros fatores externos que podem causar TEA
nao estd excluida, tal como abordam algumas pesquisas na literatura (AVELLA-GARCIA
et al., 2016; GOOD, 2018; BITTKER e BELL, 2020).

Conforme mencionado, a “epidemia de autismo” registrada na década de 1980
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nos Estados Unidos da América foi objeto de pesquisa de outro estudo. Observou-se que
o numero de criangas com TEA aumentou significativamente no pais apés o CDC alertar
contra o uso de aspirina para combater a febre infantil devido a uma possivel associacdo
de seu uso com a sindrome de Reye. Por isso, a medicacdo antipirética alternativa
prescrita pelos médicos foi o APAP (SCHULTZ e GOULD, 2016). Assim, os dois estudos
precipitam a suspeita de que o paracetamol possa alterar o neurodesenvolvimento da
prole, devido a tendéncia de aumento dos casos de autismo, recomendando a revisao

de seu uso no tratamento da febre em criancas (SCHULTZ e GOULD, 2016; GOOD, 2018).
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6.5. DISTURBIOS HIPERCINETICOS

Os disturbios hipercinéticos sdao caracterizados pelo comportamento social
hiperativo de um individuo, combinado com acentuada desatencdo, grande distracdo e
deficiéncia nas relagbes intersociais (BALLONE, 2020). Nesse ponto, dois estudos
mostraram associagdo entre uso pré-natal de paracetamol e maior risco de TEA, quando
consideradas criangas com transtornos hipercinéticos (AVELLA-GARCIA et al., 2016;
LIEW et al., 2016). Liew et al (2015) mostraram que o uso da droga por mais de 20
semanas de gestacdo aumentou em quase 2 vezes a probabilidade de diagndstico
posterior de autismo infantil. No estudo, 31% dos participantes com TEA foram
diagnosticados com disturbios hipercinéticos, o detalhe é que mais da metade das maes
relataram o uso de paracetamol. Além disso, vale ressaltar que o uso da droga sé6 foi
associado ao TEA quando foram encontrados disturbios comportamentais
hipercinéticos.

Avella-Garcia et al (2016) corroboraram essa mesma tese associativa, em que
40% das criancas pesquisadas foram expostas ao paracetamol durante a gravidez, e
foram observados disturbios de atenc¢do funcional com maiores riscos de hiperatividade
e impulsividade, sugerindo um efeito dose-resposta. Também foi possivel perceber que
essa exposicdo foi associada a uma maior presenca de sintomas de TEA no sexo
masculino. Portanto, verificou-se que, durante o periodo fetal, a exposicdo ao
paracetamol pode causar sintomas de hiperatividade manifestados ao longo do

desenvolvimento.
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Figura 2 — Representagdo de alguns mecanismos de toxicidade do acetaminofeno encontrados nesta
revisdo de literatura, que podem estar relacionados a fatores de risco para o TEA.
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@ TRANSFERENCIA
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GENETICA g
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TEA

Fonte: Autoria prépria.
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6.6. LIMITAGOES

Nessa perspectiva, também ficaram evidentes algumas limitagdes dos estudos.
A maioria dos artigos que investigaram associacGes entre paracetamol e TEA, e
adotaram uma metodologia de analise de dados por meio de entrevistas, relataram que
pode haver variagdes nos dados coletados, tendo em vista que os resultados dos
questionarios sao autorreferidos, com base nas informagdes que os pais lembram
durante a gestacdo e a primeira infancia (SAUNDERS, WOOLAND, GANDER, 2019).

Além disso, o numero de pais que relataram nao se lembrar, especificamente, da
guantidade de doses administradas de paracetamol aumenta a incerteza dos resultados.
Embora aponte possiveis riscos, pois se entendeu que os pais se lembrariam se eles e/ou
seus filhos tivessem usado a medicacdo (BITTKER e BELL, 2020). Isso implica que o viés
na pesquisa seria o viés de memadria, comum em estudos observacionais. Além disso,
outro fator limitante destacado é o tamanho da amostra nas pesquisas, uma vez que

alguns nao utilizaram uma amostra expressiva para obter resultados mais precisos.

7. CONSIDERAGOES FINAIS

A andlise dos estudos neste trabalho buscou apresentar os mecanismos toéxicos
do paracetamol que poderiam estar relacionados a uma maior probabilidade de induzir
o TEA. Os achados indicam que tais riscos sdo provavelmente desencadeados por

disturbios no metabolismo do paracetamol pelo processo de sulfatacdo, transferéncia
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placentdria de residuos metabdlicos, maior suscetibilidade masculina a toxicidade
medicamentosa, disturbios hipercinéticos e alteracbes genéticas que tornariam o
individuo mais suscetivel a alteracées no neurodesenvolvimento.

No entanto, a correlacdo do paracetamol como fator de risco para o transtorno
do espectro autista ndo esta totalmente comprovada. Tais hipdteses aqui levantadas
precisam ser mais investigadas e testadas com a realizagdo de novos estudos para

superar eventuais limitacGes que possam ter surgido durante os estudos publicados.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista é uma
condicdo complexa e heterogénea do
neurodesenvolvimento, caracterizada  por
déficits na comunicagdo, dificuldades nas
interagdes sociais e comportamentos motores
repetitivos e estereotipados. Sua
neuropatogénese envolve a interacdo de
diversos fatores genéticos, epigenéticos e
ambientais, os quais ocorrem em fases precoces
do desenvolvimento do Sistema Nervoso
Central e que permanecem incompreendidos
até a atualidade. Alteragoes na
neurotransmissao tém  mostrado  papel
importante na patogénese do TEA, tendo sido
alvo de muitas pesquisas e estudos nas ultimas
décadas com o intuito de encontrar um
biomarcador. Nesse artigo, sera compilado os
achados mais prevalentes referentes a essas
alterag¢des, dando enfoque ao GABA, glutamato,
dopamina e acetilcolina, além de suas provaveis
correlagGes fenotipicas com o autismo.

Palavras-chave: Autismo. Neurotransmissores.
GABA. Glutamato. Dopamina.

1. INTRODUGAO

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder is a very complex and
heterogeneous condition of neurodevelopment,
characterized by communication and social
impairment and repetitive and stereotyped
motor behavior. Its neuropathogenesis involves
the interaction between many genetic,
epigenetic and environmental factors that occur
in early phases of Central Nervous System
development and remains not fully understood
in the present. Neurotransmission alterations
have showed an important role in ASD’s
pathogenesis, which have been target of many
studies and research in the last decades in order
to find a biomarker. In this article, it will be
compiled the most prevalent founds regarding
these alterations, focusing on GABA, glutamate,
dopamine, acetylcholine, and also its probable
phenotypic correlations with autism.

Keywords: Autism. Neurotransmitters. GABA.
Glutamate. Dopamine.

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é uma condicdo bastante heterogénea

do neurodesenvolvimento, que decorre de uma complexa e pouco conhecida interagao

entre fatores genéticos e fatores ambientais. E uma condicdo caracterizada por

deficiéncias sociocomunicativas e estereotipias, que se traduzem em dificuldades nas




interagdes sociais, no desenvolvimento da linguagem, na presenga de movimentos
repetitivos, estereotipados e desprovidos de propdsito e em um padrio de
comportamentos e interesses restritos. Também se associa, com frequéncia, a
comorbidades como epilepsia, transtorno do déficit de atengdo (TDAH), ansiedade e
deficiéncia intelectual, além de sindromes genéticas, como Sindrome de Rett e
Sindrome do X-fragil. A neuropatogénese do autismo permanece pouco compreendida,
tendo sido alvo de inumeros estudos e pesquisas no intuito de encontrar um
biomarcador préprio da doenca a fim de facilitar a condugdo do transtorno e mitigar
seus sintomas com uma terapéutica apropriada, além de desenvolver possiveis
estratégias preventivas.

Neurotransmissores sdo substancias quimicas primordiais na transmissdo de
informagdes entre neurbnios e possuem papel fundamental no desenvolvimento
cerebral, além de influenciar os processos de migracado, diferenciacdo e apoptose
neuronal, que podem estar comprometidos no autismo. Uma teoria amplamente aceita
na atualidade diz respeito a altera¢Ges na complexa balanga excitatéria-inibitéria da
transmissdo neuronal regulada pelos neurotransmissores GABA e glutamato. Sabe-se
que eles atuam em conjunto para o controle dessa balanga, que se encontra
comprometida em criangcas com TEA e se reflete no processamento an6malo das
informacdes sensoriais e nas disfungdes sociais e cognitivas préprios da condicado. Essa
alteracdo se caracteriza por uma heterogénea hipo ou hiper-reatividade a estimulos

sensoriais atribuidos ao autismo, como a baixa tolerancia a estimulos auditivos e a
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hipersensibilidade a determinados estimulos tateis. Hipéteses envolvendo altera¢des
das vias dopaminérgicas também foram postuladas, indicando sua participacdo nas
estereotipias motoras e no comprometimento do sistema de recompensa proveniente
das interagdes sociais.

Neste capitulo, serdo avaliados os principais neurotransmissores: GABA,
glutamato, dopamina, serotonina e acetilcolina dentro do contexto do TEA e quais as
alteragbes mais prevalentes da neurotransmissdao no autismo obtidas de analises e
pesquisas das ultimas décadas. Além disso, serdo demonstradas as principais hipdteses
qgue correlacionam tais alteragdes com a sintomatologia do autismo. Os estudos
avaliados utilizaram diversas técnicas, como o uso da neuroimagem, como a

Ressonancia Magnética de Espectroscopia (MRS), um método ndo invasivo que
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possibilita a mensuragdo de neurometabdlitos in vivo em seres humanos e animais, e o
uso do PET (Tomografia por Emissdao de Pdsitrons), em que agentes radioativos
injetdveis se ligam a certos neurorreceptores. Além disso, a dosagem plasmatica de
alguns neurotransmissores também foi realizada. Outros estudos utilizaram modelos de
animais com autismo induzido, andlises post-mortem e andlises terapéuticas com

antagonistas ou agonistas de receptores.

2. GLUTAMATO

O glutamato é o principal neurotransmissor excitatério nos mamiferos e é
produzido a partir da glutamina por meio da enzima glutaminase. Atua na
neuroplasticidade e desenvolvimento neuronal, além de manter a homeostase
sindptica. Teorias hiperglutamatérgicas referentes ao aumento periférico de glutamato
no plasma de criancas e adultos com TEA tém sido postuladas, além de teorias
contrdrias, baseados na disfuncao de seus receptores devido a mutacdes genéticas que
se mostraram presentes no autismo. Seus receptores sdao divididos em inotrépicos
(NMDA, AMPA e cainato) e metabotrépicos (mGIuR), dentre os quais os mais
amplamente estudados no contexto do autismo se referem aos NDMA e AMPA, os quais
foram detectadas alterados tanto para amplificagdo quanto para redugao de sua fungao,
fato que permanece controverso e varidvel entre os métodos utilizados. Ratos induzidos
ao autismo com o uso de acido valprdico tém demonstrado aumento dos receptores
NMDA, fato que culminou no aumento da transmissdo neuronal e da neuroplasticidade
pos-sindptica em neurodnios piramidais, sugerindo sua hiperfungdo no autismo. Tal fato
foi corroborado pela melhora sintomatoldgica observada pela administracdo de
antagonistas glutamatérgicos em modelos animais. Em contraste a estes achados, a
hipofuncdo dos receptores NMDA também foi documentada em modelos animais, assim
como semelhante melhora clinica com agonistas desses receptores, refletindo a
variabilidade dos achados. A reduc¢do da densidade de receptores AMPA também foram
associadas ao autismo em seres humanos.

Apesar do glutamato ndo atravessar a barreira hematoencefalica, os niveis de
glutamato plasmatico podem estar diretamente relacionados aos seus niveis no SNC, os

quais foram documentados elevados no plasma em individuos com TEA, além do seu




aumento em certas regides cerebrais em estudos post-mortem. Ja os niveis plasmaticos
da glutamina, seu precursor, foram demonstrados reduzidos, assim como foi relatada
uma elevacdo da razdo glutamato/glutamina, sugerindo maior produgdo de glutamato
a partir do seu precursor. Tais fatos poderiam contribuir para os sintomas de ansiedade,
comportamentos repetitivos e até mesmo diminuicdo do limiar convulsivo, justificando
a alta comorbidade de epilepsia e transtorno de ansiedade nesses individuos.

A mensuracdo quanto aos niveis cerebrais do glutamato por meio da
Ressonancia Magnética de Espectroscopia (MRS), entretanto, também sao
controversas, pois o nivel desse metabdlito € medido em conjunto com glutamina e
glutationa ou com o préprio GABA em um conjunto de metabdlitos denominado “GIx”,
adquirindo resultados pouco confidveis e inconclusivos, principalmente se houver
variacoes quantitativas bidirecionais dos metabdlitos. Dessa forma, ha estudos
demonstrando aumento, redu¢do ou mesmo auséncia de diferencas dos niveis de Glx
em relacdo aos controles, indicando alteracdes bidirecionais quanto aos niveis de
glutamato no autismo. Estudos nos quais foi foram relatados niveis aumentados de Glx
taldmico em criancas autistas, foi demonstrada dificuldade na capacidade de inibicdo de
estimulos auditivos irrelevantes durante a execucdo de tarefas e na capacidade de
prevencao de superexcitacao sensorial. O aumento do Glx no SNC também se relacionou
a hiper-reatividade e hipo-reatividade sensorial em criangas autistas, o que pode se
refletir na hipdtese de o aumento do glutamato interferir na percepcdo do mundo como

sendo mais barulhento para individuos autistas em comparagdo aos neurotipicos, além
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da dificuldade perceptiva da deteccdo de sinais relevantes no meio de estimulos

auditivos, fato que caracteriza a hiporeatividade.

3. GABA

O GABA (acido y-aminobutirico) representa um dos principais
neurotransmissores inibitérios nos adultos e é sintetizado a partir do glutamato pela
enzima glutamato descarboxilase. Nas criancas, possui funcdo excitatdria, além de
atuacado na neuroplasticidade, proliferacdo, migracado e diferenciacdo celular do cérebro
em desenvolvimento. Essa mudanca de excitacdo para inibicdo é ativada por meio de

uma diminuicdo do CI intracelular, e, altos niveis dessa molécula impedem a mudanca
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neuronal do estado excitatério para o inibitdrio. Assim, alteragdes do transporte de Cl-
para o interior do neur6nio pode ser uma causa contribuinte para o desenvolvimento
do cérebro autista, ao comprometer o troca da fungao GABAérgica.

Estudos realizados por Espectroscopia por Ressonancia Magnética (MRS) tém
demonstrado reducdo da transmissao GABAérgica em criancgas e adolescentes com TEA
em diversas regides do coértex sensorial, como o auditivo, visual e sensitivo,
corroborando o processamento de informacdes andmalo desses individuos, o que
justificaria as alteracdes na sensibilidade sensorial. Areas do sistema limbico, como
hipocampo, e a insula também foram alvos documentados. Tal redugdo pode ser
proveniente da diminuicdo de interneurdénios GABA, proteinas relacionadas a sua
transmissdo ou reducdo de seus receptores. Também foi postulada a hipdtese de
reducdo dos niveis de glutamato descarboxilase para explicar a diminuicdo do GABA e o
aumento de glutamato em alguns portadores de autismo. Mutag¢des envolvidas na
transmissdo GABAérgica por meio do mecanismo de diminuicdo da glutamato
descarboxilase, como a muta¢dao do gene MeCP2, presentes na Sindrome de Rett e no
autismo, tém demonstrado causar comportamentos semelhantes ao autismo em ratos,
como comportamentos repetitivos, evidenciando a correlagdo do sistema GABAérgico e
caracteristicas do TEA. Paradoxalmente, em alguns estudos, foram evidenciados niveis
plasmaticos aumentados do GABA, apesar da sua diminuicdo no SNC. Evidéncias
apontam que a reducdo da transmissdao GABAérgica em diversas regioes cerebrais pode

se relacionar a prejuizos na atencdo, memoria operacional, além da reducdo do
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comportamento social.

Apesar das hipdteses postuladas acima, os estudos permanecem conflitantes em
relacdo aos niveis de GABA e glutamato no cérebro, alguns deles indicando niveis
similares de ambos 0s neurotransmissores quando comparados aos neurotipicos.
Portanto, um mecanismo definitivo a respeito da balanca excitatdrio-inibitéria se

mantém inconclusivo.

4. DOPAMINA

A neuromodulagao dopaminérgica é um fator essencial para o comportamento

adaptativo e o aprendizado, sendo amplamente estudada no contexto do TEA. As vias
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dopaminérgicas sdo bastante heterogéneas e responsaveis por diversas fungdes
cerebrais, além de apresentarem fundamental importancia para o desenvolvimento
neuronal pds-natal. Dentre elas podemos citar:

1. Mesolimbica: origina-se na area Ventral Tegmental, se estendendo até o

nucleus accumbens. E responsavel pelo sistema de recompensa do

cérebro e se relaciona a motivagao.
2. Mesocortical: origina-se na drea Ventral Tegmental, se estendendo até o

cortex pré-frontal. E responsavel pelo controle das funcdes executivas,

incluindo meméria operacional e processos cognitivos.
3. Nigroestriatal: se estende da substancia negra do mesencéfalo até o

estriado, sendo responsavel pelo controle da funcdo motora.

4. Tuberoinfundibular: se estende do nucleo arqueado até a iminéncia

mediada. E responsavel pela inibicdo da liberacdo de prolactina.

Alteracbes das vias dopaminérgicas tém se mostrado presentes em diversas
doengas neuropsiquidtricas, como Parkinson, TDAH, esquizofrenia e TEA. Quando estas
alteracgdes se encontram presentes durante estdgios criticos do neurodesenvolvimento,
podem comprometer a neuroplasticidade comportamental e cognitiva, culminando em
altera¢des permanentes. Tais alteracdes podem se dar pelo excesso ou pela reducdo de
dopamina em suas vias, decorrente de variacdes dos niveis da sintese e liberacdo de
dopamina e da morfologia e excitabilidade de seus neuronios.

A hipdtese mais aceita referente ao TEA diz respeito a alteracdes na via
mesolimbica, sugerindo que sua reducdo possa estar relacionada ao prejuizo social, de
forma que o sistema de recompensa advindo das interacdes sociais seja reduzido,
ocasionando uma diminuicdo do interesse por experiéncias sociais e prejudicando,
também, o desenvolvimento de habilidades comunicativas. Ja a rigidez cognitiva, pode
estar relacionada a alteragbes da via mesocortical, assim como o processamento
sensorial anormal encontrado do autismo. Alteragdes da via nigroestriatal podem
contribuir para as estereotipias, que se constituem de comportamentos motores
repetitivos e desprovidos de propdsito. Tais disfuncGes motoras podem se relacionar a
uma diminuicdo da funcdo da proteina DAT (dopamine active transporter), responsavel
pela recaptacdo de dopamina e finalizacdo da sinalizacdo dopaminérgica, resultando em

um aumento da sinalizacdo dopaminérgica e das estereotipias. Além disso, foram
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identificadas alteragdes da densidade dos nucleos da base envolvidos nessa via, por
meio de estudos de neuroimagem, que demonstraram que, em especial o nucleo
caudado, encontra-se frequentemente aumentado em individuos com TEA. Alteracdes
nos demais nucleos também foram observadas, variando tanto para aumento como
para sua reducdo volumétrica.

A teoria dopaminérgica é corroborada pelo uso de medicamentos antagonistas
de dopamina, como aripripazol e risperidona, que tém sido utilizados para controlar a
irritabilidade, mas também tém se mostrado eficazes no controle das estereotipias.
Apesar da teoria da desregulacdo dopaminérgica ser bem documentada no autismo, tais
alteracGes apresentam divergéncias na literatura, fato que pode decorrer da
heterogeneidade etaria e genética interpessoal dos individuos analisados. Além disso,
essas altera¢cdes podem modificar com o tempo, tendo em vista que um estado
hiperdopaminérgico tem mostrado se tornar hipodopaminérgico eventualmente. Além
disso, é comum que as disfuncdes provocadas pelo TEA se sobreponham a outras
comorbidades em que tal sinalizacdo estd comprometida, o que torna dificil uma

dissociacdo observada exclusivamente no autismo.

5. SEROTONINA

A serotonina (5-hidroxitriptamina, 5-HT) é sintetizada a partir do triptofano por
meio da acdo de enzimas, como a triptofano-hidroxilase, e tem papel no aprendizado,

apetite, sono e humor, além acdo na modulacdo gastrointestinal, quando encontrada
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no plasma. Esta ultima, no entanto, apesar de predominante, ndo é capaz de ultrapassar
a barreira hematoencefalica, sendo a serotonina do SNC produzida pelos nucleos da
rafe. Como neurotransmissor, a 5-HT possui papel importante no desenvolvimento
cortical, com especial atencdo para as funcdes somatossensoriais, além de possuir
relevante funcdo na proliferacdo, migracdo e diferenciacdo celular durante o processo
de desenvolvimento cerebral. Dessa maneira, alteragdes serotoninérgicas no
desenvolvimento pré-natal e pds-natal podem resultar em disfuncbes das vias
talamocorticais, levando a predisposicdo ao autismo.

Muitos estudos tém demonstrado alteragdes da fungdao serotoninérgica em

criangas com TEA, que podem estar relacionadas a disfungdao de enzimas importantes
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no metabolismo da serotonina, como a triptofano-2,3-dioxigenase e a MAO
(monoamino oxidase), além de terem demonstrado menor ligagdo aos seus receptores.
Essas disfungdes também se mostraram associadas a baixos niveis intelectuais e a
epilepsia. Além disso, foi demonstrado um aumento dos niveis de serotonina
plasmadtica, em especial a plaquetaria, apesar de ainda ser inconclusivo qual sua relacdo
com o nivel de serotonina central. Tal alteracao foi observada apenas no autismo, nao
sendo encontrada em outras condicdes, podendo indicar um possivel biomarcador.

Atencdo especial também foi dada ao transportador SERT, encontrado na
membrana pré-sindptica de terminacdes serotoninérgicas e responsavel pela
recaptacdo de serotonina para a finalizacdo do sinal de transmissdao e para sua
reutilizacdo. Esse transportador se mostrou alterado em diversos estudos, tanto para
ganho como para perda de funcdo, apesar de ser algo controverso e que ainda requer
maiores avaliagdes.

Utilizando estudos com a Tomografia com Emissdo de Pésitrons (PET), foi
demonstrado que criangas com TEA entre 2 e 5 anos da idade possuem menores niveis
de serotonina em comparacdo aos neurotipicos de mesma faixa etaria, niveis que, ao
longo a puberdade se invertem, pois os individuos saudaveis perdem a capacidade
produtora serotoninérgica, representada por um declinio o qual ndo ocorre nos
individuos com autismo, nos quais pode haver até mesmo um leve aumento. Dessa
forma, foi constatado, em diversos estudos, niveis superiores de serotonina em

individuos com TEA em comparacdo aos neurotipicos na puberdade e em faixas etarias
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mais desenvolvidas. Tal aumento é mais importante ainda em individuos com certos
polimorfismos, como o do gene SLC6A4, que estd associado ao transporte plaquetdrio e
neuronal por meio do SERT, ja descrito anteriormente.

Também foram observadas alteracdes focais nos niveis serotonina no cérebro de
criangas autistas em regides como o coértex frontal, tdlamo e cerebelo, além de
subgrupos apresentando assimetrias desses niveis nos diferentes hemisférios cerebrais,
que se refletiram em diferencas na linguagem. No entanto, os estudos ainda
permanecem escassos quanto a correlacdo clinica no TEA das alteracdes observadas,
apesar de alguns sugerirem relagdo com os comportamentos repetitivos e os déficits

sociais caracteristicos da condigao.
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6. ACETILCOLINA

A acetilcolina é um neurotransmissor com importante funcdo na contracao
muscular, além de essencial participacdo no sistema nervoso parassimpatico. Os
receptores nicotinicos de acetilcolina encontrados no cérebro predominam em regides
como o coértex frontal, hipocampo, cerebelo e cortex temporal, tais quais constituem
regides responsaveis pelo aprendizado e meméria.

Estudos demonstraram altera¢cdes na quantidade dos receptores nicotinicos
(nAchR) em diversas regides cerebrais em individuos com autismo, com niveis reduzidos
de determinados subtipos desses receptores em regides como o cerebelo, cértex
frontoparietal e talamo, enquanto niveis aumentados de outros subtipos foram
encontrados na camada granulosa do cerebelo. Assim, referente as alteracdes
cerebelares, estas implicariam na evitacao de contato visual e redugdo na ateng¢ao social,
funcgdes interligadas ao cerebelo que estdo presentes no TEA. Também foi demonstrado,
em ratos com alteragdes de certos subtipos de nAchR, aumento da ansiedade e
altera¢des no padrdo do sono, ambos os quais também se encontram presentes no
autismo.

Além disso, sabe-se que a ativacdo colinérgica dos receptores nicotinicos
influencia na ativacdo sindptica de GABA e glutamato, favorecendo a primeira, fato que
pode estar relacionado ao desbalanco excitatério-inibitdrio do cérebro autista durante

seu desenvolvimento. Agonistas nicotinicos tém se mostrado eficientes na melhora de
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determinados sintomas psiquidtricos do autismo, corroborando que as subunidades de
nAchR devem ser alvo de mais estudos com esse mesmo objetivo por se mostrarem

escassos na atualidade.

7. CONSIDERAGOES FINAIS

A neurofisiopatologia do autismo é bastante complexa, e diversas pesquisas tém
sido conduzidas nas Ultimas décadas no intuito de elucidar as altera¢cdes de
neurotransmissdo presentes na condicdo. E evidente a participacio dos
neurotransmissores nas disfuncGes causadas pelo TEA, indicando alteragdes
bidirecionais dos principais neurotransmissores, seus receptores e proteinas

relacionadas ao seu metabolismo, tanto no plasma quanto no cérebro. Os resultados

0 PAPEL DOS NEUROTRANSMISSORES NO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA




sao conflitantes, e ainda permanece inconclusiva uma correlagao clara de alteragdes
especificas de cada neurotransmissor com os aspectos do fenétipo autista.

Devido a significativa heterogeneidade da condicdo, os achados sao
extremamente varidveis, constituindo uma grande adversidade para a aquisicao de
resultados concretos na procura de um biomarcador préprio. Nesse contexto, é valido
ressaltar as limitagdes dos estudos por meio da MRS, que envolvem um tempo de
aquisicao significativo para a mensuracao dos metabdlitos, tornando-o um método
restrito as areas do cérebro de interesse, fato que contribui para a variabilidade de
achados a depender da drea a ser investigada. No que tange a mensuracdao do
glutamato, especificamente, o fato de muitas vezes ser mensurado em conjunto com a
glutamina ou com o GABA também pode alterar a aquisicdo de resultados mais
especificos. Outra limitacdo diz respeito ao fato de o TEA possuir alta comorbidade com
doencgas que ja possuem alteracdes bem documentadas dos neurotransmissores, a
exemplo da epilepsia, ansiedade, fobias e de sua relagdo com altera¢des da transmissao
glutamatérgica, tornando dificil a dissociacdo dos achados destas doengas com os
préprios do autismo.

Ainda permanece incerto se as alteragdes encontradas na neurotransmissao sao
proprias do autismo ou secunddrias a outras disfuncGes cerebrais durante o
neurodesenvolvimento. Além disso, a grande heterogeneidade (idade, género, dieta,
historia medicamentosa) dos grupos de individuos analisados também pode contribuir

para a divergéncia de achados, assim como estudos realizados em animais possuem

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

limitacGes claras quanto a reprodutibilidade de achados em seres humanos. Dessa
forma, é necessario que haja maiores estudos e pesquisas com critérios mais bem
delineados e com a utilizagdo de técnicas semelhantes entre si, no intuito de esclarecer
as lacunas quanto as altera¢des da neurotransmissdo do TEA. Tais esforcos poderiam
possibilitar maiores avancos quanto ao entendimento da condicao e, principalmente, a
evolucdo de uma terapia medicamentosa eficaz para tratar os sintomas ou até mesmo

prevenir o autismo.
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CAPITULO XVII
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determinante para o neurodesenvolvimento dito
RESUMU normal ou anormal, bem como para prescrever
intervengdes. A Dopamina funciona na corregdo
cerebral diante de danos ou mutagdes associada ao
neurotransmissor, também, pode ocasionar
mudangas comportamentais  sociais, atengdo,
percepgdo e atividade motor, de modo a regularizar
suas fungdes. Ja o neurotransmissor denominado por
acetilcolina, tem a funcionalidade de regulagdo da
fungdo psiquica da atengdo e/ou das habilidades
cognitivas. Também, exerce o controle no manejo da
interagdo social, comportamentos de estereotipias,
défices sociais e comportamentos repetitivos e
sintomatologia associada ao TEA. A histamina que é
responsavel no mecanismo dos processos da
cognigdo e do sono, de maneira que suas evidencias
apontam que pessoas no seio do TEA, podem
apresentar deficiéncia ou quadros disfuncionais
relacionados aos aspectos cognitivos.

O estudo objetiva descrever a funcionalidade dos
principais neurotransmissores que estdao associados
ao TEA. O método utilizado foi analise critica de
artigos de relevos no campo das neurociéncias,
pesquisa aplicada e estudo bibliografico, de maneira
a construir uma visdo analitica e reflexiva. A
comunidade cientifica dedicada a estudar a
patogénese dos TEA tem dado énfase ao papel dos
neurotransmissores no neurodesenvolvimento, e a
importancia da disfungdo destes num estado precoce
do desenvolvimento. Percebe-se, também, que as
pesquisa baseada em evidéncia, colaboram que
alguns dos neurotransmissores podem atuar tanto no
surgimento como na evolugdo e tratamento do TEA.
O neurotransmissor, glutamato atua duplamente no
aumento, redugao ou inibigdo das sinapses neuronais.
J4 o GABA, é um dos fatores correspondente para
frear a inibicdo cerebral. Quando acontece a
interagdo do neurotransmissor com outros agentes
genéticos, diminui a excitacdo elétrica dos neurdnios ABSTBACT

que se relacionam com os fendmenos sinapticos. A

serotonina, funciona nos processos neuronais

determinantes como a neurogénese, migragdo The study aims to describe the functionality of the
celular, sinaptogénese e neuroplasticidade, sendo main neurotransmitters that are associated with ASD.
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Palavras-chave: Fungdo, regulagdo, interface, ligagdo.
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The method used was critical analysis of relevant
articles in the field of neurosciences, applied research
and bibliographic study, in order to build an analytical
and reflective view. The scientific community
dedicated to studying the pathogenesis of ASD has
emphasized the role of neurotransmitters in
neurodevelopment, and the importance of their
dysfunction at an early stage of development. It is also
noticed that evidence-based research collaborates
that some of the neurotransmitters can act both in
the emergence and in the evolution and treatment of
ASD. The neurotransmitter, glutamate, acts in two
ways to increase, decrease or inhibit neuronal
synapses. GABA, on the other hand, is one of the
corresponding factors to stop brain inhibition. When
the neurotransmitter interacts with other genetic
agents, the electrical excitation of neurons that are
related to synaptic phenomena decreases. Serotonin
works in determining neuronal processes such as
neurogenesis, cell migration, synaptogenesis and
neuroplasticity, being decisive for the so-called

1. INTRODUGAO

normal or abnormal neurodevelopment, as well as for
prescribing interventions. Dopamine works in the
brain correction in the face of damage or mutations
associated with the neurotransmitter, it can also
cause social behavioral changes, attention,
perception and motor activity, in order to regulate its
functions. The neurotransmitter called acetylcholine,
on the other hand, has the functionality of regulating
the psychic function of attention and/or cognitive
abilities. It also exerts control in the management of
social interaction, stereotypic behaviors, social
deficits and repetitive behaviors and symptoms
associated with ASD. Histamine is responsible for the
mechanism of cognition and sleep processes, so that
its evidence points out that people with ASD may
have disabilities or dysfunctional conditions related to
cognitive aspects.

Keywords: Function, regulation, interface,
connection.
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Sabe-se que a funcionalidade: mental, cognitiva, psiquica, neurofisioldgica,
neuropsicolégica e neuroquimica sdao fendbmenos idiossincraticos. Isto é, estdo no
repertdrio das manifestaces comportamentais que interligam indicadores de uma
acdo, reacdo, capacdo de informacao e distribuicdes de conexdes neuronais promovidas
pelos neurotransmissores (COUTINHO; DO VALE BOSSO, 2015; SOLIS- ANES, 2007;
DELGADO-LUENGO, 2007; HERNANDEZ, 2007; GARDIA, 2004; TUCHMAN, 2004; ROTTA,
2004)

E sabio ainda mencionar, que alteracdes provocadas em alguns dos
neurotransmissores ou em todos, podem causar danos irreversiveis na dinamica de vida
de uma pessoa. Além disso, esses mecanismos, também, podem inferir no
neurodesenvolvimento de forma direta ou indireta (ISAIAS, 2019).

Partindo dessas elucida¢Ges, nota-se que a perturbacdo no TEA, associa-se a
agravamentos nos principais neurotransmissores, de maneira que acabam dificultando
o processo de habilidades: educacionais, cognitivas, sociais e laborais. Com isso, afeta o
neurodesenvolvimento impedindo que estas habilidades, possam desenvolvé-las
adequadamente (DE OLIVEIRA et al ,2021; ISAIAS, 2019).

Considerar a funcionalidade dos elementos dos principais neurotransmissores

ligados e/ou interligados direto ou indiretamente no desencadeamento do TEA e seus




respectivos agravos, podem colaborar no planejamento interventivo. De outra forma,
também, pontuam quais sdao as fun¢des de cada um, de modo a demonstra como
podemos: cuidar, tratar, zelar e buscar os melhores métodos interventivos para cada
caso especifico.

Para oficializar as respostas compreensivas e evidenciais dessas implicacdes, o
estudo em tela, levantou os seguintes questionamentos: como a funcionalidade dos
neurotransmissores pode afetar o TEA e quais sdo as descri¢cdes funcionais. Com essas
indagacOes, espera-se que a pesquisa sirva de reflexdes para o desenvolvimento de
estudo aplicado na drea com a certeza de posicionar os pesquisadores sobre alguma
demanda existente neste campo.

Nesse sentido, o estudo objetiva descrever a funcionalidade dos principais
neurotransmissores que estdo associados ao TEA. Percorrendo na dialética desse
caminho, o método utilizado foi analise critica de artigos de relevos no campo das
neurociéncias, pesquisa aplicada e estudo bibliografico, de maneira a construir uma
visdo analitica e reflexiva sobre a funcionalidade dos neurotransmissores diante de
pessoa com o quadro do TEA. Em juncdo desta abordagem, se fez também revisdo dos
conteudos explicativo e descritivo (SAMPIERI; COLLADO; LUCIO, 2013).

Conforme os autores citados, essa metodologia de pesquisa, prescrevem em
narrativas de evidencias cientificas. Nessa narracdo, observa-se que é fundamental
centralizar e focalizar os elementos da revisdo de literatura. Neste intuito, Sampieri,

Collado e Lucio (2013, p.76) pontuam que a revisdo de literatura “consiste em detectar,
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consultar e obter a bibliografia e outras matérias Uteis para propdsitos do estudo, dos
guais extraimos e sintetizamos informacdées relevante e necessaria para o problema da
pesquisa.”.

Defendendo este ponto de vista, Gil (2002) considera que a pesquisa
bibliografica em sua esséncia, tem como clareza tecer a partir de materiais ja
construidos acdes colaborativas na resolutividade de problemas de pesquisa. Na qual,
essas acoes podem influenciar tecnicamente por vias de contribuicdes de teoria, meios
para corresponder a natureza de qualquer estudo.

A fim de proposto estas referéncias em evidencias cientificas, foram utilizados as
seguintes palavras-chave: autismo e genética, TEA e os principais neurotransmissores e

a funcdo dos neurotransmissores em pessoa com o TEA.
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2. RESULTADOS E DISCUSSAO

Em razdo desta pesquisa, se faz fundamentar os caminhos adjacentes para que
os achados contribuam no manejo de cuidado, tratamento e intervengao a luz dos
neurotransmissores correspondente ao TEA, de maneira que as perturbacdes existentes
possam ser minimizadas sempre que puder; compreendida sempre e principalmente,
que os profissionais facam e/ou possibilitem o ajustamento condizente a cada realidade
em didlogo com meios interventivos. Por isso, organizamos os seguintes tdpicos:
Compreensao do Transtorno do Espectro do Autismo e sua interface com a genética, a
importancia dos neurotransmissores no tratamento do TEA e a relacdo dos

neurotransmissores no funcionamento de pessoa com o TEA.

2.1. COMPREENDENDO O TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO E SUA
INTERFACE COM A GENETICA

O transtorno do Espectro do Autismo-TEA, foi estudado em 1943 por Kanner
guando usou o termo autismo infantil. Ainda, também, por Asperger em 1944 por
introduzir a personalidade autista. Posteriormente, outros estudiosos incluiram no
manual de diagndstico. Desde 2013, que versa sobre o TEA para direcionar ao espectro
(GARDIA, 2004; TUCHMAN, 2004; ROTTA, 2004; VOLKMAR; WEISNER, 2017).

Assim, a versdo que conhecemos hoje, foi aglutinada no decorrer dos anos, as

pesquisas apontaram para incorporacdao de uma categoria na especificacdo do
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transtorno do Espectro do Autismo-TEA. Isso que dizer que os pesquisadores usaram o
termo “espectro’ para afirma sua existéncia no plural.

Nessas condi¢des, podemos consolidar que o TEA na atualidade é um transtorno
do neurodesenvolvimento que provocam alteracdes no funcionamento da comunicagdo
verbal e ndo verbal, comportamento, socializacao, interacdo social, cognitivo, afetivo,
emocional e suas expressdes de estereotipias (GARDIA, 2004; TUCHMAN, 2004; ROTTA,
2004; VOLKMAR; WEISNER, 2017).

Dialogando com essas ideias, de Oliveira e et al (2021p. 39451) enfatizam que:

A integracdo das descobertas genéticas e observagao clinica de individuos
mostram que o TEA é uma condigdo multigénica e multifatorial com
combinagdo de variantes genéticas raras e comuns, que podem ou ndo ser
herdadas (SATTERSTROM et al., 2020).
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Para validar essas afirmag0es, a Classificagao internacional das doengas (CID-11)
que entrou em vigor em Janeiro de 2020, apontam que as particularidades encontradas
dentro do espectro, devem conter no seu diagndstico suas condicdes especificas da
“linguagem”, de modo que apresente se a pessoa tem ou nao “deficiéncia intelectual”.

Assim, quando os profissionais de psiquiatria, neurologia, neuropediatra e
neuropsiquiatria estabelecer o diagndstico, sempre devem esclarecer aos familiares e
aos profissionais como: psicélogo, fonoaudidlogo, pedagogo, psicopedagogo,
neuropsicopedagogo, fisioterapeuta, terapeuta ocupacional, nutricionista e entre
outros que atuam nessa area, que focalizem nos seguintes cédigos, conforme a CID-11

na tabela a seguir.

Ne | cODIGO (6A02) TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO (TEA)

01 6A02.0 | Transtorno do Espectro do Autismo sem Deficiéncia intelectual (DI) e com
comprometimento leve ou ausente da linguagem funcional;

02 6A02.1 | Transtorno do Espectro do Autismo com deficiéncia intelectual (DI) e com
comprometimento leve ou ausente da linguagem funcional;

03 6A02.2 | Transtorno do Espectro do Autismo com deficiéncia intelectual (DI) e com
comprometimento leve ou ausente da linguagem funcional;

04 6A02.3 | Transtorno do Espectro do Autismo com deficiéncia intelectual (DI) e com
linguagem funcional prejudicada;

05 6A02.4 | Transtorno do Espectro do Autismo sem deficiéncia intelectual (DI) e com
auséncia de linguagem funcional,

06 6A02.5 | Transtorno do Espectro do Autismo com deficiéncia intelectual (DI) e com
auséncia de linguagem funcional;

07 6A02.Y Outro Transtorno do Espectro do Autismo especificado

08 6A02.Z | Transtorno do Espectro do Autismo, ndo especificado.
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Fonte: CID-11 (2022)

Adentrando-se nessas implicacbes, compreende-se que o indicador
genético atua como um dos fatores que estdo fortemente ligados ao TEA. Obviamente,
ndo podemos descartar os aspectos psicossociais € 0 meio que dialogam como elemento
genético tanto para o bem como para o mal.

Nesta visao, pesquisa colabora na evidéncia do indicador genético como fonte
principal (COUTINHO; DO VALE BOSSO, 2015). Partilhando dessa informacao,
fendbmenos como monozigdticos, traduzem em nivel informativo que 60%, 71% ou até
92% sao fatores responsaveis na estruturacdo do TEA (COUTINHO; DO VALE BOSSO,
2015; SOLIS- ANES, 2007; DELGADO-LUENGO, 2007; HERNANDEZ, 2007; GARDIA, 2004;
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TUCHMAN, 2004; ROTTA, 2004). Vale destacar que essa evidéncia, aplicou-se a estudo

com pessoas e/ou pares de gémeos.

2.2. A IMPORTANCIA DOS NEUROTRANSMISSORES PARA O TRATAMENTO E/OU
NEURODESENVOLVIMENTO DE PESSOA NO QUADRO DO TRANSTORNO DO ESPECTRO
DO AUTISMO

A comunidade cientifica dedicada a estudar a patogénese dos TEA tem dado
énfase ao papel dos neurotransmissores no neurodesenvolvimento, e a importancia da
disfungao destes num estado precoce do desenvolvimento. Da mesa forma, percebe-se,
também, que as pesquisa baseada em evidéncia, colaboram que alguns
neurotransmissores, desempenham papel determinante tanto no surgimento como na
evolucdo do TEA (ISAIAS, 2019).

Diante disso, nota-se que conhecer sobre saber-fazer diante das pessoas no
quadro do TEA, percorre nas narrativas dos neurotransmissores, de maneira em
determinada situacdo, a pessoa no espectro pode apresentar alteragdes disfuncionais
relativas a desordens em alguns dos neurotransmissores. E essas muitas das vezes,
podem acontecer no seio familiar, escolar e/ou clinico. Tendo em vista que a regulagdo
e ligacdo entre os neurotransmissores sdo mecanismo de processos multiplos que sair
do bioldgico e, adentra-se no social e vice-versa.

Podemos aqui, elencar alguns fenbmenos que pode atuar diretamente ou

indiretamente na funcionalidade dos neurotransmissores no dia a dia. Por exemplo, o
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uso da medicacdo se estar de forma adequada conforme o horario, se os responsaveis
aplicam rigorosamente uma metodologia ativa de cuidado, se o
paciente/cliente/usuario faz uso de outros psicotrépicos que pode alterar a
funcionalidade no quadro TEA. Além disso, a prépria alimentacdo, também pode ser
indicador disparador tanto para controle regular dos quadros afetivos, emocionais,
sociais e interacionista, bem como disfungdes comportamentais tipicas e atipicas.

Por essas e outras, percebemos a importancia do saber cientifico frente as
pessoas com TEA, de modo a corresponder minimamente acerca dos principais
neurotransmissores. Com isso, esperamos que a partir desta leitura, possamos ser
profissionais, pais e familiares mais compreensivos e ativos no processo de continuo de

aprender evoluir como pessoa diante do TEA.
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3. A RELAGAO DOS NEUROTRANSMISSORES NO FUNCIONAMENTO DE
PESSOAS COM TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

A neurofuncionalidade dos neurotransmissores no quadro do TEA representa
condicOes possiveis para alcance da recuperacao dos fatores que sdo inibidos ou de
receptores de informagdes das sinapses, que de alguma forma, podem apresentar
pouca relagdo de interacdo e/ou por falta, excesso, mutacdes, e até mesmo ser
considerado ponto chave para o gene do TEA. Nesse sentido, Coutinho e do Vale Bosso
(2015), enfatizam que quando existe o neurotransmissor como o glutamato na formagao
genética das pessoas de modo geral, entende-se que se aumenta a formacgdo de novas
sinapses (JIANG; 2013 ; EHLERS,2013).

Nesta interface, compreende-se que o neurotransmissor constituido por
glutamato, atua na patofisiologia do TEA (CORDEIRO; VALLADA, 2005; COUTINHO; DO
VALE BOSSO, 2015). Nessas condicbes, nota-se que glutamato atua duplamente no
aumento, reduc¢ado ou inibicdo das sinapses neuronais.

Adentrando-se ainda neste contexto funcional de inibicdo cerebral, podemos
apontar que o neurotransmissor (GABA) é um dos fatores correspondente para frear a
inibicdo cerebral. Ou seja, quando acontece a interacdo deste neurotransmissor com
outros agentes genéticos, observa-se que se diminui a excitacdo elétrica dos neurénios
que interfaceiam aos fendmenos sindpticos (COUTINHO; DO VALE BOSSO, 2015; SOLIS-
ANES, 2007; DELGADO-LUENGO, 2007; HERNANDEZ, 2007).
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Pactuando das ideias destes estudiosos, vale ressalta que, este neurotransmissor

enguanto energia pontua-se da seguinte funcdo no cérebro, a saber:

a neurotransmissao GABAérgica é extensa a nivel do sistema nervoso central
e os defeitos podem estar localizados em certas areas cerebrais com
mudancas compensatérias em outras areas. Uma possibilidade, entre muitas,
é que os niveis plasmaticos elevados de GABA em autistas, refletem um
elemento compensatoério na liberagdo pré-sinaptica de GABA em resposta a
uma hiposensibilidade a um subgrupo de receptores GABA. Isto pode
produzir um aumento na ativagdo pds-sinaptica de outros subtipos normais
de receptores GABA, resultando em alteragdes complexas da fungao
GABAérgica ao longo do cérebro de pacientes autistas (SOLIS-ANES, 2007;
DELGADO-LUENGO,2007; HERNANDEZ,2007).

Prescrevendo nessa interacdo cientifica, pesquisa realizada por de Oliveira e et

al (2021.p 39447 ) colaboram destacando que o didlogo e/ou interacdo entre esses
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dois neurotransmissores, sdao responsaveis em multiplas fun¢bGes encontrada em

pessoas no quadro TEA, de maneira que:

Recentemente, um estudo demonstrou que mais de 80% de pais de criangas
com TEA tratadas com canabidiol reportaram melhora significativa ou
moderada nos sintomas de seus filhos (BAR-LEV SCHLEIDER et al., 2019).
Embora ndo seja ainda elucidado qual o exato mecanismo do efeito do
canabidiol em pacientes com TEA, sabe-se que possivelmente envolve a
regulacdo de receptores dos neurotransmissores acido gama-aminobutirico
(GABA) e glutamato (BAR-LEV SCHLEIDER et al., 2019). Tais
neurotransmissores regulam uma série de atividades do comportamento,
gue englobam o sono, aprendizagem, memdria e dor, e estes podem estar
relacionados com diversas doengas neuroldgicas e psiquiatricas, incluindo o
TEA. Os sistemas de neurotransmissores gabaérgico e glutamatérgico estdo
envolvidos na fisiopatologia do TEA (REGO, 2012). O GABA é o
neurotransmissor de agdo inibitdria e o glutamato de acdo excitatoria.

As evidencias nos pdem numa condicdo de estudos e mais estudos, de modo a
promover quadros resolutivos cada vez mais avangado no campo do
neurodesenvolvimento. Entdo, observa-se que estes neurotransmissores sdo de
extrema funcionalidade para as pessoas quadro do TEA. Passando a vez para o

neurotransmissor, Serotonina, Coutinho e Do Vale Bosso (2015) acreditam que:

Acredita-se que a agdo de Serotonina no sistema nervoso seja inibitdria nas
regides superiores do sistema nervoso, auxiliando no controle do humor do
individuo (GUYTON, 2011; HALL, 2011). Um polimorfismo nestes genes foi
mostrado em correlagdo com a baixa capacidade de absorc¢do de serotonina,
o que desempenha um papel na morte subita, no comportamento agressivo,
na incidéncia de Alzheimer, na susceptibilidade a depressdo e também ao
autismo (CONRQY, 2004; MEALLY, 2004; KEARNEY, 2004; FITZGERALD, 2004;
GILL, 2004; GALLAGHER, 2004 apud MORAES, 2014).

Nessa dialética cientifica, estudos descreve que o neurotransmissor versado pelo
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nome de serotonina, funciona nos processos neuronais determinantes como a
neurogénese, migracdo celular, sinaptogénese e neuroplasticidade (ISAIAS, 2019).
Observa-se que sua funcionalidade é um dos pontos determinante para o
neurodesenvolvimento dito normal ou anormal, bem como para prescrever
intervengdes diante do mesmo.

Conforme, Isaias (2019) outro neurotransmissor que ganha foco na gene do TEA,
€ a Dopamina. Isto é, sua funcionalidade estar no funcionamento cerebral correto. Ou
seja, danos ou mutagdes associada a este neurotransmissor, pode ocasionar mudangas
comportamentais sociais, atencao e percepcao e atividade motor, aferem mais ainda a
etiologia no quadro do TEA. Em outras palavras, regularizar ou tenta regularizar as

funcdes mencionadas (PAVAL et al., 2017).
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J4 o neurotransmissor denominado por acetilcolina, tem a funcionalidade de
regulacdo da fungdo psiquica da atengdo e/ou as habilidades cognitivas. Além disso,
também, exerce importantissimo controle no manejo da interacdo social,
comportamentos de estereotipias, défices sociais e comportamentos repetitivos e
sintomatologia associada ao TEA (HELLMER; NYSTROM, 2017; EISSE et al., 2018; ISAIAS,
2019).

E por fim dentro de uma analise dos principias neurotransmissores diante do
funcionamento do TEA, encontra-se a histamina que é responsavel pelos processos da
cognicdo e do sono (WRIGHT et al., EISSA et al., 2018; ISAIAS, 2019). As evidencias
apontam que pessoas no seio do TEA, podem apresentar deficiéncia ou quadros
disfuncionais relacionados aos aspectos cognitivos: pensar, sentir e agir, que, por sua

vez pode alterar o sono e vice-versa.

4. IN-CONCLUSAD

Ao elucidar de forma descritiva, analitica e reflexiva sobre a funcionalidade dos
neurotransmissores como: glutamato, GABA, serotonina, dopamina, acetilcolina e
histamina, podemos compreender suas funcionalidade dentro do espectro do TEA.
Nesta razdo, percebe-se que o objetivo foi alcangcado ao passo que descreveram cada
situagdo correspondente aos neurotransmissores.

Adiante disso, os achados colaboram que o TEA tem forte ligacdo genética com

o desempenho dos neurotransmissores. Nessa direcdo, neurotransmissor glutamato
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atua duplamente no aumento, reduc¢ao ou inibicdo das sinapses neuronais.

Jd 0 GABA, é um dos fatores correspondente para frear a inibicdo cerebral. Ou
seja, quando acontece a interacdo deste neurotransmissor com outros agentes
genéticos, observa-se que se diminui a excitacdo elétrica dos neurdnios que
interfaceiam aos fendmenos sinapticos.

Por outro angulo, a serotonina, funciona nos processos neuronais determinantes
como a neurogénese, migracao celular, sinaptogénese e neuroplasticidade, sendo
determinante para o neurodesenvolvimento dito normal ou anormal, bem como para

prescrever intervengdes.
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A Dopamina funciona na correg¢dao cerebral diante de danos ou mutagdes
associada a este neurotransmissor, pode ocasionar mudangas comportamentais sociais,
atencdo e percepcdo e atividade motor, em outras palavras, regularizar ou tenta
regularizar as fungdes mencionadas.

J& o neurotransmissor denominado por acetilcolina, tem a funcionalidade de
regulacdo da fungdo psiquica da atengdo e/ou as habilidades cognitivas. Além disso,
também, exerce importantissimo controle no manejo da interacdo social,
comportamentos de estereotipias, défices sociais e comportamentos repetitivos e
sintomatologia associada ao TEA.

A histamina que é responsdvel pelos processos da cogni¢cdo e do sono e as
evidencias apontam que pessoas no seio do TEA, podem apresentar deficiéncia ou
guadros disfuncionais relacionados aos aspectos cognitivos.

Considerando essas perspectivas dos neurotransmissores relacionados ao TEA,
observa-se que diz por si sé a extrema relevancia do trabalho em tecer sobre a
funcionalidade. Com isso, espera-se que os profissionais das dreas: da saude, assisténcia
social, educacdo e a sociedade de modo geral, estejam em alertar para manejo realista
dessas condic¢des funcionais ou disfuncionais em pessoas no quadro do TEA.

Acredita-se que ap0s a leitura desta obra, o leitor situa-se sobre as performance
de medicamentos, alimentos e atividades ludicas, dindmicas, jogos e brincadeiras que
possam fazer as ligacOes destes neurotransmissores de forma satisfatéria. Espera-se

ainda, que a partir dos resultados, outros estudiosos, possam realizar pesquisa
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exploratdria e, que fornecam dados fidedignos e validos junto ao construto citado.
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RESUMO

Introdugdo: O Sistema de Neurdnios Espelho (SNE) é
ativado em resposta a acOes, gestos e reagdes
emocionais autogeradas ou observadas e possui
diversas fungbes, principalmente relacionadas ao
comportamento imitativo e as relagGes sociais. Assim,
pode desempenhar um papel fundamental na
fisiopatologia de alguns sintomas do Transtorno do
Espectro Autista (TEA). Objetivo: Descrever o
funcionamento do SNE no desempenho de processos
de interagcdo social e na execugdo de agdes em
pacientes com TEA, utilizando achados da ressonancia
magnética funcional e do eletroencefalograma.
Discussdo: O SNE, representado pelo cértex pré-
motor, l6bulo parietal inferior e lobo frontal, contribui
para facilitar o aprendizado e a manutengdo de
relagBes interpessoais. No TEA, acredita-se que
regiGes cerebrais relacionadas ao mecanismo de
espelho estejam prejudicadas, o que ressalta a
importancia do estudo mais aprofundado sobre essa
associagdo por meio da utilizagdo de exames de
imagem. Em estudos com ressonancia magnética
funcional e eletroencefalograma, foram
demonstradas alteragdes na ativagdo do neurdnio
espelho durante a observagdo e execugdo de agGes,
bem como na dedugdo das intengles sociais
relacionadas, que podem ser compativeis com o
desenvolvimento de sintomas do TEA.
Conclusdao: Apesar de ndao haver um consenso
cientifico sobre a relagdio entre o SNE e as
manifestagdes clinicas do TEA, alguns estudos de
imagem demonstram que a ativagdo de areas
cerebrais relacionadas ao SNE em autistas ocorre de
forma atipica.

Palavras-chaves: Sistema de Neurdnios Espelho;
Transtorno do Espectro Autista; Ressonancia
Magnética Funcional; Eletroencefalograma.

ABSTRACT

Introduction: The Mirror Neuron System (MNS) is
activated in response to self-generated or observed
actions, gestures and emotional reactions and has
several functions, mainly related to imitative behavior
and social relationships. Thus, it may play a key role in
the pathophysiology of certain symptoms of Autism
Spectrum Disorder (ASD). Purpose: To describe the
real relevance of the MNS in the poor performance in
the process of social interaction and in the execution
of actions after its observation in the patient with
ASD, using functional magnetic resonance imaging
and electroencephalogram findings. Discussion: The
MNS, represented by the premotor cortex, inferior
parietal lobe and frontal lobe, helps to facilitate
learning and maintenance of interpersonal
relationships. In ASD, brain regions related to the
mirror mechanism are believed to be impaired, which
highlights the importance of further studying this
association through the use of imaging tests. On
functional magnetic resonance imaging and on
electroencephalogram, alterations in mirror neuron
activation during observation and execution of
actions, as well as in the deduction of related social
intentions, which may be compatible with the
development of ASD symptoms, were demonstrated.
Conclusions: Although there is no scientific consensus
on the relationship between the MNS and the clinical
manifestations of ASD, some imaging studies have
shown that the activation of brain areas related to the
MNS in autistic individuals occurs in an atypical way.

Keywords: Mirror Neuron System; Autism Spectrum
Disorder; Functional Magnetic Resonance Imaging;
Electroencephalogram.




1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) consiste em um grupo heterogéneo de
disturbios do neurodesenvolvimento caracterizados pela dificuldade de comunicagdo e
de adaptacdo comportamental, cuja gravidade dos sintomas varia individualmente. De
fato, inUmeras regides cerebrais afetadas em individuos com TEA contribuem para a
ocorréncia de déficits na tomada de decisGes e na comunica¢do, como a amigdala, o
cortex pré-frontal, o sulco temporal superior e o giro fusiforme, que, juntos, podem ser
considerados o “cérebro social”. Portanto, este transtorno abrange prejuizos na
resposta a interacées sociais; déficits na pratica da comunicac¢do ndo verbal, o que inclui,
por exemplo, a linguagem corporal e o contato visual, bem como prejuizos na
compreensao da relacdo interpessoal, que podem ser notadas pelo ajuste inadequado
do comportamento a determinados contextos sociais. O TEA pode se manifestar,
inclusive, com padrdes de movimentos repetitivos, adesdo a rotinas de uma forma
inflexivel, interesses restritos anormais em intensidade e hiper ou hiporreatividade a
estimulos sensoriais (KHALIL et al., 2018).

Sabe-se que, provavelmente devido a alteracbes fisiopatologicas da
excitabilidade cortical, individuos com TEA podem apresentar dificuldades quanto ao
julgamento social correto das expressdes faciais de outras pessoas, ainda que estejam

relacionadas a ameaca fisica e a inten¢des maldosas, fato que os torna vulneraveis em

relacdo ao convivio coletivo. Ademais, para que seja possivel a interacdo social e o
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entendimento da acdo como um todo, além da sua intencdo, é importante que a
dindmica do movimento relacionada ao estado emocional do agente da acdo seja
claramente compreendida. Exemplificando, divergéncias quanto a linguagem corporal,
gue abrange gestos, expressdes faciais, posturas e até a forca do movimento, podem
sugerir se determinada acdao é delicada ou grosseira. No entanto, o autismo estd
associado a prejuizos no reconhecimento da natureza das a¢des, o que gera uma menor
capacidade de entendimento do processo comunicativo em sua totalidade (KHALIL et
al., 2018).

Além disso, pacientes com TEA podem apresentar déficits notérios em relacao
ao comportamento imitativo, que constitui um dos principais responsaveis pela

participacdo nas praticas sociais (KHALIL et al., 2018).
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Nesse contexto, sabe-se que a aprendizagem observacional é extremamente
importante para o desenvolvimento de habilidades sociais desde a infancia e constitui
um tema de grande relevancia para a neurociéncia. E perceptivel que os bebés
aprendem a realizar determinada acao antes da capacidade de compreensdo légica e
linguistica que iriam guiar um raciocinio comportamental explicito, ou seja, é a partir da
observagdo e posterior imitacdo das atividades exercidas por outras pessoas que o
aprendizado é consolidado. De fato, o processo de interacdo social humana é
extremamente complexo e abrange diversas estruturas cerebrais que permitem a
comunicacdo e a execucao de acdes. O aprendizado a partir da observacdo e imitacado
do comportamento de terceiros, nesse contexto, inclui tanto o sistema motor
propriamente dito quanto regides encefdlicas responsaveis pelo processamento
semantico, atencdo e memaria. Assim, o maior entendimento acerca da relacdo entre o
funcionamento das fungdes cerebrais possibilitou uma compreensdo mais ampla do

mecanismo das relacdes sociais (RAMSEY et al., 2021).

2. NEURONIOS ESPELHOS

Com a descoberta do neurdnio espelho em macacos da espécie Rhesus na
década de 1990 e, posteriormente, em seres humanos, foi fornecida uma base tedrica
para o entendimento de interacdes interpessoais. Pode-se definir Sistema de Neurdnios
Espelho (SNE) como o conjunto de areas cerebrais ativadas em resposta a a¢des, gestos

e reacdes emocionais autogeradas ou observadas e é representado pelo cértex pré-
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motor, |6bulo parietal inferior e lobo frontal. Tais regides comunicam-se com o sulco
temporal superior para promover a compreensao e execucdo de uma atividade, sendo
importante, inclusive, a participacdo do sistema limbico. Dessa forma, é possivel a
percepcdo de acbes e a aprendizagem observacional por meio da integracdo de
estimulos visuais, auditivos e motores, defendendo a ideia de que muitas experiéncias
pessoais sdo fundamentadas em comportamentos de outras pessoas e vice-versa.
(VIVANTI, ROGERS, 2014; FERREIRA; CECCONELLO; MACHADO, 2017; RAMSEY et al.,
2021).

Assim, primeiramente, percebeu-se que os neuronios espelho sdo ativados ndo

somente pela observacdao, mas também pela execugao de acdes. Porém, com o avango
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dos estudos sobre o assunto, ainda que ndo haja um consenso cientifico, descobriu-se
que sua fungdo pode ser mais ampla, jda que estd relacionada, inclusive, ao
processamento de linguagem, ao reconhecimento de emocgdes, ao processo de leitura e
de comunicag¢do e até mesmo a orientagdo sexual. Além disso, sabe-se que disfungdes
nos neurdnios espelho contribuem para o desenvolvimento de diversos disturbios
neurolégicos e sistémicos, como autismo, esquizofrenia, esclerose multipla, sindrome
de Down e obesidade, o que motivou grande atencdo da comunidade cientifica e até
mesmo da midia (COOK et al., 2014).

Logo, o desenvolvimento do SNE contribui para facilitar o aprendizado, a
convivéncia coletiva e a consolidacdao de relagdes interpessoais, ja que possibilita a
imitacdo da linguagem corporal de outras pessoas. E importante destacar, inclusive, que
a atividade dos neurdnios espelho pode ser verificada em lactentes a partir de seis
meses, contribuindo para o inicio da interacdo com o ambiente social (SAFFIN; TOHID,
2016).

No TEA, a fisiologia de diversas regides encefdlicas é afetada, desde o
mesencéfalo, a ponte e o bulbo até o cerebelo e o cértex cerebral. Nesse contexto,
acredita-se que a conectividade nas areas dotadas do mecanismo de espelho esteja
possivelmente prejudicada nesses pacientes, principalmente devido a documentacdo de
uma ativacdo atipica do sistema sensdrio-motor durante a observac¢do de determinada
acdo. No entanto, até o momento atual, a intensidade e o mecanismo exato da relacdo

entre o neurdnio espelho, bem como o seu impacto nas manifestacGes clinicas
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associadas ao TEA, ndo foram completamente esclarecidos. Ainda assim, é importante
descrever a relevancia do neurénio espelho no mau desempenho do comportamento
imitativo e das interagdes sociais no paciente com TEA com base nos achados dos
principais exames de neuroimagem disponiveis, como a ressonancia magnética

funcional e o eletroencefalograma (VIVANTI, ROGERS, 2014; SAFFIN; TOHID, 2016).

3. ATIVIDADE CEREBRAL AVALIADA PELA RESSONANCIA MAGNETICA
FUNCIONAL

A ressonancia magnética funcional consiste em uma medida indireta da

atividade neuronal que promove uma avaliacdo fidedigna da ativacao do SNE, expresso
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mais especificamente pelo cértex pré-motor, giro frontal inferior bilateral e |6bulo
parietal inferior (HAMILTON, 2013).

Sabe-se que, para a realizacdo de uma atividade, é necessdrio, primeiramente,
um planejamento para que, logo em seguida, a execugao motora seja efetivada. Assim,
a ressonancia magnética funcional possui um papel fundamental nesse sentido, ja que
é responsavel por analisar os mecanismos neurobiolégicos durante a observagao e
imitacdo de uma acdo, considerando ndo apenas a acdao motora, mas também os
processos cognitivos que irdo produzir, consequentemente, o comportamento
imitativo. Nesse contexto, sabe-se que as atividades de imitacdo podem ser divididas
em ag0es transitivas, as quais envolvem um objeto, e intransitivas, que ndo requerem
um objeto e utilizam recursos comunicativos (WADSWORTH et al., 2018).

Em relacdo ao processo mental da imitacdo, que antecede a acdo motora
propriamente dita, comparando um grupo de individuos com desenvolvimento tipico e
um grupo de pacientes com TEA, os padrdes de ativacdo das regides frontal inferior,
parietal superior, occipital lateral e insular para a¢des transitivas sao semelhantes. No
entanto, foi comprovado que individuos com TEA apresentam, na ressonancia
magnética funcional, um aumento da regido de ativacdo durante o processamento de
acdes intransitivas, principalmente no cértex pré-motor e no giro temporal médio.
Como as ag¢0es intransitivas sdo mais relacionadas a comunicacdo, conclui-se que os
individuos com TEA necessitam de uma ativacdo maior de certas regides associadas ao

SNE para simular uma mesma atividade e encontrar a solu¢do adequada para desvenda-
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la (WADSWORTH et al., 2018).

Figura 1 - Ressonancia magnética funcional durante a realizagdo de ag8es transitivas, comparando um
grupo de individuos com desenvolvimento tipico e um grupo de pacientes com TEA.

Transitive

Fonte: WADSWORTH et al., 2018
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Figura 2 - Ressonancia magnética funcional durante a realizacdo de ag¢des intransitivas, comparando um
grupo de individuos com desenvolvimento tipico e um grupo de pacientes com TEA.

Intransitive

Fonte: WADSWORTH et al., 2018

Além disso, pode-se afirmar que niveis mais severos do TEA estdo associados a
uma maior ativacdo do cértex pré-motor, do giro temporal médio e do Iébulo parietal
durante a realizagdo de agdes intransitivas, demonstrando uma relagdo entre a
gravidade das manifesta¢des clinicas do autismo e a atividade neural em tarefas
cognitivamente exigentes (WADSWORTH et al., 2018).

Outro aspecto importante para considerar em relagdo a ressonancia magnética
funcional diz respeito a medida da atividade do SNE em individuos com TEA ao deduzir
as intenc¢des sociais a partir de determinada agao, ou seja, julgar se a natureza do ato
foi acidental ou maldosa. Assim, um estudo publicado em 2019 por Cole, Barraclough e
Andrews analisou a conectividade funcional do neurdnio espelho de pacientes com TEA
e pessoas com o desenvolvimento tipico por meio da apresentacdo de videos em que
atores realizavam atividades com as maos. Posteriormente, os participantes deveriam

julgar a intencdo da acdo entre desonesta ou desajeitada, bem como determinar se o
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resultado final da tarefa, de forma objetiva, era satisfatério ou nao.

Percebeu-se que a ativacdo do giro frontal inferior bilateralmente e do ldbulo
parietal inferior, regides representantes do SNE, foi maior em pacientes com TEA
durante a tarefa de analise da inten¢do social da agcdo, como pode ser demonstrado na
figura 3 (COLE; BARRACLOGH; ANDREWS, 2019).

Figura 3 - Ressonancia magnética funcional demonstrando ativacdo do giro frontal inferior e do Iébulo
parietal inferior durante andlise da intencdo social da agdo por pacientes com TEA.

Fonte: COLE, BARRACLOGH, ANDREWS, 2019
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Além disso, também foi demonstrada uma relagdo entre a gravidade dos
sintomas relacionados ao TEA e a capacidade de inferir intengdes de outros individuos
a partir de suas acles. Diante disso, pode-se concluir que o processamento de
informacgdes intencionais retratadas por meio da linguagem corporal esta prejudicado
em pacientes autistas, o que pode contribuir para a compreensdo equivocada do
verdadeiro intuito das pessoas em seu convivio social, provocando uma capacidade de
decisdo inadequada e os predispondo, dessa forma, a maus-tratos ou a atos cruéis
(COLE; BARRACLOGH; ANDREWS, 2019).

J& em relacdo ao processo motor da imitacdo, ou seja, sem considerar o
planejamento cognitivo da tarefa em questao, pode-se afirmar que também ocorre a
ativacdo de areas cerebrais correspondentes ao SNE, como a regido cortical inferior e o
I6bulo parietal inferior, na ressonadncia magnética funcional. Portanto, como ja foi
explicado, a observagao e a posterior imitagdo de uma atividade estdao associadas ao
mecanismo do neurénio espelho. Em pacientes com TEA, como ocorre uma deficiéncia
nesse processo, percebe-se, dessa forma, uma maior dificuldade de reproduc¢do do

comportamento imitativo (KHALIL et al., 2018).

4. ATIVIDADE CEREBRAL AVALIADA PELO ELETROENCEFALOGRAMA

O eletroencefalograma consiste em um exame ndo invasivo para avaliar a
atividade elétrica cerebral por meio da colocagdo de eletrodos de forma a abranger todo

o cranio. Dessa forma, as areas do encéfalo produzem ondas elétricas, que podem ser
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classificadas de acordo com sua frequéncia, amplitude, forma e localizacdo (BERNIER;
AAROSON; KRESSE, 2014).

Embora seja uma técnica antiga, ainda apresenta uma grande utilidade,
principalmente para analisar uma resposta neural associada a comportamentos e
estimulos externos, ja que possui uma resolucdo temporal eficaz (BERNIER; AAROSON;
KRESSE, 2014).

Para a realizacdo do exame de forma adequada, recomenda-se a utilizacdo do
Sistema Internacional 10-20 (Figura 4), que orienta o posicionamento dos 21 eletrodos
com base em medidas especificas feitas a partir de pontos referenciais do cranio: nasion,

inion e pré-auricular bilateralmente. Além disso, sabe-se que a nomeacao dos eletrodos

0 SISTEMA DE NEURONIOS ESPELHO NO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA




deve ser indicada em relagdo as regides encefdlicas correspondentes. Assim, cada
eletrodo é representado por uma letra, que indica a area cerebral (Fp = frontopolar; F =
frontal; T =temporal; C = central; P = parietal, O = occipital e A = auricular), e um nimero,
o qual indica a laterizagao, de forma que os eletrodos com numeros impares referem-
se ao lado esquerdo do encéfalo, e com nuimeros pares, ao direito. E importante
ressaltar, ainda, que os eletrodos situados na linha média sdo nomeados de “Z” (zero).

(SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEUROFISIOLOGIA CLINICA, 2017).

Figura 4 - Representagdo do Sistema Internacional 10-20, que consiste em uma metodologia
padronizada de colocagdo de eletrodos no eletroencefalograma.

NASION

PDeeo®
00-©-O-Q
2006

INION
Fonte: SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEUROFISIOLOGIA CLINICA, 2017

Entre os métodos utilizados para analisar o SNE, tem-se o chamado ritmo Mu no
eletroencefalograma, que constitui um padrao de oscilacdo caracterizado pelo intervalo

de frequéncias de 8 a 13 Hz e é registrado nas regides sensdrio-motoras cerebrais. Nesse
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contexto, durante a observacao ou realizacdao de uma determinada ac¢ao, o disparo das
células do cortex sensdrio-motor permanece dessincronizado, o que provoca uma
reducdo da amplitude da frequéncia Mu. Assim, essa supressao que ocorre em resposta
a um evento é demonstrada pela diminuicdo da densidade espectral (FOX et al., 2016).

No entanto, ndo é recomendado que o estudo do SNE pelo eletroencefalograma
seja realizado utilizando toda a banda de frequéncia do ritmo Mu. Assim, é valido
ressaltar a importancia da andlise dos intervalos de frequéncia, separadamente, em
baixas (de 8 até 10 Hz) e altas (de 10 até 13 Hz), ja que, além de refletirem processos
distintos, alguns estudos encontraram uma menor supressao do ritmo Mu em

frequéncias altas, mas ndo em baixas (COLE; BARRACLOUGH; ENTICOTT, 2018).
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Embora ndo haja um consenso na literatura atual em relagao a comprovagao de
uma ativacdo atipica do SNE em pacientes com TEA, acredita-se que niveis mais graves
de autismo sdo associados a uma menor ativagao do neurdnio espelho no hemisfério
direito, representado pelo eletrodo F4, durante agdes que exigem a inferéncia de
sentimentos e interacdo social. Além disso, a menor supressao do ritmo Mu no intervalo
de frequéncia entre 8 e 10 Hz no hemisfério esquerdo, indicado pelo eletrodo F3, estd
relacionada a um desempenho mental inferior, j& que, como ja foi explicado, no
desenvolvimento tipico, a frequéncia do ritmo Mu diminui em amplitude durante a
observacdo ou execucdo de uma acdo. Ja considerando as frequéncias mais altas (10-13
Hz), ndo ha diferencas significativas no desenvolvimento de habilidades sociais e do
comportamento imitativo entre individuos com ou sem TEA. Portanto, pode-se afirmar
gue o SNE é importante para o desempenho cognitivo, principalmente em relacdo a
capacidade de inferir intengdes de outras pessoas e, portanto, sua menor atividade em
individuos com TEA pode fornecer explicacdes para a sintomatologia caracteristica
desse transtorno, como o comprometimento social e comunicativo (COLE;

BARRACLOUGH; ENTICOTT, 2018).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Diante do exposto, conclui-se que o mecanismo de neurbnios espelho possui
uma relagdo intrinseca com a percep¢do da a¢do, o comportamento imitativo e a
tomada de decisdo social. Estudos utilizando a ressonancia magnética funcional e o
ritmo Mu baseado no eletroencefalograma demonstram que o desenvolvimento e a
ativacdo do SNE em individuos com TEA ocorrem de forma atipica, explicando, dessa

forma, diversas manifestacdes sintomatoldgicas associadas a essa doenca.
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RESUMO

Introducdo: O transtorno do Espectro Autista é
uma condi¢cdo caracterizada por déficits na
sociocomunicagado e por padrdes estereotipados
de comportamento. Existem evidéncia de que
alteragdes na micréglia podem desempenhar
um papel importante na patogénese do
autismo. Objetivo: Este estudo pretende
explicar os mecanismos que levam a alteragGes
da micréglias e como isso repercute nos
sintomas associadas ao transtorno do espectro
autista. Resultados: A micréglia apresenta ndo
s6 um papel de resposta imune para agressores
mas também tem fungbes essenciais para o
neurodesenvolvimento, através da produgdo de
fatores neurotrdéficos e podamento sinaptico.
MutagcBGes genéticas, gatilhos epigenéticos,
ativacdo materna imune, microbiota intestinal e
alergias sdo algumas condi¢Ges que promovem
alteragdes morfolégicas e funcionais na
micréglia, diminuindo o podamento sinaptico e
levando alteragao na conectividade neuronal, o
que resulta nas manifestacGes do TEA.
ConclusGes: Nota-se uma correlagdo entre TEA
e disfungdes da micréglia, sendo necessario
mais estudos para melhor compreensdo da
patogénese da doenga, com intuito de
identificar alvos terapéuticos.

Palavras-chave: Transtorno do espectro autista.
Micrdglia. Infecgdo. Inflamacgao.

ABSTRACT

Background: Autism Spectrum Disorder is a
condition characterized by deficits in socio-
communication and by stereotyped patterns of
behavior. There is evidence that changes in
microglia may play an important role in the
pathogenesis of autism. Objective: This study
aims to explain the mechanisms that lead to
microglia alterations and how this affects the
symptoms associated with autism spectrum
disorder.  through the production of
neurotrophic factors and synaptic pruning.
Genetic mutations, epigenetic triggers, maternal
immune activation, intestinal microbiota and
allergies are some conditions that promote
morphological and functional changes in
microglia, decreasing synaptic pruning and
leading to changes in neuronal connectivity,
which results in the clinical manifestations of
ASD. Conclusions: There is a correlation
between ASD and microglia dysfunctions, and
further studies are needed to better understand
the pathogenesis of the disease, in order to
identify therapeutic targets.

Keywords:  Autism  Spectrum  Disorder.
Microglia. Infection. Inflammation.
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1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) sdo caracterizados por
comprometimento de dois dominios centrais: déficits na comunicagdo social e interagao
social e padrdes repetitivos e restritos de comportamento (PETRELLI et al., 2016). O TEA
apresenta uma prevaléncia global aproximada de 1 para cada 100 criangas, tendo um
aumento no numero diagndstico nos ultimos anos como consequéncia aumento da
consciéncia social sobre essa condicdo e maior preparo dos érgdos de salide em lidar
com esse transtorno (ZEIDAN et al., 2022).

Nos ultimos anos, o papel da micréglia em doencas do sistema nervos central
(SNC) tem ganhado atenc¢do exponencialmente. Uma série de novas tecnologias estdo,
cada vez mais, descobrindo que este enigmatico tipo de célula do sistema nervoso
apresenta um papel-chave em condi¢bes que variam desde disturbios do
neurodesenvolvimento, como o TEA, até doencas neurodegenerativas, como Alzheimer
e dor cronica. (SALTER & STEVEN et al., 2017)

Esse trabalho busca descrever qual a relacdo entre disfungdo da micréglia e o
transtorno do espectro autista, quais fatores levam a esse comprometimento funcional,
além de investigar como a disfuncdo dessas células repercutem nas manifestacdes

clinicas do autismo.

2. 0DISCUSSAD
2.1. AMICROGLIA: ORIGENS E FUNGOES FISIOLOGICAS

A micrdglia sdo células derivadas de progenitores mieloides do saco vitelinico,
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que migram através da corrente sanguinea para se desenvolverem no Sistema Nervoso
Central. Essas células podem ser consideradas assemelhadas as células macroéfagas,
células caracteristicas de outros tecidos do corpo. Porém, sao as Unicas células mieloides
derivadas exclusivamente do saco vitelinico, sob condigGes fisioldgicas. A singularidade
da micrdéglia em comparagao aos demais macréfagos encontrados em outros érgdos do
corpo reside na expressao de genes de linhagem especifica, como Pu.1 e Irf8. (WRIGHT-

JIN &GUTMANN et al., 2019).
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Essas células desempenham ndo apenas a fungao de resposta imune contra
patégenos agressores ao sistema nervoso central, mas também desempenham fung¢ées
anti-inflamatdrias essenciais para o neurodesenvolvimento e para regulacdo da
plasticidade sinaptica no adulto. Tais fun¢des sdo possiveis devido a capacidade da
micréglia de produzir determinados substancias neurotréficas, como BDNF (Brain
Derived Neutrophic Factor) e de realizar o podamento sindptico, que consiste no ato de
engolfar os espinhos dendriticos, com o fito de elimina-los da sinapse, promovendo o
refinamento dos circuitos neurais e 0 aumento da eficacia sindptica (SALTER & STEVEN
etal., 2017).

O podamento sindptico é regulado por meio de dois tipos de vias sinalizatdrias:
Eat me e Dont eat me, ativadas pela interacdo entre ligante, localizado no neurénio, e
receptor, representado pela micrdglia. A primeira via é estimulada por proteinas
localizadas em sinapses fracas e poucos utilizadas, que ativam mecanismos de
podamento sindptico, enquanto a segunda é promovida por proteinas presentes em
sinapses mais ativas, que atuam na inibicdo do podamento. Desse modo, a micréglia
detecta quais sinapses sdo fortes, quais sdo fracas e quais sdo inativas, determinando
quais serao removidas e quais serdo conservadas ou fortalecidas.(CORNELL et al., 2021)

Esse processo é critico para o neurodesenvolvimento. Tendo-se em vista que
nesta fase de inicio da vida pds-uterina o cérebro possui ainda alta plasticidade e é
moldado por experiéncias sensoriais, o excesso de conexdes neuronais imaturas

predomina no cérebro e, ao longo do desenvolvimento, torna-se necessario o
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podamento dessas sinapses para que se estabelecam conexdes funcionais mais

importantes. (COWAN et al., 2018)

2.2. FATORES INDUTORES DE ALTERAGOES MICROGLIAIS NO AUTISMO
2.2.1. GENETICA E EPIGENETICA

Pacientes com transtornos mentais, como a sindrome do X fragil e a sindrome de
Rett frequentemente se manifestam com sintomas de TEA. Tais doencas sdo atribuidas
a mutagdes em um Unico gene (ANDOH et al., 2020). Na tabela 1, encontra-se alguns
desses genes que geram repercussdes na micréglia e como eles atuam na patogénese

do autismo.
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Tabela 1. Fonte: Xu ZX et al., 2020; Kim HJ et al., 2017, MAEZAWA, 2011.

DOENCAS N
GENE RELACIONADAS MECANISMOS DE ACAO
FMR1 | Sindrome do X | Esses genes atuam na inibicdo da via mTOR, que tem
fragil funcdo em ativar a transcricdo do DNA em RNAm. Desse
PTEN Sindromes modo, a ativacdo dessa via leva ao aumento da expressao
neoplasicas proteica, levando ao aumento da proliferacdo e do
hereditdrias tamanho da micrdglia, porém com reducao na capacidade
TSC1/ | Esclerose de podamento sinaptico, culminando no acumulo de
TSC2 tuberosa sinapses desnecessdrias e disfuncdo na conectividade
neuronal, o que leva ao comportamento apresentado no
TEA.
MECP2 | Sindrome  de | A MECP2 atua na execucao cédigos epigenéticos. Logo,
Rett sua auséncia resulta na perda da “memdria celular™
controlada epigeneticamente e na alteragao da expressao
genética. Desse modo, a micréglia ndo seria capaz de
responder e se adaptar adequadamente aos constantes e
variados estimulos ambientais justificando aos
comportamentos classicos do autismo, como a falta de
reciprocidade emocional e social.
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Contudo, apesar de mais de 100 genes serem correlacionados ao autismo, eles
ndo sdo responsaveis por mais do que 1% dos casos de TEA. Desse modo, ativacdo
epigenética de genes suscetiveis ao TEA, como o PTEN (phosphatase with tensin
homology deleted in chromossome 10), o TSC1 (tuberous sclerosis-1) e o MECP2 tem sido
uma teoria cada vez mais relevante para explicar o autismo. Essa ativagdo seria
desencadeada por gatilhos externos, como reacées a infec¢do, vacinacdo, estresse,
substancias toxicas ou trauma (THEOHARIDES et al., 2013).

Para corroborar com essa tese, um grande estudo envolvendo gémeos mostrou
que gémeos que sao expostos aos mesmos fatores ambientais, apresentaram cerca de
55% de tendéncia ao autismo. Desse modo, percebe-se que o periodo pré-natal e no
periodo pds-natal tém um papel significativamente maior em predispor o autismo do

que fatores genéticos (MAEZAWA et al., 2011).
222 INFLAMAGAO

Existe uma literatura robusta que defende a hipdtese de que varios
biomarcadores inflamatérios sdao encontrados em elevadas quantidades nos pacientes
com TEA, o que pode se manifestar em um amplo espectro, indo desde do aumento de

citocinas inflamatdrias encontradas no liquor até ao aumento da producdo de




autoanticorpos e alteragdo da reatividade de linfocitos T (BJORKLUND et al., 2019).
Observa-se que as citocinas inflamatérias ativam a micréglia, tornando-a mais reativa
(gliose) e proliferativa, e, dependendo da causa da gliose, pode haver recrutamento
leucocitario e amplificagdo do dano tecidual inicial (PETRELLI et al., 2016). Como ndo se
sabe exatamente a origem desse estado inflamatério crénico dos autistas, é
reconhecido que seus gatilhos imunes ocorrem, principalmente, em dois periodos
criticos para o neurodesenvolvimento: o periodo pré-natal e o pds-natal (MATTA et al.,
2019).

A ativacdo imune maternal, durante a gravidez, seria o ponto de convergéncia
entre as varias condi¢des pré-natais associadas ao TEA, como idade materna, obesidade
materna, diabetes gestacional, autoimunidade materna e infeccbes prenatais
(FERNANDEZ DE COSSIO et al., 2017). Uma meta-analise de 15 estudos e mais de 40.000
portadores de TEA, demonstrou um risco aumentado de TEA apds exposicao pré-natal
a infeccdo. Importante ressaltar que mesmo infeccdes simples, como uma infeccdo do
trato urinario (ITU), pode ser um gatilho para o TEA e outras condi¢Ges neuroldgicas e
psiquidtricas, e as classicas infeccdes do grupo TORCHs representam o extremo de um
amplo espectro de doencgas (AL-HADDAH et al., 2019). O mecanismo de a¢do envolveria
modificacGes epigenéticas no cérebro fetal, desregulacdo na atividade GABAérgica e
dopaminérgica do feto, além de alteracdes microgliais como migracdo microgliana,
aumento da micréglia imatura com morfologia ameboide e reduzida atividade

fagocitica, levando a redu¢do do podamento sindptico (AL-HADDAH et al., 2019;
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NARDONE & ELLIOT, 2016; SAITOH et al., 2021).

J& no periodo péds-natal, existe uma gama de agentes ambientais, como
particulas de diesel, que provocam ativacdo da micréglia. Um que vem ganhando
destaque no meio académico nos ultimos anos é a microbiota intestinal. Por meio de
multiplos mecanismos, como modulac¢do direta do sistema imune periférico e produgao
de determinados metabdlitos, esses microorganismos atuam na maturagao microglial.
Dessa maneira, alteracdao na composi¢ao da microbiota intestinal, fen6meno frequente
no autismo, se reflete em disfuncdo microgliana e alteragcdes morfolégicas, como maior
proliferagdo e com aumento em tamanho e em ramificagdes dos dendritos (DAVOLI-

FERREIRA et al., 2021).
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Outro fator ambiental pds-natal importante é a comorbidade alérgica. Um
estudo com 92642 criangas mostrou forte correlagao entre dermatite atdpica, TDAH e
autismo (THEOHARIDES, 2013). Estudos epidemioldgicos recentes tém mostrado a
relacdo entre TEA e atopias maternas ou infantis, como asma, eczema, alergias e
intolerancias alimentares. Nesse caso, essas comorbidades atuam na ativacdo
microglial, principalmente, devido ao estado de ativagdo cronica dos mastdcitos. Estes,
por sua vez, liberam citocinas inflamatdrias, como TNF-x e IL-6 e neurotensina
(THEOHARIDES et al., 2016). Este hormonio tem papel importante para a patogénese do
TEA, ndo somente por levar a ativacdo e proliferacdo da micréglia, mas também por
ativar outros mastdcitos. Além disso, estimula a secrecio de componentes
mitocondriais, que atuam como patégenos e também altera a barreira
hemetoencefdlica, processo que aumenta o processo inflamatdério no cérebro

(THEOHARIDES et al., 2013).

3. CONSIDERAGOES FINAIS

Diante disso, fica evidente a natureza multifatorial do autismo, englobando
mutacdes genéticas, gatilhos epigenéticos, comorbidades e exposicdo a determinadas
substancias e agentes infecciosos. Essa gama de mecanismos etiopatogénicos produz na
microglia altera¢gdes morfolégicas, como o aumento em tamanho e em densidade
dessas células; e funcionais, como a reducdo da efetividade do podamento sindptico.

Essa diminuicdo do podamento, aumenta a quantidade de sinapses desnecessdrias,
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alterando a conectividade neuronal, levando a sintomatologia do autismo, como a
dificuldade em se sociabilizar.
E importante ressaltar que s3o necessarios ainda mais estudos que esclarecam

os mecanismos bioldgicos e identifiguem potenciais alvos terapéuticos.
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RESUMO

Objetivo: analise dos resultados de uma série de casos de criancgas autistas atendidas com o Método
Padovan®. Métodos: estudo retrospectivo de uma série de casos de criancas autistas de uma clinica
particular, atendidas com o Método Padovan® ha mais de 6 meses e analisadas clinicamente com a escala
CARS (Childhood Autism Rating Scale) antes, durante e atualmente, antes da publicagdo dos dados.
Resultados: houve melhora em todos os 15 itens da escala, sendo mais relevantes 73,3% de melhora na
resposta visual, 70% comunicag¢do nao verbal, 63,3% relagdo com pessoas, paladar, tato e olfato e 60% na
comunicacdo verbal. Conclusdes: obtivemos respostas em todos os itens de avaliacdo da escala CARS,
com beneficios para as areas principais da comunicagdo e interrelacdo pessoal, o que é tdo afetado no
espectro autista e esperamos que haja mais interesse pelos profissionais da saiide em conhecer melhor o
método e que mais estudos possam ser realizados e venham agregar mais ao tratamento desse transtorno
do neurodesenvolvimento.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista. Neurorreabilitagdo. Tratamento. Sistema Nervoso
Autonomo. Neuroplasticidade.




ABSTRACT

Objective: Results analysis of several cases in autistic children treated by the Padovan® Method. Methods:
Retrospective studys of cases with autistic children treated by the Padovan® Method inside a private clinic
for more than 6 months and clinically analyzed with CARS scale (Childhood Autism Rating Scale) before,
during and still currently after publication. Data results: There was improvement in all 15 items of the
scale: 73.3% improvement in visual response; 70% in non-verbal communication; 63.3% in relationship to
people, taste, touch and smell; 60% in verbal communication. Conclusions: We obtained responses on all
assessment items of the CARS Scale, with benefits for the main areas of communication and personal
interrelationship, which is to much affected in the autistic spectrum. In this way, we hope that more
interest health professionals shows-up to getting the knowledge Padovan® Method and than more studies
can be carried out and add to the treatment of this neurodevelopmental disorder.

Keywords: Autism Spectrum Disorder. Neurorehabilitation. Treatment. Autonomic Nervous System.
Neuroplasticity.

1. INTRODUGAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um transtorno do
neurodesenvolvimento com o aspecto de inicio precoce, que pode acarretar prejuizo na
vivéncia pessoal, social, intelectual e académica do individuo. Essa condi¢do, por
definicdo se caracteriza por um déficit na comunicacdo e interacao social em multiplos
contextos, somando a manifestacdo de padrdes restritos e repetitivos de
comportamento, interesse ou atividade (DSM-V 2014). Segundo a Organiza¢cdo Mundial
da Saude (OMS) é estimado que haja cerca de 70 milhdes de autistas em todo mundo,
sendo dois milhdes somente no Brasil com predominancia de cinco vezes sobre os

meninos. De acordo com as hipdteses do estudo Autism and Developmental Disabilities
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Monitoring (ADDM), o predominio de TEA em criangas de 8 anos nos EUA aumentou de
1/150 no ano de 2000, para 1/68 no ano de 2012. Ja em 2018 foi visto pelo Centro de
Controle e Prevencgao de Doengas, nos EUA, que uma a cada 59 criangas tinham TEA, e
dessas mais de 90% apresentam sintomas de anormalidades sensoriais (KILROY, AZIZ-
ZADEH, CERMAK, 2019; PEREIRA et al., 2017).

Conforme os critérios diagndsticos do DSM-5, as primeiras manifestagées do TEA
surgem antes dos 36 meses de idade, e tendem a chamar ateng¢ao dos pais logo nos dois
primeiros anos de vida. Diante disso, tanto o pediatra quanto a familia devem estar
atentos a sinais de alertas de comprometimento do desenvolvimento da comunicacdo
social nos primeiros anos de vida, como por exemplo, a ecolalia (uma auto-repeticdo da

fala), anormalidades sensoriais, por meio de fascinacdo visual por luzes ou objetos
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giratdrios, resposta adversa a sons ou texturas especificas e regressao da linguagem
esquecendo-se de palavras previamente adquiridas. Outrossim, o TEA geralmente vai
se apresentar associado com outros transtornos mentais como ansiedade, deficiéncia
intelectual, déficit de atenc¢do e hiperatividade, epilepsia e deficiéncias na coordenagao
motora (PEREIRA et al., 2017; POSAR, VISCONTI, 2018; ZANON, BACKES, BOSA, 2014).

Existem vdrias escalas que podem ser utilizadas para auxilio do diagndstico,
como Escala de Avaliacdo do Autismo na Infancia (CARS- Childhood Autism Rating Scale),
a Escala de Avaliagdo de Tragos Autisticos (ATA) e a Escala de Avaliagdao Global do
Funcionamento (GAF). A CARS é uma escala de andlise qualitativa da gravidade,
baseado em observagbes de comportamentos, sua relevancia consiste na diferenciagao
de graus, leve, moderado e grave, além de se tratar de uma escala simples e acessivel
aos profissionais, seu uso no Brasil é disseminado, pois é uma escala que foi traduzida e
validada para uso no pais, podendo ser utilizada de forma adequada em criancas
maiores de 2 anos (PEREIRA, 2008%*).

A CARS foi desenvolvida inicialmente para diferenciar o autismo de outros
transtornos do desenvolvimento. Foi produzida como sistema de classificacdo em 15
itens, onde foram acrescentadas escalas para se obter uma melhor avaliagdo. Os
critérios de avaliacdo do CARS avaliam 1. Interacdo interpessoal 2. Imitacdo, 3. Resposta
emocional, 4. Expressdao Corporal, 5. Uso de objetos, 6. Adaptacdo a mudanca, 7.
Capacidade de resposta visual, 8. Capacidade de resposta auditiva, 9. Resposta e uso da

gustacdo, olfato e tato, 10. Reacdo de ansiedade, 11. Comunica¢do verbal, 12.

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

Comunicagdo ndo verbal, 13. Nivel de atividade, 14. Funcdo intelectual 15. Impressées
gerais. A classificacdo em cada topico varia de 1 (dentro dos limites da normalidade) a 4
(comportamento severamente anormal). A pontuacdo total varia de 15 a 60 e o ponto
de corte para o autismo é 30. Essa escala possui alta confiabilidade, no entanto, a
validagdo da escala tem muita relagao com as vivéncias do profissional que vai aplica-la,
por isso, seu resultado é consistente quando feita por especialistas clinicos na area
(SCHOPLER et al., 1980).

Os tratamentos farmacoldgicos ainda ndo possuem evidéncias que melhoram os
sintomas centrais, atuando apenas nos comportamentos especificos, ajudando na
intervengdo da equipe interdisciplinar. O objetivo das terapias atuais € melhorar a

comunicagdo e interagdes sociais, a concentragdo, oferecer programas de educagdo
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especial, treinamento dos pais, técnicas de mudancas do comportamento e incentivar o
autista em sua independéncia (ALMEIDA et al., 2018). Dentre as abordagens da
psicologia, o ABA (Analise de Comportamento Aplicado), que trabalha no refor¢o dos
comportamentos positivos, tornou-se a mais indicada pelos especialistas e é o Unico
tratamento que possui evidéncia cientifica suficiente para ser considerado eficaz. Como
outras opgdes ha o tratamento fonoaudioldgico (por exemplo, métodos alternativos de
comunicacdo), fisioterapéutico (desenvolvendo e aprimorando as habilidades motoras),
terapéutico ocupacional (trabalha as atividades de vida diaria, relacionadas a escola, a
integracdo sensorial e ao brincar), pedagdgico como o TEACCH (Tratamento e Educacao
para Autistas e Criangas com Limitagdes), DIR (Modelo Baseado nas Relagdes, Diferencas
Individuais e Desenvolvimento) (ALMEIDA et al., 2018).

Frente a necessidade de uma terapéutica abrangente, nos ultimos 50 anos, o
Método Padovan® de reorganizacdao neurofuncional, tem sido bastante aplicado,
baseando-se nos proprios preceitos do método, por trabalhar de forma abrangente o
SNC, estimulando areas motoras e sensoriais. Consoante a esse entendimento, o
método tem-se mostrado eficiente como terapia de reorganizacdo neurofuncional em
criangas com paralisia cerebral (FREITAS et al., 2020). No entanto, ainda requer estudos
em grupos amostrais maiores para provar sua eficiéncia. Foi criado pela fonoaudidéloga
brasileira Beatriz Padovan, baseado na doutrina da natureza do desenvolvimento
humano de Rudolf Steiner (1861-1915), que dizia que o homem se diferencia por trés

capacidades, andar, falar e pensar e que essas caracteristicas de desenvolvem em um
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processo de amadurecimento neurolégico e que se interdependem e se
interrelacionam, e na teoria da reorganizacdo neurolégica do neurologista Temple Fay
(1895-1963) (PADOVAN BAE, 1994; BOUDREAULT CG et al., 2016; BENDER NA, 2017). O
método é validado pelos principios da plasticidade cerebral, pois a pratica constante de
exercicios motores induz mudancas plasticas e dindmicas no SNC (DE PINHO BORELLA;
SACCHELLI, 2009), estimula a neuroplasticidade e reduz a espasticidade, criando novas
conexdes neurais para efetuar a atividade motora.

O objetivo da terapéutica é melhorar ndo apenas a condicdo motora, de marcha
e a funcionalidade geral do paciente, mas também a integracdo sensorial e areas da
linguagem. Para tanto, sao realizados exercicios corporais que simulam todas as etapas

do desenvolvimento motor ontogenético, de forma a diminuir falhas do

METODO PADOVAN® DE REORGANIZACAO NEUROFUNCIONAL COMO ABORDAGEM TERAPEUTICA NO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA:
UMA SERIE DE CASOS




desenvolvimento motor e promover a maturagao neurolégica global. Dentre a gama de
exercicio, os estimulos orais atuam na reeducagcao das Fungdes Reflexo-Vegetativas
(respiracdo, suc¢do, mastigacao e degluticdo) (PEREIRA et al., 2017).

O método pode ser usado de forma preventiva ou curativa, em qualquer idade,
ndo sO para o TEA, mas também em outros disturbios miofuncionais. A terapia tem se
mostrado eficaz no tratamento de vdrias condi¢des neuroldgicas, como paralisia
cerebral (FREITAS et al., 2020), microcefalia (MENEZES et al., 2019) e algumas sindromes
(DELMONDES et al., 2018). Na seara das diversas aplicacdes do método, o objetivo do
presente estudo é divulgar resultados de paciente com Transtorno do Espectro Autista
em realizacdo da abordagem terapéutica através do Método Padovan de terapia de

reorganizacao Neurofuncional para impulsionar o desenvolvimento.

2. METODOS

O método do estudo em questdo é um estudo de série de casos, de revisdo de
prontuario e para embasar o tema foram feitas pesquisas na literatura cientifica nas
seguintes bases de dados, Google scholar, Pubmed, BVS (Biblioteca Virtual em Saude) e
livros dos autores, os descritores booleano utilizados AND: “Transtorno do Espectro
Autista AND (Tratamento OR Diagndstico)”.

Os critérios de inclusdo para andlise dos prontudrios foi o paciente estar fazendo
o Padovan ha mais de 6 meses consecutivos. A escala CARS é usada de rotina na clinica,

tanto no inicio da terapia quanto ao longo do tratamento e é respondida pelos pais,
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junto as orientagdes dos itens pelos terapeutas. Para o estudo em questdo a escala foi
reaplicada em Fevereiro de 2022. Foram analisados: idade atual da crianca, sexo, tempo
de terapia, terapias feitas antes de iniciar o Padovan, terapias feitas junto com o
Padovan, pontuacdo do CARS antes e atual, analisado em quais itens as criangas
apresentaram melhoras.

Foi solicitado isencdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ao Comité
de Etica por se tratar de um estudo descritivo retrospectivo que utiliza apenas
informagdes dos prontuarios médicos, baseado na Resolugdao do Conselho Nacional de

Saude N2466/12.
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3. RESULTADOS

De acordo com os critérios de inclusdao, foram avaliadas 30 criancas, sendo 5 do
sexo feminino e 25 do sexo masculino. As idades variaram de 3 a 15 anos, o tempo de
terapia de 6 meses a 36 meses (média de 15,4 meses e mediana de 13 meses). A terapia
Padovan® foi executada 3 vezes por semana em 18 pacientes e 2 vezes por semana em
12 pacientes. A pontuac¢do da escala CARS, antes da terapia, variou de 27,5 pontos a
45,5 (média de 38 pontos) e apds um tempo de terapia, que foi considerada no minimo
6 meses, caiu para uma média de 29,5 pontos e mediana de 30,7, tendo uma média de
reducdo de 8,4 pontos e mediana de 7,5 pontos. Sendo assim, antes da terapia, 13
criangas foram classificadas, pela escala CARS, como nivel leve a moderado no espectro
autista e 17 criangas no nivel severo e, na época da reavaliacdo apenas uma crianca
encontrava-se em nivel severo e as outras em nivel leve a moderado (TABELA 1).

Para avaliar se o tempo de terapia iria modificar muito as respostas, dividimos os
pacientes em trés grupos: grupo que estava fazendo a terapia entre 6 meses e 12 meses,
grupo que fazia hd 13 a 18 meses e o grupo que fazia a terapia ha 24 meses ou mais.
Também dividimos dentro de cada grupo as criangas que estavam sé em terapia
Padovan® e os que associavam outras terapias como fonoterapia, terapia ocupacional e
psicologia com ou sem abordagem ABA. No grupo de 6 a 12 meses foram 15 criancas,
sendo que seis faziam sé o Padovan®’ e tiveram uma diminui¢do da pontuacdo CARS

numa média de 7,75 e nove diminuiram uma média de 6,11 pontos. No grupo de 13
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meses a 18 meses foram nove criancas e apenas uma fazia sé o Padovan®, tendo uma
reducdo de 14 pontos e oito, que faziam associadas outras terapias, reduziram uma
média de 7,18 pontos. Por fim, no grupo que ja estava em terapia Padovan® hd mais de
24 meses, tinhamos seis pacientes, sendo quatro fazendo s6 o Padovan®, com média de
reducdo em sua pontuacdo de 13 e dois que faziam outras terapias reduziram 14 e 5,5
pontos (GRAFICOS 1, 2 e 3).

Das 30 criangas, 10 ndo faziam nenhuma terapia antes de iniciar o Padovan®,
dessas, 5 fizeram sé o Método e obtiveram uma média de reducdo de pontos de 6,95,
trés pacientes associaram fonoterapia e terapia ocupacional, obtendo reducdo em
média de 7 pontos e dois pacientes associaram psicologia com abordagem ABA,

reduzindo 4 e 14 pontos (média 10,6) (TABELA 2). Outras combinacGes de terapias e
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suas pontuagdes na avaliagdo CARS encontra-se na Tabela 2.

Tabela 1- Perfil dos pacientes por idade, tempo em terapia, nimero de terapia por semana, pontuag¢do
da CARS antes e depois e classificagcdo do espectro.

. Tempo em CARS CARS PONTOS
Paciente | IDADE meses Ne/sem | \NTES DEPOIS | DIMINUIDOS
MHPL 5a 17 3 40 33 7
MEM 6a 36 3 40 26 14
HMCC 5a 24 3 385 34,5 4
ALSF 7a 24 3 40 31 9
DSF 33 6 2 35 31 4
NAD 33 14 2 36 30,5 5,5
AAFL 3a9m 12 2 45 345 10,5
ASS 10a 6 2 31 22 9
FOS 4a 7 3 40,5 335 7
ICFN 8a 7 3 50 39,5 10,5
JLOS 6a 8 3 45,5 37 8,5
FIAM 5a 11 3 34 28 6
FAFS 15a 24 3 50 21 29
FRAS 5a 17 2 43 29 14
IFBC 2a6m 8 2 34 32 2
EMS 5a 18 3 38 23 15
JASC 5a 18 3 27,5 235 4
Is 5a 18 3 35 21 14
OSF 9a 36 2 40 30 10
FVAS 7a 29 3 38 32,5 5,5
SAMSF 8a 12 2 325 23 9,5
OMPS 3a5m 15 3 33 19 14
HPC 4alm 12 3 39 30 9
VAM 4a 7 2 30 27 3
FBSM 4a 6 3 40 34 6
JMSA 33 6 2 31,5 235 8
BRA 3a5m 10 3 41 355 5,5
MVOF 4a 24 3 37 33 4
RFB 5a 18 2 36 32 4
PECO 11a 12 2 39 36 3
TOTAL 30
MEDIA 15,4 38 29,516667 | 8,483333333
MEDIANA 13 38,25 30,75 7,5
DESVPAD.P 5,27730992 | 5,35798988 | 5,393935505

Fonte: Autoria prépria.
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Fonte: Autoria prépria.

Graficos 1-2-3: Comparativo da diminui¢do de pontos em uso apenas da terapia Padovan e da

Tempo: Mais de 24 meses

o ~ © — w o
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w

13
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Tabela 2- Avaliagdo das combinagdes de terapias e melhora na pontuagao CARS.

PACIENTE TERAPIA CARS TERAPIA CARS PONTOS
ANTES ANTES DEPOIS DEPOIS DIMINUIDOS
nada 40,5 TO, FONO 33,5 7
Nada 34 Padovan 28 6
Nada 43 TO, FONO 29 14
Nada 34 TO, FONO 32 2
Nada 27,5 ABA 23,5 4
Nada 35 ABA 21 14
Nada 40 Padovan 30 10
Nada 33 Padovan 19 14
nada 41 Padovan 35,5 5,5
NADA 37 Padovan 33 4
36,5 28,45 8,05
36 29,5 6,5
desv.pad A 4,7022453 5,58495001 | 4,609470926
FONO, TO 40 FONO, TO, ABA 33 7
FONO, TO 39 PADOVAN 30 9
FONO, TO 31,5 FONO 23,5 8
36,833333 29,125 8
39 30 8
TO, PSIC 40 FONO, TO, ABA 26 14
TO, PSIC 50 PADOVAN 21 29
FISIO,TO,PSIC 30 TO,ABA,FONO 27 3
TO, PSIC 32,5 PADOVAN 23 9,5
38,125 24,25 13,875
36,25 24,5 11,75
TO, FONO, PSIC 38,5 TO, FONO, PSIC 34,5 4
TO,FONO, PSIC 35 TO,FONO, PSIC 31 4
TO,FONO, PSIC 36 TO,FONO, PSIC 30,5 5,5
TO,FONO, PSIC 45 TO,FONO, PSIC 34,5 10,5
TO,FONO, PSIC 38 ABA 23 15
TO,FONO, PSIC 38 ABA 32,5 5,5
TO,FONO, PSIC 40 PADOVAN 34 6
38,642857 31,4285714 | 7,214285714
38 32,5 5,5
desv.pad A 3,2495421 4,05615347 | 4,070801957
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e TERAPIA CARS TERAPIA CARS PONTOS
ANTES ANTES DEPOIS DEPOIS | DIMINUIDOS
ASS TO,FONO,ABA 31 TO,FONO,ABA 22 9
PECO TO,FONO,ABA 39 TO,FONO,ABA 36 3
ALSF TO,FONO,ABA 40 PADOVAN 31 9
MEDIA 36,666667 29,6666667 7
MEDIANA 39 31 9
ICFN FONO 50 SO PADOVAN 39,5 10,5
RFB FONO 36 FONO, ABA 32 4
JLOS TCC 45,5 PSICOLOGO 37 8,5
MED PONTOS REDUZ
PADOVAN/OUTROS 7,8
MED PONTOS REDUZ
E SO PADOVAN 7,9

Fonte: Autoria prépria.

Em relacdo ao nimero de terapias por semana, 12 pacientes fizeram duas vezes
por semana, obtendo uma média de queda de pontuacdo de 6,8 pontos e 18 pacientes

fizeram 3 vezes por semana, com média de queda de 9,5 pontos (GRAFICO 4).

Gréfico 4- Comparacdo de diminui¢do de pontos na CARS de acordo com nimero de terapias
por semana.
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Fonte: Autoria propria.

Em relacdo aos itens pesquisados pela escala CARS, todos os itens foram
comtemplados com melhoras, sendo que 22 pacientes (73,3%) melhoraram no item
resposta visual; 21 (70%) melhoraram na comunica¢do nao verbal e nivel de consisténcia
da resposta intelectual; 19 (63,3%) nos itens relacdo com pessoas e resposta ao paladar,
tato e olfato; 18 (60%) com melhora no uso de objetos e comunicacdo verbal; 17 (56,6%)
melhora na imitacdo, uso corporal e adaptacdo a mudancas; 16 (53,3%) melhora na
resposta emocional e foram percebidas as melhoras subjetivamente pelos pais e

terapeutas e 15 pacientes (50%) obtiveram melhora nos itens medo ou ansiedade e nivel
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de atividade. O item 8 da escala, equivalente a resposta auditiva a sons, 13 pacientes

obtiveram melhora (TABELA 3).

Tabela 3 — Itens em que o paciente obteve melhora.

Paciente | 1 2 3 4 5 6 7 8 9 |10 |11 | 12 | 13 | 14 | 15
MHPL X X X X X X X X X X
MEM X X X X X X X X X X
HMCC X X X X X X X
ALSF X X X X X X X X X

DSF X X X X X X X
NAD X X X X X X X X
AAFLJ X X X X X X X X X X
ASS X X X X X X X X
FOS X X X X X X X X
ICFN X X X X X X X X X X X
JLOS X X X X X X X X
FJAM X X X X X
FAFS X X X X X X X X X X X X X
FRAS X X X X X X X X X X
IFBC X X X
EMS X X X X X X X X X X X X
JASC X X X X X X X X X X X
JLS X X X X X X X X X X X
OSF X X X X X X X X X X X
FVAS X X X X X X X X X X X
SAMSF X X X X X X X X X X
OMPS X X X X X X X X X X X X
HPC X X X X X X X X X X
VAM X X X X
FBSM X X X X X X X
JMSA X X X X X X X
BRA X X X X X X X X
MVOF X X X X X X X X
RFB X X X X X X X X
PECO X X X X X X X
total 19 (17 |16 | 17 | 18 | 17 | 22 |13 |19 | 15| 18 | 21 | 15| 21 | 16

Fonte: Autoria propria.

4. DISCUSSAD

Apresentar o Método Padovan para o TEA neste livro (capitulo), tem o intuito de
vir somar as abordagens mais variadas que podemos usar para ajudar pacientes no
Transtorno do Espectro Autista.

Atualmente temos muitas teorias para nortear nossa compreensao, métodos de

abordagens diversos, métodos de diagndstico variados, muitos angulos possiveis de
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observagdo. Apesar disto, o paciente TEA continua sendo um e o mesmo, apesar de cada
um ser um mosaico Unico de si mesmo e do espectro, e assim como tudo na vida,
angulos distintos ndo se excluem, mas sim se enriguecem a amplificam a observacao de
cada fenbmeno.

A ideia de que o TEA seja predominantemente um disturbio sensorial, ou tenha
uma predominancia de sintomas sensoriais, nos leva a crer que a maturagao das vias
sensoriais destes pacientes esteja comprometida, e isto desde uma tenra idade
(CAUCAL, BRUNOD 2013).

Falamos do TEA também como um distirbio do processo de
neurodesenvolvimento, e sabemos que o correto desenvolvimento neural é a base
anatémica-funcional para a ancoragem de todos os processos que se passam no
desenvolvimento global de um individuo. Podemos dizer também que este
desenvolvimento neural influencia todas as fun¢des do nosso corpo e que apoia todos
os diferentes sistemas do mesmo (CAUCAL, BRUNOD 2013; SHORE 2000).

Se formos a fundo no conceito de desenvolvimento, podemos dizer também que
este termo tem como sindnimo um processo de “diferenciacdo neural, diferenciacdo

I"

corporal e diferenciagdo cortical” necessaria para levar a cabo uma complexa sequéncia
de aquisicdes no tempo e no espaco, possibilitando a construcdo da marcha e seus
refinamentos, da fala e seus refinamentos, das funcdes cognitivas e seus derivados e de
um comportamento adaptativo fluido, contextualizado e flexivel (DORNELAS, DUARTE,
MAGALHAES, 2015).

Além de todos estes aspectos temos a salde como um todo, apoiada no Sistema
Nervoso Autonomo, responsavel pela homeostase e equilibrio organico e bioquimico,
constituindo um tripé vital neuro-enddcrino-imunoldgico e comportamental, de
extrema importancia que é influenciado e influencia todos os outros ambitos. Ele é o
nucleo vital e pulsante do organismo, o miolo do Sistema Nervoso Central, e distribui-se
por todos os andares do neuro-eixo e direciona a energia vital, sua quantidade,
qualidade, distribuicdo e disponibilidade (LOW 2011). Na visdo do Método Padovan este
é um aspecto extremamente importante tanto na avaliacdo do paciente feita pelo
terapeuta, como na estratégica de ajuda terapéutica oferecida. Os sintomas de Sistema

Nervoso Autbnomo sdao muitos: intolerancia alimentar, constipagao cronica ou diarreia

cronica, alergias, stress oxidativo, neuroinflamacdo, 70 % tem disfunc¢des




gastrointestinais, problemas de sono de 40% a 80%, disfungdes mitocondriais, etc
(COHMER, 2014).

Quando falamos em marcha e seus refinamentos acima, estamos falando do
processo de aquisicdo harmonioso da verticalidade, em cada uma de suas etapas, sendo
seguido das habilidades corporais que se organizam em torno do eixo central e de cada
um dos eixos do corpo. A essas habilidades damos o nome de coordenagao e praxias
motoras, que se externalizam como coordenacdo, de global a fina, em todos os eixos.
Estas habilidades se concretizardao num desenvolvimento justo como refinamentos e
coordenacgdes e praxias motoras visuais, orais, manuais, podais e globais (GIZZONIO et
al 2015; KAUR, SRINIVASAN, BHAT, 2018).

Quando falamos de fala e seus refinamentos acima, estamos falando de
maturacdo de fungdes orais prélinguisticas (respiracdo, suc¢do, mastigacdo, degluticdo)
que servem a nutricdo e que evoluem para fala articulada por mecanismos de
maturacdo e diferenciacdo das estruturas da boca(estomatognaticas), vindo depois o
discurso e a comunicacdo ajustados e adaptados (CALL, 1980).

Quando falamos da cognicdo e seus derivados, seriam os mecanismos de
associacao reflexo e reflexivas articuladas, de reconhecimento de si e do outro, de
memodria e aprendizado, de pergunta e resposta ajustadas, e de todas as outras funcdes
derivadas destas, como atenc¢do e concentragao, planejamento, inibicdao, que juntas
pilotam uma boa parte da nossa vida social (LENT 2004; WHYATT et al 2013).

E quando falamos de comportamento, estamos falando da acdo justa, no
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contexto espacial justo e temporal justo. Refletem um conjunto de respostas ao meio,
impulsionadas pelas nossas motivacGes, emocbes e acdes. Uma habilidade
importantissima para nosso comportamento corretamente contextualizado é ter um
carater harmonioso, flexivel, adaptativo e empatico (CANDEL et a/ 1997, TODOROV
2012).

A diferenciacdo neural é um processo que se inicia intra-Utero e continua com
mecanismos de criacdo de circuitos que evoluem do global para o especifico, do lento
para o rapido, do grande para o pequeno, do ndo econémico para o econdémico, do
impreciso para o preciso, do concreto para o abstrato. E um processo de conectividade
neural, de plasticidade neural, de redes, de criacdo de circuitos eficazes, sendo a poda

neural um de seus instrumentos de agdo mais importantes. Neste processo temos o
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fator de sinaptogénese construindo circuitos de um lado e o da poda neural, ou
apoptose neural do outro, dando especificidade, direcionamento e economias:
energética, espacial, temporal e precisdo (MARCO et a/ 2021; LENT 2001). Cabe lembrar
que estes processos acontecem tanto nas vias motoras como sensoriais e também
associativas.

Um conceito importante também é o correto equilibrio entre sinaptogénese e
poda neural. Os estudos atuais apontam para uma perda deste equilibrio entre
ganho/perda nos individuos dentro do TEA. A medida que o neurodesenvolvimento
avanca, as sinapses se formam e o resultado destes circuitos sdo resultantes do uso do
circuito e a experiéncia dele, e este processo é predito pela imensa conectividade
precoce seguida desta plasticidade remodelante que ocorre mais tarde e persiste pela
vida toda (JUST et al 2012; EVANGELHO et al 2021).

Na abordagem do Método Padovan de Reorganizacdo Neurofuncional,
partimos do ponto-conceito de que todo o mecanismo de desenvolvimento humano
tem uma sequéncia pré-estabelecida para nossa espécie, sustentada pelo cdédigo
genético internamente, e moldada pelas experiéncias e oportunidades externamente, a
que chamamos de ontogénese.

Esta ontogénese humana de desdobra no tempo e no espaco, como a
sequéncia de movimentos naturais que toda crianca faz de maneira atdvica e
espontanea dentro do seu desenvolvimento neuroldgico, e que nos norteia como

observadores externos, nos possibilitando criar tabelas e marcos do desenvolvimento.

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

Em outras palavras temos “faréis” que nos possibilitam dizer se este desenvolvimento
estd dentro do esperado, se estad condizente com a idade, se desvia-se muito ou pouco,
para com isto podermos nortear nossas ajudas e intervenc¢des e impulsionarmos este
desenvolvimento para o mais justo possivel dentro dos marcos do natural e justo
(FONSECA 1989; PEREIRA 2017).

Sabemos que, independente da causa, o paciente diagnosticado como fazendo
parte do TEA, apresenta um conjunto de sintomas que incidem de maneira mais drastica
ou menos no neurodesenvolvimento, nas aquisicdes esperadas no desenvolvimento
normal, impedido o individuo de seguir o curso normal das suas aquisicées (KUMAR

2019).

METODO PADOVAN® DE REORGANIZACAO NEUROFUNCIONAL COMO ABORDAGEM TERAPEUTICA NO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA:
UMA SERIE DE CASOS




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

METODO PADOVAN® DE REORGANIZACAO NEUROFUNCIONAL COMO ABORDAGEM TERAPEUTICA NO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA:
UMA SERIE DE CASOS

Mesmo que os sintomas no TEA nos paregam mais sensoriais, por constatarmos
muitas hipersensibilidades (as vezes hiposensibilidades também) ndo podemos deixar
de notar as alteracdes motoras que sdo muitas. (Ex: andar nas pontas dos pés, marcha
em bloco, estereotipias diversas, falta de coordenag¢ao motora, falta de controle justo
da motricidade dos olhos, falta de coordenacdo dos musculos da fala, dificuldades
posturais, dificuldades na manipulagio de objetos, equilibrio, postura,
hipermotricidade, etc.) (JUST et a/ 2012; KAUR et al 2018)

Na verdade, ndo podemos esquecer que toda entrada sensorial, descarrega-se
numa resposta motora, seja ela visivel e perceptivel, seja ela a nivel imperceptivel ou
até microscépica, mas sempre acarretara algum tipo de reag¢do. Uma das grandes
funcdes das vias sensoriais é a de guiar e controlar os movimentos, oferecendo feedback
proprioceptivo a todos os musculos do corpo, dos musculos voluntdrios aos
involuntarios, e até reflexos (HILTON, GRAVER, LAVESSER 2007; PEREIRA et al 2021).

Sendo assim preferimos dizer que estes pacientes apresentam circuitos sensério-
motores inadequados, desregulados, desarmoénicos ou desajustados, nao existindo
harmonia e coeréncia entre vias de entrada e de saida, entre estimulo e resposta.

Na abordagem do Método Padovan nos baseamos no que chamamos de
movimentos neuroevolutivos, que é o arsenal genético que orienta, sustenta e
determina a cronologia das aquisicdes do desenvolvimento, ou da maturag¢dao do
Sistema Nervoso Humano

Com esses conceitos de maturacdo, neuroplasticidade, de ontogénese e sua
experiéncia na fonoaudiologia a Dra Beatriz Padovan criou seu método, o qual chamou
de Reorganizacdo Neurofuncional, que consiste em exercicios corporais que sdo
movimentos préprios do desenvolvimento ontogenético, que recapitulam todas as fases
do desenvolvimento do ser humano, fase por fase, até a idade em que se encontra a
crianca e de exercicios para as funcbes reflexo-vegetativas orais (respiracdo, sucgao,
mastigacdo e degluticdao), para estimulagdo dos 12 pares de nervos cranianos,
acompanhados de musicas ou versos recitados durante toda a terapia para dar ritmo
aos movimentos, criar uma consciéncia fonoldgica, estimular aten¢do e concentragao e
a elaboracdo do pensamento (PADOVAN 1994; PADOVAN 2012; BENDER 2017). A

Reorganizagdao Neurofuncional (RNF) atua facilitando assim uma melhor ancora para




todas as aquisi¢des, a aprendizagem e as atividades diarias da vida. E uma aplicagdo
direta da neuroplasticidade (PADOVAN 2012; BENDER 2017).

Os ultimos quinze anos de pesquisa cientifica tém em destaque os conceitos de
"maturacao neuroldgica" e "neuroplasticidade". A comunicagdo entre as células esta
intimamente relacionada com a estimulacdo sensorial e emocional ou nao, e pela
validagdo motora que se segue e, que ird permitir a criacdo de ligagdes entre elas. Sendo
assim, os mais recentes dados sobre a plasticidade neural, capacidade que tem o sistema
nervoso de se tornar funcional, de se recuperar e de aprender, ratificam e justificam o
método (PADOVAN 2012; BENDER 2017). Tanto a neuroplasticidade prdépria do
desenvolvimento ontogenético como pds-lesdo sdo mudangas nas redes neuronais que
dependem de uma experiéncia, de uma estimulacdo que pode ser através de um treino
motor, de uma farmacoterapia, de uma estimulacdo elétrica ou magnética, de terapia
génica ou de células tronco (GARCES-VIEIRA e SUAREZ-ESCUDERO 2014).

Conforme muitos artigos nos mostram atualmente, o exercicio fisico promove
neuroplasticidade, neurogénese, astrogénese (producdo de astrécitos) e aumento de
fatores neurotréficos. Sabemos também que quando o exercicio se une a ritmicidade,
levando o SNC a uma ordem temporal sincronizada, todos estes resultados sdo
potencializados (CASSILHAS; TUFIK; MELLO 2016; KAUR et al 2018)). Na terapia Padovan
usamos estas ferramentas para induzir e levar estimulo de neurodesenvolvimento ao
paciente.

Este mecanismo harmonico de ativacdo-inibicdo nos pacientes com TEA é muito
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mal construido, praticamente ndo tém inibi¢cdes funcionais, o que acarreta em tantos
movimentos descontextualizados, sem precisdo e sem controle que aparecem na
sintomatologia. Aqui neste ambito temos uma das justificativas de observar em nossos
pacientes uma diminuicdo de hiperatividade, de estereotipias, aparecimento de praxias,
tanto corporais como orais de comunicacao e de fala. Sintomas estes que pudemos ver
na evolucdo dos pacientes deste estudo.

Comentando os resultados visuais dos pacientes avaliados pela escala CARS,
sabemos que o olhar é uma das coisas que geralmente muda mais rapido nos pacientes
TEA tratados com o Método Padovan.

Temos que lembrar que a musculatura dos olhos quando estimulada na sua

neuro-evolucdo vai ter repercussoes locais e a distancia (GLAZEBROOK et a/ 2009).
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Comegamos sempre com uma sequéncia de exercicios fotomotores que atingem
diretamente a resposta do Sistema Nervoso Autbnomo, portanto o paciente ndo precisa
colaborar, ele ocorre independente do paciente, justamente por ser autbnomo. Este
ajuste a luz, é um fator importantissimo na sensibilidade visual, e uma resposta
fotomotora ineficaz deixa o paciente a nivel visual hiper exposto e a “flor da pele”. A
resposta pupilar é o primeiro e mais sensivel esfincter dos olhos e, na verdade temos
dois esfincteres a nivel ocular: a pupila e as pdlpebras, todos inervados pelo Sistema
Nervoso Auténomo. Palpebras inervadas pelos nervos cranianos lll e VIl (representantes
do parassimpatico). Sendo estes nervos pertencentes ao SNA, sdo também territérios
de emocgdes, e quando mal instalados no processo de amadurecimento, deixam os olhos
extremamente vulneraveis (MACHADO 2022).

O trabalho visual segue depois para movimentos voluntdrios dos seis musculos
voluntdrios dos olhos, seguindo as dire¢des que respeitam o controle da neuro-evolugao
dos olhos (primeiro horizontal, vertical, diagonais, circulos, convergéncia/ divergéncia).
Nesta sequéncia dos olhos também ndo é necessario o paciente poder seguir
voluntariamente, e normalmente ndo seguem, mas vao comegando a seguir aos poucos,
“quase sem querer”. Com a repeticdo e com a organizagdo dos outros sistemas que
suportam e influenciam os olhos como: equilibrio, postura, audicdo, e o sistema
trigeminal, vamos vendo os olhos vindo na dire¢ao do neurodesenvolvimento e estando
cada vez mais disponiveis para o contato visual.

Mais um elemento importante em relacdo aos olhos sdo os coliculos superiores
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no mesencéfalo, nucleos de integracdo dos movimentos oculares, para onde sao
projetados os nervos oculares (Il Ill, IV, VI), estruturas estas tdo importantes nos
mecanismos de atencdo sustentada, na atencdo seletiva visual, auditiva e somestésica.
Conforme vamos trabalhando tanto os olhos na sua parte autbnoma como voluntaria,
como todos os nervos cranianos da boca, assim como a audicdo (coliculos inferiores
auditivos), estes territérios vao ficando mais organizados, tanto espacialmente como
temporalmente, e passam a responder de forma diferente (BIHAN, DL 2012). Portanto
a atencgdo visual e auditivas vao se organizando juntas. Lembrando também que audigao
e visdo sdo intimamente conectadas, tanto a nivel de coliculos no mesencéfalo, como

nos corpos geniculados do talamo (MACHADO 2022).
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Como em geral hd uma grande melhora da organizagdo dos olhos,
automaticamente podemos esperar que tudo que necessite ancoragem visual como
atencdo compartilhada, comunicacdao verbal e ndo verbal, relacdo com pessoas,
interesse e imitacdo tem a tendéncia de virem juntos, conforme visto no estudo
apresentado.

Isto ainda sem comentarmos a importancia de uma correta organizagdo da
Formagao Reticular (principal estrutura de organizagao dos ritmos do sono = entre 44e
83% tem sintomas de sono, e de disturbios de atengdo), sem falar da importancia dos
olhos na configuragdo dos neurdnios espelho (JESTE 2011).

Quanto ao resultado a nivel de olfato, gosto e paladar (=junc¢do dos dois), vamos
comentar como trabalhamos e porque temos respostas muito satisfatérias a esse nivel.

Nos exercicios de degluticdo utilizamos eldsticos ortodénticos que, além de
fortalecerem a musculatura da lingua preparando-a para a fala, imprimem uma pressao
total na lingua, ativando as papilas gustativas, apertando-as e assim movimentando-as
e tornando-as aptas a maior e melhor percepgao gustativa. Nos exercicios de mastigacao
estimulamos a lingua com um garrote em ventosa que estimula a lingua das suas bordas
e assim a sensibilidade gustativa vai aparecendo também nesta regido. Interessante
também é que com o amadurecimento das estruturas da boca, estamos levando a um
nivel mais elevando maturacional todos os nervos cranianos da boca, aqui em especial
os nervos VIl (facial), responsavel pelo gosto nos 2/3 anteriores da lingua e os nervos

IX(glossofaringeo) e o X(vago), responsaveis pelo gosto no tergo posterior da lingua e da
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boca.

Com este processo percebemos sempre uma modificacdo no sentido gustativo
no sentido de suportarem mais gostos, sairem da seletividade alimentar tanto para
gosto como para texturas e temperaturas.

Quanto ao olfato, temos exercicios especificos da sequéncia da respiragdo para
0 nariz, onde o intuito é provocar um turbilhdo aéreo forte capaz de impactar,
movimentar os cilios olfativos e causar um impacto de pressdo mecanica em toda
mucosa nasal.

Sabe-se que receptores ciliares sdo dependentes de flexibilidade, que quanto
maior a flexibilidade ciliar, maior sua acuidade (assim como os receptores da cdclea e os

vestibulares). OQutro fator importante na olfacdo é que o VIl nervo craniano (facial) que
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reveste praticamente toda mucosa nasal, é o responsdvel pelo gosto na lingua (LENT
2004). Quando é estimulado também no nariz pela pressao do turbilhdo aéreo, pode
ajudar na discriminacdo olfativa, e nesta unido entre o olfato e o gosto, que chamamos
paladar. Os pacientes passam a perceber cheiros que ndo sentiam, passam a nao ser tao
seletivos com cheiros e sobretudo, aqueles que tem mania de cheirar tudo, deixam de
o fazer.

Quanto a melhora do comportamento e da ansiedade, e medos, temos varios
aspectos a comentar.

Por um lado, o individuo que vive em stress de desajuste (esses pacientes vivem
em stress por ndo corresponderem as expectativas dos outros, por incapacidade de
adaptar-se as regras sociais, por ndo conseguirem comunicar, por causa de uma distimia
(disfuncdo, desregulacdo emocional), por causa de uma disautonomia croénica
(disfuncdo de Sistema Nervoso Auténomo) (ROCHA 2021)

Quando comecamos a ativar e reequilibrar o SNA, pelo trabalho ritmico e
sincronizado dos diferentes eixos do corpo nos exercicios corporais, estamos ajudando
na diferenciacdo dos “andares= sec¢cbes=segmentos axiais” do SNC e automaticamente
nos “andares” do miolo da medula que sdo os neurénios responsdveis pela distribuicao
do SNA.

Como toda percepcdo, transferéncia de informacao e expressdao de emogdes sdao
obrigatoriamente relacionados com trajetos e territérios do SNA, todo trabalho

periférico que fazemos de regulacdo, amadurecimento e reorganizacdo funcional de
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nervos e segmentos dos territérios do SNA vao pouco a pouco regulando o equilibrio de
sensacoes, percepcoes, expressoes e limiar emocional.

Exemplificando o que seria trabalhar na diferenciacdo e ancoragem do SNA,
temos dentro do Método Padovan:

- Trabalho nos nervos dos olhos que pertencem ao parassimpatico (ll, lll e VII) e
simpatico, obtendo-se melhor reagao pupilar e controle da musculatura ocular, menos
reatividade, mais adaptabilidade voluntaria e mais disponibilidade para a interacao.

- Trabalho direto no nariz com estimulacdo mecanica ciliar e epitelial com fluxo
acentuado, ritmico e alternado. O trajeto do bulbo olfatdrio se projeta diretamente nos
dois centros de regulacdao emocional principais do sistema limbico: corpo amigdaloide e

area septal.
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- Trabalho na boca e na lingua através da suc¢do, mastigacao e degluticao (sucgdo
sobretudo). Boca é um espago com SNA a “flor da pele”, totalmente revestida de nervos
representantes do parassimpdtico. Quando as estruturas da boca ndo amadurecem
correta e adequadamente, deixam o espac¢o oral altamente vulneravel, sensivel e
indisponivel, e muito dificultado para a instalacdo da fala.

- Trabalho de estimulagdao mecanica funcional de diafragma; trabalho sobre a
dinamica vagal da respiracado, através do nervo frénico e ramos do vago.

- Trabalho sobre a diferencia¢do de eixos e cinturas levando a diferencia¢do de
territério do parassimpatico sacral de cervical, altamente importante para todo o
desenrolar do processo de amadurecimento sensério motor. Além disso tem o trabalho
do eixo do pescoc¢o, com a rotacdo ritmada de pescoco existente em 4 dos exercicios
corporais, o XI par (Acessorio) aciona o ramo superior do nervo Vago X, o que acelera a
diferenciagdo sensorial e motora cabeca-tronco, e estabelece uma sensorialidade mais
adequada aos territdrios sensoriais do X na cabeca.

- Trabalho sobre a for¢a e dindmica de propulsdo anti-gravitacional das pernas
(acionando e fortalecendo o parassimpatico sacral); territério onde se encontram os
esfincteres (avaliacdo que nao entra no CARS, mas geralmente o controle de esfincteres
se instala junto), territdrio do intestino grosso, (tdo importante nas disbioses intestinais
e digestivas, intolerancias diversas, constipacdo crénica= simpaticotonia crénica e ou

diarreia cronica).
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5. CONSIDERAGOES FINAIS

Apesar de poucos estudos com o Método Padovan®, este vem sendo utilizado
no Brasil e em outros paises ha 50 anos com muitos relatos nado oficiais e baseados em
experiéncias de varios terapeutas.

O presente trabalho vem contribuir com mais uma analise de casos, de forma
mais académica e cientifica, apesar de nao ser duplo cego randomizado e pequena
amostra, mas trazendo uma analise de resultados. Procuramos explicar os efeitos do
método a luz da neurociéncia e neurofisiologia, correlacionando a técnica da terapia
com os resultados obtidos e corroborando com o que ja se tem na literatura cientifica a

respeito da neuroplasticidade e da importancia de técnicas terapéuticas que estimulem
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caminhos mais fisiolégicos, tendo como apoio essa neuroplasticidade, atingindo assim
o potencial genético do individuo.

Pelo exposto vé-se que o Método Padovan® contribuiu positivamente com todos
os pacientes. Mesmo os que s6 receberam o Método melhoraram em varios aspectos
do desenvolvimento, como foco, atencdo, comunicacao verbal e ndo verbal, nivel de
consisténcia da resposta intelectual, relagdo com pessoas, resposta ao paladar, olfato e
tato, entre outros, o que sdo objetivos desejados no tratamento do TEA. Também os
pacientes que ja vinham em tratamentos convencionais de fonoaudiologia, psicologia
ABA e terapia ocupacional agregaram mais resultados apds iniciada a terapia com o
Método Padovan®. Esperamos, assim, contribuir com a literatura acerca do método,
tornando-o mais conhecido e estimulando o interesse de mais profissionais para
estudos em larga escala e, assim, termos mais uma abordagem em beneficio dos

pacientes Autistas.
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RESUMO

(0] autismo é um transtorno  do
neurodesenvolvimento onde as pessoas
acometidas comumente apresentam atrasos
intelectuais, défice de atencdo e hiperatividade,
além de epilepsia ou episddios convulsivos. Esse
transtorno é diagnosticado por avaliagdes de
testes comportamentais por especialistas em
transtornos do neurodesenvolvimento, mas ha
uma dificuldade no diagndstico por conta da
complexidade apresentada nesse transtorno.
Para ajudar a revelar possiveis alteracdes do
sistema nervoso central caracteristicas do
autismo, recursos de imagens por ressonancia
magnética funcional e estrutural podem
detectar alteragdes encefalicas. Areas como o
telencéfalo, cerebelo, talamo e cértex insular
foram estudadas utilizando modelos de
aprendizado de madaquina em métodos de
diagnédsticos por imagem.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.

Diagndstico  por  Imagem.  Ressonancia
Magnética Nuclear. Neurologia.

1. INTRODUGAO

ABSTRACT

Autism is a neurodevelopmental disorder where
affected people commonly have intellectual
delays, attention deficit hyperactivity disorder,
in addition to epilepsy or convulsive episodes.
This disorder is diagnosed by behavioral tests by
specialists in neurodevelopmental disorders,
but there is a difficulty in diagnosis due to the
complexity presented in this disorder. To help
reveal possible central nervous system changes
characteristic of autism, functional and
structural magnetic resonance imaging
capabilities can detect brain changes. Areas such
as the telencephalon, cerebellum, thalamus and
insular cortex were studied using machine
learning models in diagnostic imaging methods.

Keywords:  Autism  Spectrum  Disorder.
Diagnostic Imaging. Nuclear Magnetic
Resonance. Neurology.

CAPITULO XXI

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um grave transtorno do

desenvolvimento neurologicamente heterogéneo caracterizado por deficiéncias na

comunicacdao e interesse social, comportamentos estereotipados repetitivos e




inicio antes dos 3 anos de idade (LORD et al., 2018), muitas vezes sofrem de epilepsia,
deficiéncia intelectual, atenc¢do e hiperatividade que trazem um pesado fardo
econdmico e psicoldgico para as familias (WANG et al., 2018).

O TEA é diagnosticado por avaliagdes de testes comportamentais por
especialistas em transtornos do neurodesenvolvimento. O diagndstico é desafiador
devido a fatores como a heterogeneidade do transtorno do espectro, a incerteza na
administracdo e interpretacdo de testes comportamentais e diferencas neurobioldgicas
e fenotipicas que variam discretamente em comparagdo com controles de
neurodesenvolvimento tipico (DI MARTINO et al., 2014).

O TEA ainda ndo tem sua patogénese totalmente compreendida. Isso levou a um
crescente interesse no desenvolvimento de modelos de aprendizado de maquina que
podem integrar recursos de Imagem de Ressonancia Magnética funcional e estrutural
(IRMf e IRMe) para ajudar a revelar altera¢Ges do sistema nervoso central caracteristicas
do TEA (MELLEMA et al., 2022).

A IRMf mede mudancgas no fluxo e a propor¢do de oxi/desoxiemoglobina no
sangue em todo o cérebro, uma medida indireta da atividade neural. Como o TEA é
supostamente um disturbio de conectividade neural, os sinais regionais podem ser
convertidos em medidas de Conectividade Funcional (CF) inter-regional (MELLEMA et
al., 2022). A IRMe permite a quantificacdo de medidas complementares da morfologia
cerebral, como espessura cortical e volume da estrutura subcortical (TORO et al., 2015).

A Espectroscopia de Ressonancia Magnética (ERM) fornece um método ndo

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

invasivo para medir alteragbes nos indicadores metabdlicos da estrutura
corporal. Atualmente, estudos sobre a base biolégica do cérebro de criangcas com TEA
tém mostrado varias regides provaveis de heterogeneidade (STONER et al., 2014).
Como um local cerebral tipico que representa manifestacdes clinicas no TEA, o
cortex insular foi considerado um foco de pesquisa da neuropatologia do TEA (NOMI;
MOLNAR-SZAKACS; UDDIN, 2019). Verificou-se que individuos com TEA apresentaram
alteracdo cerebral local, como diminui¢cdo da homogeneidade regional na insula (PAAKKI
etal., 2010). Outro estudo indicou que a Conectividade Funcional em estado de repouso
(CFer) dainsula continha informagd&es discriminativas para distinguir individuos com TEA

de individuos saudaveis (PLITT; BARNES; MARTIN, 2014).
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Além disso, o cerebelo desempenha um papel importante na linguagem,
memoria de trabalho, controle executivo, processamento emocional. O tdlamo é a
estacdo de substituicdo sensorial, e todos os tipos de vias de conducdo sao substituidos
por neurénios no talamo (KANG et al., 2021).

Estudos tém demonstrado que os disturbios do vérmis cerebelar descendente
em criangas com TEA estdo seriamente relacionados a manifesta¢des clinicas como
barreiras de linguagem, distirbios de linguagem e outros disturbios relacionados

(TAOTAO et al., 2020).

2. REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1. ESTUDO DO TALAMO E CEREBELO

O télamo e o cerebelo bilaterais de 50 criangas com TEA de 2 a 6 anos foram
analisados usando ERM. A Creatina (Cr) é o padrdo interno para a determinacdo de
metabdlitos N-Acetil Aspartato (NAA)/Cr, Colina (Co)/Cr, Inositol (In)/Cr, Complexo
Glutamato (GIx)/Cr foram usados para comparar a relagdo entre as diferencas de cada
metabdlito e os sintomas clinicos. O NAA/Cr taldmico esquerdo foi positivamente
correlacionado com os escores de audicdo-linguagem e coordenagdo (p<0,05) em

criancas com TEA (KANG et al., 2021).

Figura 1 — Aquisicdo de ERM em criangas com TEA e espectros de corregao LCModel. Por espectroscopia
de voxel Unico foi usado o voxel = 14mm x 20mm x 20mm, no cerebelo (A/B) e voxel = 13mm x 13mm x
16mm, no talamo (C/D) (KANG et al., 2021).
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Fonte: Autoria propria.
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Tabela 1 — Andlise de correlagdo entre metabdlitos no talamo e cerebelo ipsilateral em criangas com

TEA.
Esquerdo Direito
Metabolitos
Talamo Cerebelo P Talamo Cerebelo P

NAA/Cr 1,56+0,20 1,01+0,20 0,005 1,60+0,21 1,01+0,16 0,314
Co/Cr 1,04+0,21 0,84+0,06 0,224 0,96+0,11 0,82+0,13 0,894
Glx/Cr 0,90+0,18 0,88+0,20 <0,001 0,69+0,50 0,88+0,19 0,898
In/Cr 0,32+0,13 0,49+0,12 0,449 0,32+0,12 0,52+0,20 0,597

Fonte: Adaptado de Kang et al., 2021.

Houve uma correlagdo positiva entre NAA/Cr no tdlamo esquerdo e cerebelo
esquerdo, e uma correlagdo positiva entre GIx/Cr no talamo esquerdo e cerebelo
esquerdo em criangas com TEA (p<0,05).

O Glx inclui glutamato (glu) e glutamina (gln), que sdo excitatérios importantes
no cérebro. A excitacdo/inibicdo cerebelar das criangas afeta a coordenacdo do circuito
talamico, essa alteracdo esta relacionada ao TEA, e o GIx medeia o processo de
transmissdo sindptica excitatéria, que é uma importante base material para o

desequilibrio excitatdrio/inibitério (TAOTAO et al., 2020).

2.2. ESTUDO DA INSULA

O cortex insular estd localizado profundamente no sulco lateral do

cérebro. Também conhecida como a “llha de Reil” com base em sua descoberta inicial
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por Johann Chrstian Reil em 1809, a insula é uma regido do cértex ndo visivel da vista da
superficie. Tradicionalmente, o cértex insular tem sido descrito como cortex de
integracdo paralimbica ou limbica (AUGUSTINE, 1996).

A insula serve a uma ampla variedade de fun¢bes em humanos, desde o
processamento sensorial e afetivo até a cognicdo de alto nivel (UDDIN et al., 2017).

A insula é delimitada pelo sulco peri-insular e é dividida em duas pelo sulco
insular central. A por¢cao mais anterior da insula é composta pelos giros insulares curtos
anterior, médio e posterior, que sdo separados pelo sulco insular anterior e pré-
central. A porcao posterior da insula é composta pelos giros insulares longos anterior e

posterior, separados pelo sulco insular pds-central (NETTER, 2019).
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Figura 2 — llustragdo do cértex insular humano com sua ampla diferenciagdo funcional.
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Fonte: Uddin et al., 2017.

AC: giro acessorio; AS: giro insular curto anterior; MS: giro insular curto
médio; PS: giro insular curto posterior; AL: giro insular longo anterior; PL: giro insular
longo posterior; CIS: sulco insular central. Vermelho = sensério-motor; amarelo =
quimiossensorial; azul = socioemocional; verde = cognitivo (UDDIN et al., 2017).

Anatomicamente, a insula é uma estrutura heterogénea composta por multiplos
nucleos que possuem conectividade estrutural seletiva com areas especificas. A insula
anterior é estruturalmente ligada ao cértex frontal e areas limbicas, esta funcionalmente
associada ao controle cognitivo e ao processamento afetivo (UDDIN et al., 2017).

A insula posterior possui conectividade estrutural com o cértex parietal,
temporal e sensdrio-motor, demonstrou envolver o processamento de informagdes
visuais, auditivas e sensorio-motoras (KURTH et al., 2010).

A insula média é uma drea de transicdo devido a conectividade estrutural

semelhante com a insula anterior e posterior (UDDIN et al., 2017).
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Figura 2 — llustracdo da delimita¢do das sub-regides insulares para o estudo.
Subregions in the left insula Subregions in the right insula

ROI1 ROI 3 ROI 5 ROI 2 ROI 4 ROI 6

ROI7 ROI9 ROIM ROI8 ROI10 ROI12
Fonte: Zhao et al., 2022.

A insula agranular ventral (ROl 1 e ROI 2), a insula agranular dorsal (ROI 3 e ROI
4), a insula ventral disgranular e granular (ROI 5 e ROI 6), a insula disgranular dorsal (ROI
7 e ROI 8), ainsula granular dorsal (ROI 9 e ROI 10) e a insula hipergranular (ROl 11 e ROI
12) (ZHAO et al., 2022).

Comparado com grupo controle, os individuos com TEA exibiram CFer
estatisticamente significativamente diminuidos em seis sub-regides insulares, incluindo

a ROI 2, ROI 3, ROI 8, ROI 9, ROI 10 e ROI 12 (ZHAO et al., 2022).
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Figura 3 — Diferencga entre grupos na conectividade funcional estatica (CFe).

Seeds Sagittal Coronal Transverse

Ventral agranular insula(R) s e s |
ROI 2 X=9 Yiz 32 Z=-15

Dorsal agranular insula(L)
ROI 3

Dorsal dysgranular Insula(R)

ROI 8
T- values ; g

Dorsal granular msula(L)
ROI 9 = +26

Dorsal granular insula(R)
ROI 10

Hypergranular insula(R)
ROI 12

Fonte: Zhao et al., 2022.
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Giro Fusiforme (FFG); Giro Occipital Médio (MOG); Cértex Orbitofrontal (OFC);
Giro Pos-Central (PoCG); Giro Pré-Central (PrCG); Cértex Pré-Frontal ventrolateral
(VIPFC) (ZHAO et al., 2022).

Em comparagdo com o grupo controle, os individuos com TEA apresentaram
diminuicdo da CFe entre o ROl 2 e 0 OFC, o ROI 3 e 0 VIPFC, 0 ROl 12 e 0 MOG. Algumas
sub-regides insulares de individuos com TEA apresentaram diminuicao de CFe do ROI 8
com MOG bilateral, o ROl 9 com PoCG esquerdo, o PrCG e o MOG bilateral e o ROI 10
com o GPO esquerdo, o MOG bilateral e FFG bilateral foi reduzido em individuos com

TEA (ZHAO et al., 2022).

Figura 4 — Diferenga entre grupos na conectividade funcional dinamica (CFd).

Seeds Sagittal Coronal Transverse

Ventral agranular insula(L) . - o
e X ‘ 36 Y =56 Z=-7

Ventral dysgranular and
granular insula(L)
ROI 5

-5
Ventral dysgranular and
granular insula(R)
ROI 6

Hypergranular insula(R)
ROI 12

Z=+40

Fonte: Zhao et al., 2022.

Cortex Pré-Frontal dorsolateral (dIPFC); Pré-Cineo (PCUN); Sulco Temporal

Superior (STS) (ZHAO et al., 2022).




O ROI 5 e 6 e ROI 12 exibiram variabilidade de CFd diminuida, enquanto o ROI 1
apresentou variabilidade de CFd aumentada em individuos com TEA (ZHAOQ et al., 2022).

O ROI 5 mostrou diminuicao da variabilidade do CFd no dIPFC esquerdo e STS
direito. O ROI 6 e 12 tiveram variabilidade de CFd diminuida com o PCUN. O aumento
da variabilidade do CFd entre o ROl 1 e o OFC esquerdo também foi encontrado em
individuos com TEA (ZHAO et al., 2022).

O OFC estd envolvido no processo de tomada de decisdo e recompensa
(HOWARD et al., 2015; RICH et al., 2018). Os danos nessa regiao geralmente causavam
comportamento social inadequado, como jogo patolégico, comportamento obsessivo
compulsivo e caracteristicas comportamentais do TEA (JONKER et al., 2015).

A diminuicdo da CFe insular com regides sensério-motoras pode significar uma
capacidade diminuida de manter o processamento sensorial e motor regular no TEA. O
MOG e o FFG s3o recrutados principalmente para o processamento visual, como
reconhecimento facial (WANDELL; DUMOULIN; BREWER, 2007; RAPCSAK, 2019).

Um déficit bem documentado no TEA é uma deficiéncia no processamento facial
que fornece informacGes valiosas para a cognicdo social (RIGBY et al., 2018). Estudos
recentes indicaram que o processamento facial anormal pode ser uma causa importante

da cognicdo social prejudicada em pacientes com TEA (PAVLOVA et al., 2017).

2.3. ESTUDO DO ENCEFALD

Caracterizou-se a granularidade do parcelamento cerebral e combinacdes de

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

conjuntos de recursos em diferentes resolucdes para destacar diferencas detectdveis
em neuroimagem para diagndsticos precisos de TEA. Modelos de alto desempenho
correspondem ao desempenho lider na literatura existente (MELLEMA et al., 2022).

Os resultados da pesquisa de modelos de hiperparametros em 15 conjuntos de
recursos e 12 tipos de modelos analisados, estdo resumidos na figura 5. Para cada um
dos tipos de modelo: Aprendizado Profundo, Classico Linear e Classico Nao-linear,
haviam 50 configura¢des de hiperparametros avaliadas por modelo por combinacao de

conjunto de recursos (ABRAHAM et al., 2014).
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Figura 5 — Resultados de modelos de hiperparametros.
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Fonte: Mellema et al., 2022.

Cores mais verdes e caixas maiores indicam melhor desempenho. As linhas
indicam o tipo de modelo de aprendizado de maquina usado, enquanto as colunas
indicam o conjunto de recursos (volumetria, conectividade baseada em um
parcelamento do atlas cerebral ou ambos) e o nome do parcelamento do
atlas (WASKOM, 2021).

Os modelos treinados usando uma combinacdo de caracteristicas anatomicas e
funcionais obtiveram desempenho maior, sugerindo que as informacdes nas
caracteristicas funcionais e anatémicas sdo complementares (MELLEMA et al., 2022).

A resolugdao com granularidade grosseira contém 64 ROIs (Fig. 6A), a resolugao
com granularidade média tem 122 ROIs (Fig. 6B), enquanto a resolucdo com
granularidade fina tem 197 ROIs (Fig. 6C). A maior resolucdo de diagndstico no

desempenho de previsao foi alcangada com granularidade média (MELLEMA et al.,

2022).
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Figura 6 — Niveis de granularidade em ROl testados nos modelos de hiperparametros.

Fonte: Mellema et al., 2022.

As caracteristicas funcionais solitdrias tiveram desempenho superior as
caracteristicas estruturais, sugerindo maior informacdo contida nelas. Combinar
recursos anatémicos com recursos de conectividade funcional tende a melhorar o

desempenho do modelo em todas as suas categorias (MELLEMA et al., 2022).

3. CONSIDERAGOES FINAIS

Acredita-se que essas diferengas se devam a conectividade neural alterada em
participantes com TEA. Uma ferramenta diagnéstica padronizada e precisa aumentaria
a disponibilidade e a reprodutibilidade dos servicos de diagndstico, reduzindo a
subjetividade, bem como elucidaria quais altera¢gdes neuronais sdo mais caracteristicas
do TEA versus individuos com desenvolvimento tipico (DI MARTINO et al., 2014).

Demonstrou-se alteracdes especificas da sub-regido insular no TEA. Os padrdes
anormais de CFd das sub-regides insulares apresentaram distribuicdo espacial diferente
da CFs. A variabilidade anormal do CFd das sub-regides insulares prediz com sucesso a
gravidade dos sintomas de individuos com TEA. Esses achados destacaram a importancia
de considerar caracteristicas espaco-temporais sutis ao desvendar o papel da insula na
compreensao dos mecanismos neurais subjacentes ao TEA (ZHAO et al., 2022).

Biomarcadores confidveis e estaveis validados em varios modelos e conjuntos de
dados avangam nossa compreensdao neurobioldgica central do TEA e promovem a
promessa de aprendizado de maquina como ferramenta de diagndstico e meio de
descoberta de biomarcadores (MELLEMA et al., 2022).

Os avancgos tecnolégicos sao fundamentais e necessarios para uma melhoria na

deteccdo de individuos com TEA, uma vez que estudos e programac¢des de modelos




matematico-digitais associados as imagens de ressonancia magnética nuclear podem

ser eficazes no diagndstico e antecipar o acompanhamento do individuo com TEA.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) afeta de
forma global o neurodesenvolvimento e
crescimento de vdrias criangas, além de
dificultar sua socializagdo. A proposta deste
artigo é revisar a literatura especializada acerca
das concepgGes de avaliagdo diagndstica
empregadas na drea. A pesquisa bibliografica foi
realizada em bases de artigos cientificos usando
os descritores: autismo, avaliagdo e equipe
multidisciplinar de forma associada ou isolada.
O recorte temporal utilizado foi o periodo de
2016 a 2022, a fim de compreender como o TEA
é visto na conjuntura atual de desenvolvimento
dos estudos. A revisdo da literatura do tipo
narrativa nos permitiu ainda compreender o
papel da equipe multiprofissional, assim como
verificar as limitacGes e adversidades que a
mesma enfrenta em seu trabalho.

Palavras-chave: Autismo. Avaliagao.
Diagndstico. Multidisciplinaridade.

1. INTRODUGAO

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) globally affects
the neurodevelopment and growth of many
children, in addition to hindering their
socialization. The purpose of this article is to
review the specialized literature on the
diagnostic evaluation concepts used in the area.
The bibliographic research was carried out on
the basis of scientific articles using the
descriptors: autism, assessment and
multidisciplinary team in an associated or
isolated way. The time frame used was the
period from 2016 to 2022, in order to
understand how ASD is seen in the current
context of development of studies. The
literature review of the narrative type also
allowed us to understand the role of the
multidisciplinary team, as well as to verify the
limitations and adversities that it faces in its
work.

Keywords: Autism. Assessment. Diagnosis.
Multidisciplinarity.

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é uma condi¢ao neuroldgica atipica

caracterizada principalmente pelo déficit na comunicacdo - tanto na fala quanto nas
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interagdes sociais -,com tipicos e padrdes restritos e repetitivos de comportamento.
Considerando que esse transtorno afeta o neurodesenvolvimento do sujeito, se o
mesmo nao for diagnosticado precocemente, tende a comprometer o desenvolvimento
do individuo de modo permanente ao longo da vida (STEFFEN et al., 2020).

Embora as causas ndo sejam totalmente definidas, € de consenso entre
profissionais e pesquisadores que o autismo é um transtorno que ocorre a nivel
comportamental e também organico - dada a incidéncia de casos decorrentes da
predisposicdo genética). Todavia, a auséncia de marcadores bioldgicos limita a
avaliagdo, que é clinica e, descrita usualmente em etapas de entrevistas e analises
comportamentais - podendo ser utilizados questiondrios e escalas. Segundo a
Associacdo de Amigos do autista (AMA, 2022), no Brasil sdo utilizados como parametro
a Classificacdo Internacional de Doencas (CID-10, 1993) para contextos de diagndstico.
O Diagnostic and Statistical Manual (DSM-V, 2013) da American Psychological
Association (APA) é utilizado mais frequentemente para fins de investigacdo cientifica.

Tendo em vista a complexidade desse transtorno é benéfico ao processo de
avaliacdo e diagndstico a participacdo de uma equipe multiprofissional que ampare as
mais diversas demandas do sujeito a partir da percepcdo e aportes tedricos oriundos de
sua praxis enquanto especialistas.

Este estudo se propOs a investigar o processo de avaliacdo multidisciplinar e
diagnéstico do autismo, levando em consideracdo: as concepgdes atuais sobre o quadro,
a compreensdo aportada pela literatura sobre do papel da equipe multidisciplinar no
cuidado do individuo com autismo e apresentar e discutir criticamente as limitacdes e
possibilidades dos instrumentos utilizados para o processo diagnéstico.

As repercussdes do transtorno tendem a dificultar determinadas esferas da vida
do individuo, podendo trazer consigo estigmas e preconceitos acerca dessa condicdo.
Levando em consideracao a complexidade do quadro, se faz necessario o trabalho de
uma equipe multiprofissional para suportar as demandas do sujeito e de suas relagoes.
Assim evidencia-se a caréncia de um cuidado continuo e constante revisao acerca do
processo de avaliacdo multidisciplinar e diagndstico do autismo.

O presente estudo visa promover novas perspectivas além de aprofundar o

conhecimento da tematica de forma sistémica e clara a partir da visao do TEA enquanto
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condicao ampla e com multiplas possibilidades de compreensdo, inserido em um

contexto multidisciplinar.

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo qualitativo de revisao narrativa. Segundo Rother (2007),
os artigos de revisdao narrativa sdo apropriados para descrever e discutir o
desenvolvimento de um determinado assunto, sob o ponto de vista tedrico ou
contextual. E organizada a partir de uma ampla andlise da literatura, sem estabelecer
metodologia rigorosa, como apontam Vosgerau e Romanowsk (2014).

Foram consultadas varias bases de dados como BVS (Biblioteca Virtual em
Saude), Scielo (Scientific Electronic Library Online), Pepsic (Periddicos Eletronicos em
Psicologia), entre outros, durante o més de maio de 2022. Foi utilizado um recorte
temporal de 6 anos, pois nos interessa saber como sdo as concepgdes atuais e como tém
sido desenvolvido o trabalho da equipe multidisciplinar, visto que a revisdo narrativa
permite ao leitor adquirir e atualizar o conhecimento sobre determinado assunto.

Um total de 58 artigos foi encontrado durante a pesquisa, sob o critério de
inclusdo identificou-se 21 artigos com os descritores equipe multidisciplinar, saude,
avaliacdo e autismo, isolados ou de forma combinada, usando o intervalo de tempo. O
critério para inclusdo das publicacbes era ter explicito no resumo que o texto é
relacionado ao tema da revisao, e que as expressdes utilizadas se encontrassem no titulo
ou nas palavras-chave.

O tratamento dos dados se deu por meio da técnica intitulada de Andlise de
Conteudo de Bardin (2010), adequada para o trabalho com mensagens e inferéncias a
partir dos dados linguisticos. Trata-se de uma abordagem dedutiva que vai além da
superficie linglistica e alcanca as condicdes em que os textos submetidos a andlise sdao
produzidos, sem deixar de lado a preocupacdo com a validade cientifica (ROCHA e

DEUSDARA, 2005 e 2006 apud SOARES, 2011).
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3. RESULTADOS E DISCUSSAQ

A tabela a seguir ilustra de forma simples os conteldos abordados pelos autores

selecionados ao longo do recorte temporal delimitado (2016-2022) tal qual suas

informacgdes de identificagao:

Tabela 1: Informacgdes gerais sobre os artigos que constam na revisdo

N° Titulo autores Ond.e foi ano conteudo/assunto

publicado

1 Autismo: propostas LOCATELLI, P. Revista 2016 Autismo,
de intervencao. B.; SANTOS, M. Transformar, multidisciplinaridade

F.R. [s.L.],v.8,n.1
2 Manual do Autismo: G. Teixeira Best Seller, 1° 2016 Aspectos gerais do
Guia dos pais para edicdo Autismo
tratamento
completo

3 Diagndstico e VIEIRA, N. M_; Encontro 2017 Autismo,
intervengao de BALDIN, S. R. Internacional de diagnéstico,
individuos com Formacgdo de multidisciplinaridade
transtorno do Professores e

espectro autista. Forum
Permanente de
Inovagao
Educacional, [S.
L.],v.10,n. 10
4 Transtornos do GRIESI- Einstein (Sdo 2017 Autismo, genética
espectro autista: um OLIVEIRA, K.; Paulo), v. 15, n. 2
guia atualizado para SERTIE, A. L
aconselhamento
genético.

5 Causas genéticas, ZANOLLA, T. A. Cadernos de 2018 RelagGes de
epigenéticas e et al Pés- Graduagdo interagdo entre
ambientais do em Disturbios do genética, epigenética
transtorno do Desenvolvimento, e ambiente com o

espectro autista v. 15, n. 2 TEA

6 Transtorno do ALMEIDA, S. S. Residéncia 2018 Diagndstico,

espectro autista. A, MAZETE, B. Pediatrica. avaliacdo
P.G. S, BRITO,
A R,
VASCONCELQS,
M. M.
7 E agora Dr.? O FERREIRA, M. Psi Unisc 2018 Avaliacdo,
pediatra diante do | E.V.e SMEHA, diagnéstico
diagnéstico do L. N.
Transtorno do
Espectro Autista.
8 Atuacdo do LOVATO, J.C,; XVI JORNADA 2018 | multidisciplinaridade,
fonoaudidlogo na BUENO, L.S.; CIENTIFICA DOS avaliacdo
equipe GAEDICKE, I. A. | CAMPOS GERAIS
multidisciplinar no L. S.
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Onde foi

N° Titulo autores . ano conteudo/assunto
publicado
diagndstico do
transtorno do
espectro autista:
Revisdo de
literatura.
9 Crianga com MAPELLI, L. D. Escola Anna Nery 2018 Autismo, avaliagao,
transtorno do etal. [online], v. 22, n. multidisciplinaridade
espectro autista: 4
cuidado na
perspectiva familiar.
10 Influéncias NASCIMENTO, Il Congresso 2018 Diagnéstico,
bioldgicas e A.C.Eetal Internacional de avaliagdo
ambientais do Pesquisa, Ensino e
Transtorno do Extensdo
Espectro Autista e
suas repercussdes
psicossociais.
11 A Crianga com MARQUES, M. Revista IGT na 2019 Avaliacdo,
Transtorno do A.N. etal. Rede, [S.L.], v. 16, multidisciplinaridade
Espectro Autista na n.31
Perspectiva da
Gestalt-terapia:
uma revisao
integrativa.
12 Popularizagdo ALMEIDA, M. L. | Psicologia: Ciéncia | 2020 Diagndstico,
Diagndstica do e NEVES, A. S e Profissdo multidisciplinaridade
Autismo: uma Falsa A [online], v. 40
Epidemia?.

13 Diagndstico precoce | STEFFEN, B. F.; Revista Saude 2020 Diagndstico,
de autismo: uma DE PAULA, I. Multidisciplinar, avaliagdo
revisdo literaria. F.; MARTINS, V. [S.L],v.6,n.2

M. F.; LOPEZ,
M. L.

14 Transtorno do ALONSO, M. Y Brazilian Journal 2021 | Compreensdo do TEA
espectro autista: etal. Of Health Review, como ferramenta de
origem incerta e [S.L.],v.4,n.5 humanizacdo

impasses no
processo de
humanizagao

15 Aspectos MAGAGNIN, T. | Physis: Revista de 2021 Autismo, nutrigao,

alimentares e etal. Saude Coletiva alimentacgao
nutricionais de [online], v. 31, n.
criangas e 01
adolescentes com
transtorno do
espectro autista.
16 AUTISMO E MARTINS, P. C. Cadernos de 2021 Autismo,
EDUCACAO: as T.; MOREIRA, Psicologia, v. 3, n. multidisciplinaridade,
contribuicdes da M. C. 6 educagao

psicologia histdrico-
cultural
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Onde foi

N° Titulo autores . ano conteudo/assunto
publicado
17 A atuacgdo do MAPURUNGA, | Revistade Casose | 2021 Autismo, terapia
terapeuta B.A.etal. Consultoria, v. 12, ocupacional,
ocupacional na n.1 reabilitagdo de
reabilitacdo de pacientes com TEA
pessoas com
autismo.
18 Transtorno do SANTOS, M. F. Brazilian Journal 2021 Autismo,
espectro autista: R.; VIEIRA, F. A. | Of Development, diagnéstico,
significativas S. v.7,n.9 multidisciplinaridade

contribui¢des da
intervengdo precoce
multidisciplinar /

19 Abordagem SILVA, L. C,; Research, Society | 2021 Profissional
fonoaudioldgica na LIRA, K. L,; and fonoaudidlogo na
intervengao precoce | FARIAS, R.R.S. | Development, [S. intervengao precoce

em criangas com L.],v.10,n. 15 em criangas com TEA

transtorno do
espectro autista:
revisdo integrativa.

20 O papel do pediatra | SOUZA N. E. et Resid. Pediatr. 2021 Autismo, avaliagao,
no reconhecimento al. pediatria
precoce dos sinais e
sintomas do
transtorno do
espectro autista:

revisdo de
literatura.
21 Autismo: SPONCHIADO, Revista 2021 Autismo, avaliagao,
concepgoes de D.A.M,; Perspectiva, v. 44, multidisciplinaridade
profissionais de ALBERTI, G. n. 168

diferentes areas
sobre a intervencgdo
precoce.

Fonte: Autoria propria

Além dos materiais descritos acima, também foram consultadas informacdes
pertinentes nas bases de dados de organizacdes como OMS, OPAS, AMA e CDC de modo

que complementassem os demais textos.

3.1. DADOS E CONCEPGOES SOBRE 0 AUTISMO NA ATUALIDADE

A etiologia do Transtorno do Espectro Autista, de acordo com os textos
investigados, permanece desconhecida. As pesquisas mais recentes apontam evidéncias
cientificas de que ndo ha causa Unica. Moreira e Martins (2021) afirmam que a causa é
multifatorial, ha diversas conjecturas sobre o que pode favorecer seu surgimento.

Segundo a Secretdria de Saude do Parand, a interacdao entre fatores genéticos e

ambientais parece estar relacionada ao TEA. Almeida et al. (2018) relatam que so
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analisar separadamente os fatores ndo é suficiente. Para um melhor entendimento,
devemos olhar como a genética interage com o ambiente: a epigenética?, partindo dela
seria possivel entender a variabilidade de sintomas.

Estima-se que os fatores genéticos sejam responsaveis por 10 a 30% dos
diagndsticos de autismo, estudos como os de Oliveira e Sertié também delinearam 90%
de herdabilidade, o que sugere causas genéticas nao esclarecidas. Os fatores ambientais
podem aumentar ou diminuir o risco de TEA em pessoas geneticamente predispostas.

Alonso et al. (2021) traz dados importantes acerca dos avangos genéticos:

“Ao estudo publicado pelo JAMA Psychiatry (2019), confirma-se que 97% a
99% dos casos de autismo possuem causalidade genética, em que 81%
hereditdrio e 20% somatico. Além disso, aproximadamente 1% a 3% dos casos
sdo atrelados a causas ambientais, em decorréncia da exposi¢ao, exacerbada,
de agentes intra uterinos, como drogas, infecgdes ou traumas. Ademais, vale
ressaltar que tais avangos quanto a genética colaboram nao somente com a
etiologia, como também auxilia os autistas, visto que, tal conhecimento é de
suma importancia para o diagnostico e tratamento individual, ajudando a
trazer identidade para os pacientes” (p.6)

Zanolla et al. (2018) e Nascimento et al,, 2018. além de ressaltar os fatores
genéticos e ambientais, defendem que a etiologia do autismo pode estar ligada a causas
neurobioldgicas, a nivel fisiolégico, como anomalias no Sistema Nervoso Central. E
importante entender todas as possibilidades e pontos de vista, pois a etiologia ainda
esta sendo construida. Alonso et al. (2021) apontam que em virtude da indeterminada
etiologia da doenca, diversos ensaios e pesquisas foram desenvolvidos. Os dados
sugerem a existéncia de uma gama distinta de opinides sobre os processos diagndsticos
e terapéuticos. E indubitdvel que o TEA tenha suas especificidades, desde a etiologia até
o diagndstico,além disso, cada pessoa com autismo deve ser considerada, com suas
particularidades e individualidades, para que se evite uma percepcao estigmatizadora e
generalizante.

De acordo com a Organizagdo Pan Americana de Saude (OPAS, 2022), é estimado
que uma a cada 160 criangas tém o transtorno do espectro autista, entretanto, é uma

estimativa pouco precisa por haver diversas variacbes entre os estudos. Em estudos

! Segundo Freitas-Silva e Ortega (2014) a epigenética considera a interac3o entre a heranca genética do
individuo e os fatores ambientais. Os mecanismos epigenéticos dizem respeito aos meios e processos
pelos quais a determinagdo biolégica do organismo é atualizada e expressada ao longo de seu
desenvolvimento.
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mais controlados tém sido relatados nimeros mais elevados que esses. Por exemplo, o
estudo Autism and Developmental Disabilities Monitoring (ADDM, 2021), a prevaléncia
de TEA em criancas de 8 anos nos Estados Unidos aumentou de 1 em cada 150 no ano
de 2000 para 1 em cada 68 no ano de 2012. Ja a Organizagdao Mundial de Saude (OMS,
2022) estima que 70 milhGes de pessoas no mundo estdo no espectro, desde sua forma
mais leve até a mais severa. Almeida e Neves (2020) mencionam que existem proje¢ées
e estudos que demonstram que até 2050 haverd um aumento de 42,7% de TEA em
menores de cinco anos, nos Estados Unidos. A partir desses dados podemos observar
gue o autismo é muito mais comum do que aparenta ser. Varios estudos ao longo dos
anos vém registrando o aumento dos casos, embora enfrentem muitas limitagées, como
controle do grupo, falta de uma avaliacdo e diagndstico precisos. Os numeros
aumentam, contudo as limita¢des acerca do tema deixam um qué de incerteza sobre a
realidade dos nimeros. No Brasil, até o presente momento nao ha estudos estatisticos
acerca do tema, had dados sobre pessoas com deficiéncias, porém sem especificar o
autismo. O Center of Diseases Control and Prevention (CDC, 2020) publicou um estudo
no qual afirmam que 1 a cada 54 pessoas estdo no espectro. Mesmo ndo sendo um
estudo brasileiro, pesquisadores e profissionais utilizam os dados do CDC para estimar
as estatisticas de prevaléncia do TEA na populacdo nacional. Dessa forma é possivel
estimar que hd, aproximadamente, 2 milhdes de pessoas no espectro autista em todo o
territério brasileiro.

O numero aumenta, mas a informacdo ainda ndo chega a todos. Na literatura, é
possivel observar que certos vieses cognitivos levam os pais a ignorarem algumas
caracteristicas que podem ajudar a identificar o autismo. Isso decorre da concepc¢do que
os filhos, enquanto extensao dos pais, se assemelham a estes e serdo “saudaveis" como
seus genitores (AMIRALIAN, 1986 apud LOCATELLI e SANTOS, 2016).

Ha também uma coloragdo negativa que pesa sobre o termo ‘autismo’ ou
‘autista’. A palavra passou a ser usada de forma pejorativa, para caracterizar pessoas
alienadas, fora de contexto ou até mesmo preguicosas. Nesse sentido, surgiu o
movimento ‘Autismo ndo é Adjetivo’ que visa sensibilizar as pessoas sobre o que é o
autismo e po6r fim ao uso pejorativo do termo. De acordo com Mapelli et al. (2018),
muitos desses esteredtipos geram desconforto e exclusdo em diversos espacos e

praticas sociais tipicos da infancia, tanto para a crianca quanto para a familia.
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3.2. 0 PAPEL DA EQUIPE MULTIDISCIPLINAR NO CUIDADO DO INDIVIDUO COM
AUTISMO

Tendo em vista a pluralidade das caracteristicas possiveis no TEA e o processo de
avaliagdo com suas particularidades, alguns fatores sdao essenciais para suprir as
demandas da pessoa com autismo, dentre os quais se destacam dois: 1. o diagndstico
precoce e 2. o suporte de profissionais especializados.

Levando em conta a definicdo da OMS (2022) sobre o autismo, enquanto
Transtorno Global de Desenvolvimento, os sinais de prejuizo em um ou todos os trés
eixos afetados por essa condicdo se evidenciam invariavelmente na primeira infancia
fazendo com que quanto mais precoce o diagndstico, mais eficazes tendem a ser as
intervencoes, visto que com o decorrer do tempo os sintomas se cristalizam (STEFFEN
et al.,, 2020). Nesse contexto o suporte decorrente da atuacdo de uma equipe
multiprofissional é de suma importancia para que possibilite uma melhora significativa
na qualidade de vida da crianca levando em conta a particularidade de cada caso.

Segundo Locatelli e Santos (2016):

“Uma vez que o espectro do autismo vai daquele que nem consegue falar aos
dotados de habilidades geniais, é necessario criar um sistema de
comunicagdo em que participe especialistas de diversas dareas, tais como:
psicologia, fonoaudiologia, fisioterapia e terapia ocupacional, além de
psiquiatria e neuropediatra; familiarizados com o problema” (p. 209)

Além disso, os autores acima também afirmam que frente as novas exigéncias
postas pelo quadro e o comprometimento necessario para o cuidado do autista muitas
familias entram em desespero, decorrente da falta de preparo e auséncia de uma
orientacdo especializada. Isso vem reafirmar a necessidade de profissionais no auxilio e
suporte tanto a pessoa com autismo como seus cuidadores.

Dados os comprometimentos de comunica¢do e interagdo social dos sujeitos
acometidos pelo transtorno do espectro autista, suas relagées tornam-se um dos
grandes desafios em virtude da dificuldade de vinculagao dos pacientes, tanto com os
profissionais quanto com a familia (FRAGA, 2010 apud SANTOS e VIEIRA, 2021).

Dessa forma, ao se trabalhar as demandas e desafios a partir de uma concepgao
multidisciplinar pode-se tomar medidas com maior abrangéncia e alcangar uma
reabilitacdo mais efetiva, muitas vezes envolvendo “Intervenc¢des conjuntas englobando

psicoeducacdo, suporte e orientacao de pais, terapia comportamental, fonoaudiologia,
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treinamento de habilidades sociais, medicacao, dentre outros [...]” (TEIXEIRA, n.p.,
2016)

Segundo a OMS (2022) é fundamental que haja comunicacdo entre os
profissionais de salde e que estes recebam informacao adequada sobre o TEA. Além
disso, como o trecho supracitado a topografia de comportamentos e caracteristicas
autisticas demandam um desenho de reabilitagdo de acordo com cada sujeito, sendo
isso possivel ao se ouvir a pessoa com autismo, familiares e cuidadores. Vale salientar
que as areas da educacgao, assisténcia social e mercado de trabalho também sao citadas
neste contexto e tem grande valor na vida do autista.

A pediatria é uma especialidade médica voltada para a infancia, desde o
nascimento até o fim da adolescéncia. Partindo do principio de continuidade, o pediatra
é um dos profissionais responsaveis por avaliar o desenvolvimento e crescimento das
criancgas. Logo, seu trabalho é fundamental para o rastreio de doengas e transtornos da
infancia. Souza et al. (2021) apontam que o pediatra deve permanecer atento aos sinais
de alerta do TEA, atentando para o comprometimento do desenvolvimento geral e da
comunicacdo social nos primeiros anos de vida. Tal alerta favorece um diagndstico
precoce e privilegia uma agdo mais efetiva no que concerne a reabilitacdo dos possiveis
comprometimentos, caso haja confirmacdo do transtorno.

Quando falamos sobre autismo, a neuropediatria é muito importante para o
fechamento do diagndstico e acompanhamento do quadro, pois é a area da medicina
gue se dedica ao estudo do desenvolvimento e maturacdo do sistema nervoso. Outro
profissional que pode dar o diagndstico é o psiquiatra, responsavel pelo estudo das
doengas e transtornos mentais.

Os profissionais da psicologia sdo um recurso vital dentro de equipes
multiprofissionais tanto no diagndstico quanto na reabilitacdo. Santos (2015) apud
Marques et al (2019) afirma que a utilizacdo da testagem psicolégica na avaliacdo,
quando empregada de maneira coerente e em servigo do paciente, oferece uma melhor
compreensao sobre os multiplos aspectos da vida do sujeito, além de permitir o didlogo
entre profissionais de areas distintas.

Além da participagdo no diagnéstico cabe ao profissional de psicologia elaborar

e executar terapéuticas cujo intuito é reabilitar o sujeito em suas dreas de déficits. De




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

AVALIAGAO E DIAGNGSTICO DO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA - CONCEPCOES E EQUIPE MULTIDISCIPLINAR: UMA REVISAO DE

LITERATURA

acordo com Locatelli e Santos (2016) os principais modelos de atuagao para o TEA sdo o
ABA, PECS, SON RISE e TEACCH.

ABA (Applied Behavior Analysis, ou Analise Aplicada do Comportamento) é um
tratamento baseado em evidéncias que se caracteriza pela diretividade, aspectos
Iudicos e construcdo de independéncia através do desenvolvimento de potencialidades
em etapas.

PECS (Picture Exchange Communication System, ou Sistema de Comunicacdo
através de Troca de Figuras) € um método de comunicagao alternativa baseado na
troca de figuras que auxilia na expressao do sujeito que possui algum comprometimento
na linguagem verbal.

SON RISE é um programa de desenvolvimento com aspectos voltados para
autonomia, espontaneidade e desenvolvimento de afetos, estruturado para aplicacdo
em contexto domiciliar em que os pais o aplicam com o auxilio de uma equipe
interdisciplinar.

Por fim, o TEACCH (Treatment and Education of Autistic and Related
Communication Handicapped Children, ou Tratamento e Educacdo para Criangas
Autistas e com Disturbios Correlatos da Comunicac¢do) segundo a AMA (2022) “é um
programa estruturado que combina diferentes materiais visuais para organizar o
ambiente fisico por meio de rotinas e sistemas de trabalho, de forma a tornar o

III

ambiente mais compreensivel” em que se preza aspectos da aprendizagem e
autonomia.

Conforme Silva e Coelho (2021) apud Silva, Lira e Farias (2021) descrevem que a
fonoaudiologia é o ramo ao qual compete o desenvolvimento da comunicacdo humana,
com fortes repercussdes no aprendizado, se tornando fundamental no processo de
reabilitacdo do TEA. Uma vez que um dos eixos mais prejudicados é exatamente a
comunicacado, sendo ponto crucial para que o individuo seja independente e funcional,
a presenca de um fonoaudidlogo nos atendimentos de tais casos deve ser obrigatdria.

Todavia, Lovato, Bueno e Gaedicke (2018) alertam que isso nem sempre ocorre,
pois como afirmam: “profissional fonoaudidlogo, responsavel pela linguagem, que é

uma das dreas mais afetadas no individuo com TEA, ndo participou diretamente e

pouco é mencionado nesse complexo processo” (p. 3)
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O TEA, como ja dito anteriormente, € um transtorno de desenvolvimento global,
portanto, afeta diversas dreas. Segundo a literatura, as criangas autistas tém maior
probabilidade de apresentar dificuldades alimentares, como recusa ou seletividade.
Ademais, estudos mostram que pessoas com autismo podem desenvolver deficiéncias
em micronutrientes. Magagnin et al. (2021) afirmam que ndo é todo individuo com TEA
que apresenta dificuldades na alimentagdo. Pela peculiaridade dos comportamentos
alimentares do individuo com autismo se faz necessaria a atuacdo do nutricionista, para

aqueles que necessitam. De acordo com Fazzio (2021):

“(...) o nutricionista tem papel fundamental no tratamento desta patologia,
pois através da dietoterapia, bem como a educagdo nutricional, é possivel que
os pacientes tenham melhora no estado nutricional, comportamento
alimentar, sintomas gastrointestinais e demais sintomas inerentes ao
autismo. E importante salientar que o processo de educagdo nutricional se
estende aos pais, uma vez que o ambiente adequado e condutas semelhantes
entre os familiares, irdo garantir o éxito do tratamento” (Faculdade de
Apucarana, 2021)

O Terapeuta Ocupacional (TO) é um importante fator para que as atividades de
intervencdo sejam bem sucedidas. O TO é o profissional com formacdo em fisioterapia
e credenciado pelo Conselho Federal de Fisioterapia e Terapia Ocupacional (Crefito). O
objetivo do terapeuta ocupacional na reabilitacdo do autista é contribuir para a melhoria
da qualidade de vida, no ambiente escolar, familiar e social. Auxilia no entendimento do
diagnéstico e limitacBes e constrdi intervencdes voltadas para as especificidades do
sujeito. S30 um meio e caminho para que as pessoas com TEA possam atingir sua
autonomia e independéncia. (GONCALVES et al., 2019 apud MAPURUNGA et al., 2021).

Andlogo em importancia as demais intervengdes na reabilitacdo do TEA, um
plano de ensino especifico e desenhado de acordo com as demandas do sujeito, criado
com ajuda de pedagogos e orientadores educacionais é fundamental para a
aprendizagem dentro desse processo (VIEIRA e BALDIN, 2017).

N3o limitado ao papel da aprendizagem, os profissionais da educacdo sdo de
extrema importancia na identificacdo de possiveis indicativos do TEA que, em conjunto
com o0s pais, sdo necessarios para a busca de suporte especializado (ALBERTI e
SPONCHIADO, 2020). Vale salientar que a presenca de profissionais da psicologia em
contextos escolares ou até mesmo fora, assumindo papel de mediadores, também

auxilia na comunicacdo entre os pais e profissionais, como citado anteriormente, e
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dentro deste contexto podendo incluir também os educadores e as instituicdes de

ensino.

4. CONSIDERACOES FINAIS

Durante o decorrer da elaboracdo desta revisdo, uma questdo recorrente entre
os autores é consenso: o emprego da interdisciplinaridade nas interven¢ées com
pessoas dentro do espectro autista é de grande importancia e contribui para melhorar
a qualidade de vida dos sujeitos e suas familias, principalmente em momento. A
construcdao de uma rede de apoio familiar em volta do sujeito, especialmente nos anos
iniciais, tem grande importancia, oferecendo meio primdrio de socializacdo e de maior
contato com o desenvolvimento durante a infancia. Também, as instituicdes de ensino,
pois estas tém papel fundamental na identificacdo de possiveis prejuizos decorrentes do
transtorno. Ainda no eixo familiar, as concepg¢bes sociais acerca do TEA podem fazer
com que estes familiares e cuidadores tenham vivéncias dolorosas marcadas por
preconceito e negacao.

Acerca da identificacdo dos sinais de autismo, é do ambiente familiar a iniciativa,
mas ndo podemos deixar de destacar a importancia dos profissionais da educacdo e
equipe multiprofissional . A opinido uniforme entre os profissionais é de que o
diagndstico precoce é a peca chave para o sucesso das intervencdes, verificou-se que
uma parte dos diagndsticos sdo feitos tardiamente, devido a inseguranca e falta de
preparo dos profissionais de primeira infancia.

A partir dos materiais aqui citados foi possivel concluir o qudo importante é a
equipe multiprofissional tanto no diagndstico quanto na reabilitacdo daqueles com
algum grau do TEA além de estar atrelada a uma a¢do precoce. Ainda que haja resposta
negativa para o transtorno, a presenca de profissionais trabalhando em carater
interdisciplinar beneficia o individuo que possui algum aspecto disfuncional em seu
desenvolvimento, pois possibilita trabalhar em suas demandas. Todavia, percebeu-se
também despreparo ou precarizacdo de conhecimentos essenciais a tematica assim
como certas dinamicas de atuacdo de forma isolada no emprego da reabilitacdo, sem

agir de maneira concomitante. No mais, as impressdes gerais se voltam para como a
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interpretacdao de cada segmento em uma equipe sobre as demandas da pessoa com

autismo é norteada a partir de suas praticas profissionais.
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RESUMO

Em primeiro lugar, a palavra “autismo” foi
utilizada para caracterizar o comportamento de
isolamento  social em pacientes com
esquizofrenia. No entanto, a partir da década de
1940, pesquisadores ampliaram sua definigdo e,
atualmente, este é denominado Transtorno do
Espectro Autista (TEA). Essa condicdo ¢é
caracterizada por afetar a comunicacdo e
interacdo social, manifestando-se por padrdes
comportamentais repetitivos e estereotipados,
sendo mais diagnosticado em homens. Essa
prevaléncia no sexo masculino e a
heterogeneidade da manifestagio do TEA,
apesar dos avancos na area de diagndstico,
levanta o questionamento sobre as mulheres no
espectro possuirem frequentemente
diagnésticos erroneos, tardios ou mesmo
negligenciados. Nesse contexto, o presente
estudo foi idealizado na perspectiva de que
possamos, ndo sO aprofundar os nossos
conhecimentos a respeito do TEA em mulheres,
mas também gerar ideias e promover debates
sobre esse tema tdo atual.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.
Feminino. Diagndstico.

ABSTRACT

In the first place, the word “autism” was used to
characterize the behavior of social isolation in
patients with schizophrenia. However, from the
1940s onwards, researchers expanded its
definition and, currently, it is called Autism
Spectrum Disorder (ASD). This condition is
characterized by affecting communication and
social interaction, manifesting itself by
repetitive and stereotyped behavioral patterns,
being more diagnosed in men. This prevalence
in males and the heterogeneity of the ASD
manifestation, despite advances in the area of
diagnosis, raises the question of whether
women on the spectrum often have erroneous,
late or even neglected diagnosis. In this context,
the present study was conceived in the
perspective that we can not only deepen our
knowledge about ASD in women, but also
generate ideas and promote debates on this
very current topic.

Keywords:  Autistic  Spectrum  Disorder.
Feminine. Diagnosis.




1. INTRODUGAO

No processo de neurodesenvolvimento, alguns distirbios podem estar
envolvidos, os quais sofrem influéncia de fatores genéticos, isolados ou combinados
com fatores ambientais e sociocomportamentais. O estudo e compreensdo desses
disturbios justificam-se pelo impacto importante na qualidade de vida do individuo,
além do grupo familiar e/ou cuidador, devendo-se obter ampla visdo, com abordagem
biopsicossocial. Um desses transtornos possui especial relevancia, dada sua crescente
prevaléncia nos ultimos anos, visto que durante a década de 1960, era tratado como um
disturbio raro, segundo estudos realizados na Europa e nos Estados Unidos (SAUER, et
al. 2021). Diversos estudos, porém, relataram aumento nas taxas de prevaléncia,
acometendo pelo menos 1% da populacdao mundial, entre criancgas e jovens. Trata-se do
TEA — Transtorno do Espectro Autista —, anteriormente tratado somente como autismo,
cujo diagndstico é mais frequente em meninos. (NICE Clinical Guidelines, No. 170, 2021).

O termo “autismo” inicialmente foi utilizado para caracterizar o comportamento
de isolamento social em pacientes esquizofrénicos. A partir da década de 1940,
entretanto, os pesquisadores Dr. Leo Kanner e Dr. Hans Asperger adotaram o mesmo
termo, ampliando sua definicdo: explicar uma sindrome em criancas cujas diferencas
comportamentais relacionadas a interacdo e comunicacdo no meio social incluem
padrdes repetitivos e restritivos. Esta ampliacdo na definicdo do autismo contribuiu,

desta forma, para a terminologia utilizada atualmente: Transtorno do Espectro Autista
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(TEA), descrevendo um grupo heterogéneo com caracteristicas clinicas de transtornos
de neurodesenvolvimento, os quais afetam, sobretudo, a comunicacdo e interacdo
social, manifestando-se por padrées comportamentais repetitivos e estereotipados. A
nova nomenclatura inclui, desta forma, termos utilizados anteriormente, como a
Sindrome de Asperger, Transtorno Global de Desenvolvimento e Transtorno
Desintegrativo da Infancia, os quais apresentam, clinicamente, tracos do espectro
autista, e devem ser avaliados como TEA. (SAUER, et al., 2021).

Embora ndo seja muito bem esclarecida, a etiologia do TEA provavelmente é
multifatorial, com presenga de fatores genéticos e ndo genéticos, podendo, portanto,
ser sindrémico ou nado sindrémico. O primeiro é associado com frequéncia a alteracdes

monogénicas ou anormalidades cromossOmicas, enquanto que o segundo
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provavelmente associa-se a uma colaboragao de mutagdes e fatores ambientais pré e
pos-natais. (SAUER, et al., 2021). O componente genético do TEA é complexo e com alta
herdabilidade, de forma que mais de 1000 genes foram associados a este disturbio,
segundo o banco de dados de genes SFARI (Simons Foundation Autism Research
Initiative). Fatores ambientais também medeiam o risco de TEA, entre os quais incluem:
a idade dos pais, prematuridade nutricional e metabdlico da mae, a ocorréncia ou nao
de infeccdo durante a gravidez, manifestacdes de estresse ou exposicdo a toxinas, como
alcool ou metais pesados (KARIMI, et al., 2017).

Em vigéncia a partir do inicio de 2022, a CID-11 (nova edicdo da Classificacdo
Estatistica de Doencas e Problemas Relacionados a Saude) unificou as manifesta¢des do
Transtorno do Espectro Autista, estabelecendo o cddigo 6A02, cuja intencao é facilitar
o diagndstico, e simplificar o acesso aos servicos de satide (ORGANIZACAO MUNDIAL DA
SAUDE, 2018). Além de atender aos critérios da CID-11, outro sistema de classificacdo
diagnéstica utilizado é a 52 edicdo do Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos
Mentais (DSM-V), com atualizagdes em critérios que levam em conta déficits em
comunicacdo e interacdo social e padrées comportamentais restritivos e repetitivos,
estratificando-os em niveis de suporte, na escala que variade 1 a 3.

No tocante a variabilidade na frequéncia diagndstica entre os géneros, verifica
maior prevaléncia entre os homens, com a proporcdo de 4,5:1 em relacdo ao sexo
feminino. Existem vdrias hipdteses que tentam explicar a prevaléncia do TEA no sexo

masculino, embora este fato ainda ndo seja bem elucidado (FERRI, ABEL & BRODKIN,
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2018).

Neste capitulo, serdo explicitados, de forma abrangente, aspectos gerais sobre o
TEA, analisando fatores relacionados ao género feminino em evidéncia a menor taxa de
diagnédstico para esta populacdo, além de abordar o panorama epidemiolégico e

consideragdes sobre caracteristicas clinicas e diretrizes para o diagndstico.

2. METODOLOGIA

A revisao foi conduzida com buscas realizadas durante os meses de abril e maio

de 2022, nas plataformas PubMed, Google, Google Académico e SciELO com literaturas
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dos ultimos 11 anos, além do banco de dados do Datasus com informag¢des do ultimo

ano registrado.

3. PANORAMA

O transtorno do espectro autista afeta cerca de 1% da populacdo mundial. Ou
seja, aproximadamente 70 milhdes de pessoas, o que corresponde de 1 a 5 casos em
cada 10.000 criangas, sendo 2 milhdes apenas no Brasil em qualquer grau da doenca
(WHITMAN, 2019). Nesse cenario, dados do érgdo estadunidense CDC (Center of
Diseases Control and Prevention), os quais sdo os mais aceitos no mundo, indicam que
1 a cada 44 criancas foi identificada com transtorno do espectro autista em 2018, valor
que, quando comparado a propor¢ao de 1 diagndstico a cada 150 criangas obtida em

2002, reflete o aumento da prevaléncia do transtorno nos Estados Unidos (MAENNER et

al., 2021).
Gréfico 1 — Prevaléncia Identificada do Transtorno do Espectro do Autismo
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Fonte: Centers for Disease Control and Prevention, 2018.

A Rede de Monitoramento de Deficiéncias de Desenvolvimento e Autismo
(ADDM) do CDC apresenta, também, a razdo de prevaléncia de 4,2 entre homens e

mulheres (MAENNER et al., 2021), enquanto a prevaléncia entre grupos étnicos e

relacionada a renda média familiar variou entre os estados norte-americanos.




Em relac3o ao Brasil, uma busca feita no Datasus através da Politica Nacional de
Saude (PNS)de 2013 observa-se uma relagao de propor¢ao de 2:1 de homens em relagao
a mulheres, mas com um coeficiente de variacdo de aproximadamente 9,2% para
homens e 18,9 para mulheres, revelando uma dificuldade para o diagndstico no género
feminino. Apesar disso, foi analisada uma crescente de casos diagnosticados em
mulheres, utilizando dados de sistemas de epidemiologia de cada secretaria estadual, ja
que nos ultimos anos ndo foram realizados mapeamentos pelo Censo/PNS.

O aumento de casos diagnosticados de TEA no género feminino se deve,
parcialmente, aos importantes ganhos evolutivos no tocante a sensibilidade dos
critérios diagndsticos, conforme mais estudos foram sendo realizados e, por
conseguinte, revisdes necessdrias foram feitas nesses parametros. Contudo, diversos
individuos sofrem atraso de varios anos no seu diagndstico, ou, ndo raro, o recebem
apenas apos seus filhos terem sido diagnosticados e ndo é coincidéncia que isso ocorre
com mais frequéncia com o sexo feminino (Vasconcelos, 2022).

Embora tais estimativas sejam Uteis como um guia aproximado para a proporg¢ao
homem/mulher no TEA, eles ndo realizam meta-analise para sintetizar os achados e
aumentar sua confiabilidade. Assim, em estudos com maior rigor estatistico e nos que
rastrearam a populacdo geral para casos de TEA, a propor¢cdao homem-mulher foi mais
proxima de 3, sugerindo que o TEA é subdiagnosticado em meninas. Na metanalise
realizada por Hull et al (2018), fica claro o contraste entre estudos de verificagdo de

casos ativos e passivos, visto que nos estudos que buscaram ativamente casos de TEA,
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independentemente de ja terem sido diagnosticados, havia em média 24 meninas por
100 casos de TEA; em contrapartida, nos estudos passivos, que s6 identificam casos ja
diagnosticados pelos servigos, houve 18 meninas para cada 100 casos de TEA. Isso
evidencia que hd meninas na populacdo geral que, quando avaliadas, preencheram os
critérios para TEA, mas que, na pratica, ndo recebem um diagndstico clinico, indicando,
dessa forma, que estudos ativos tendem a identificar mais casos de TEA feminino do que
estudos passivos.

De mesmo modo, os achados da metandlise estenderam as evidéncias que
sugerem gue meninas com autismo correm maior risco do que meninos de terem seu
TEA negligenciado, diagnosticado erroneamente ou identificado tardiamente (Solomon,

2012 e Goldman, 2013). Alguns autores (Lai et al., 2015 e Hiller, Young e Weber, 2014)
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apontam que os critérios diagndsticos do autismo de fato sdo masculinizados, e trazem
a questao de que ndo ha necessidade do processo de neutralizagdo da fase diagndstica
do TEA, mostrando-nos que a forma de processar os dados para demonstracdo de casos
ndo é valida. Tal analise ilustra, assim, a necessidade de estudar mais sobre o sexo

feminino e o Transtorno do Espectro Autista (Vasconcelos, 2022).

4. QUADRO CLINICO
4.1. SINAIS CARACTERISTICOS DO TEA

As condicGes presentes no Transtorno do Espectro Autista (TEA) compartilham
caracteristicas resultantes de altera¢des no neurodesenvolvimento, com destaque para
trés aspectos clinicos principais: as dificuldades na comunicagdo social, a presenca de
interesses fixos e restritos, bem como os déficits na linguagem e/ou na fala (SAUER et
al., 2021); os quais podem perdurar durante o crescimento do individuo, afetando seu
funcionamento emocional e social.

Nesse cendrio, embora exista uma dificuldade diagndstica em criangas muito
pequenas devido ao carater heterogéneo e instavel dos sintomas, ainda é possivel
identificar sinais que indicam a presenca de Transtorno do Espectro Autista desde muito
cedo. Sendo assim, enquanto bebés com o desenvolvimento tipico direcionam mais
atencdo para pessoas que para objetos, compartilhando interesses, e orientam-se mais
para a mae em comparacao a outros familiares, isso ndo ocorre em criancas com sinais
de risco para TEA, as quais tendem a ignorar tentativas de interacdo (MANSUR et al.,
2017).

Outros sintomas presentes em criancas sob suspeita sdo: persisténcia em uma
atividade por um longo periodo de tempo, episdédios de agressdo e auto agressao
(chutar, arranhar, bater a cabeca, morder-se, etc), fixagdo em um tema ou objeto,
dificuldade em reconhecer e expressar emocdes, ndo demonstrar interesse em
participar de brincadeiras, presenca de comportamentos repetitivos e estereotipados
(como bater as maos e balancar o corpo) e atencdo dispersa. Ligado a isso, as
dificuldades na linguagem sao parte central no diagndstico, havendo inclinagao para

repeticdo e uso de frases aprendidas fora de contexto, acompanhadas de uma




comunicagao tardia, além de alteragdes no ritmo da fala, na entonagao, na velocidade,
vocabulario limitado, entre outras (MANSUR et al., 2017).

Consoante a isso, portadores de autismo ndo apresentam uma rede neuronal
voltada para situagdes de eventos sociais, bem como processam informac¢des advindas
de estimulos externos de forma diferente em comparacdo as outras criancas. Desse
modo, suas reagdes aos estimulos sensoriais também se apresentam de forma atipica,
podendo ser observadas em acdes como olhar fixo em movimentos, luzes ou dgua
escorrendo, jogar terra com as maos repetidamente e demonstrar atragao ou retragao
na presenca de sons, luzes, texturas e cheiros (WING, GOLD, 1979 e SAHLEY, PANKSEPP,
1987 apud Mansur et al., 2017).

E preciso, no entanto, diferenciar criancas portadoras de TEA com atraso
intelectual, das criancas somente com atraso intelectual, visto que as caracteristicas ndo
possuem grandes disparidades nos primeiros anos de idade e a identificacdo e
tratamento precoce sdo essenciais para o progndstico do individuo. Nesse sentido,
Schawartzman (2011 apud Mansur et al., 2017) identificou comportamentos de risco
gue alertam para o espectro autista em criancas de 8 a 19 meses de idade, tais como:
nao reagir ao seu nome quando chamado, nao olhar para o outro e sorrir ou até mesmo
nao direcionar o olhar ao outro.

Além dos sinais cldssicos, o Transtorno do Espectro Autista engloba
comorbidades psicoldgicas e fisiolégicas como sintomas secundarios. Notadamente, as

condicbes mais associadas ao TEA sdo o transtorno de déficit de atencdo e
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hiperatividade (TDAH), transtorno obsessivo compulsivo (TOC), deficiéncia intelectual,
condutas de agressividade e automutilacdo. Ademais, diversos estudos abordam a
propensdo de individuos no espectro em desenvolver ansiedade e depressao como um
reflexo das adversidades pelas quais precisam passar no seu dia a dia. Ja
fisiologicamente, é comum a presenca de epilepsia, distirbios do sono, problemas
gastrointestinais e alteragdes no sistema imunolégico em pessoas com autismo,
salientando que nem todos os sintomas e comorbidades vao fazer parte do quadro
clinico do individuo no espectro, e os que fazem, podem variar em gravidade (SAUER et
al., 2021). Distingdo entre TEA e atraso no desenvolvimento

E preciso, no entanto, diferenciar criancas portadoras de TEA com atraso

intelectual de criancas somente com atraso intelectual, visto que as caracteristicas ndo
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possuem grandes disparidades nos primeiros anos de idade e a identificacdo e
tratamento precoce sdo essenciais para o prognodstico do individuo. Nesse sentido,
Schawartzman (2011) identificou comportamentos de risco que alertam para o espectro
autista em criangas de 8 a 19 meses de idade, tais como: ndo reagir ao seu nome quando

chamado, ndo olhar para o outro e sorrir ou até mesmo nao direcionar o olhar ao outro.

A atengdo a alguns sinais pode ajudar a discriminar o Autismo do atraso no
desenvolvimento ou do desenvolvimento normal. No primeiro ano de vida
sdo: alteragdo na interagdo social; falta do sorriso social; falta de expressao
facial adequada; hipotonia, atengdo pobre. No segundo ano de vida é
observada auséncia de respostas de olhar para outras pessoas e de mostrar
ou apontar objetos. Quando o fazem, a comunicagdo é apenas
protoimperativa, ou seja, como forma de solicitar acesso a objetos distantes,
mas raramente tem fung¢do protodeclarativa, ou seja, como modo de afetar
as percepgoes e emocgGes do interlocutor. Nessa idade, a crianga de risco para
Autismo ndo atende ao ser chamada pelo nome, ndo partilha atencdo, ndo
exibe gestos funcionais, apresenta dificuldade em expressar emocgses
(ADRIEN et al.,1993 apud Mansur et al., 2017, p.36).

Além dos sinais cldssicos, o Transtorno do Espectro Autista engloba
comorbidades psicoldgicas e fisiolégicas como sintomas secundarios. Notadamente, as
condicbes mais associadas ao TEA sdo o transtorno de déficit de atencdo e
hiperatividade (TDAH), transtorno obsessivo compulsivo (TOC), deficiéncia intelectual,
condutas de agressividade e automutilacdo. Ademais, diversos estudos abordam a
propensdo de individuos no espectro desenvolverem ansiedade e depressdo como um
reflexo das adversidades pelas quais precisam passar no seu dia a dia. Ja
fisiologicamente, é comum a presenca de epilepsia, disturbios do sono, problemas

gastrointestinais e alteracGes no sistema imunoldgico em pessoas com autismo,
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salientando que nem todos os sintomas e comorbidades vao fazer parte do quadro
clinico do individuo no espectro, e os que fazem, podem variar em gravidade (SAUER et

al.,, 2021).

4.2. DIFERENGAS ENTRE GENEROS NO TEA

Nessa conjuntura, haja vista a natureza multifatorial do TEA, é possivel notar que
seus sintomas e formas de apresentacdo manifestam-se de modo heterogéneo, o que
resulta em certas implicagcdes para a caracterizacdo do Transtorno do Espectro Autista.
Dessa maneira, além de entrave para a identificacdo precoce, tal heterogeneidade é um

fator chave para a discrepancia epidemioldgica entre os géneros, tendo em vista a

ATUALIZACAO EM TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: DA SUSPEITA A DIAGNGSTICO NO GENERO FEMININO




propor¢do de 4 meninos para cada menina diagnosticada (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2014).

As diferencas de género no Transtorno do Espectro Autista podem ser
identificadas neurobiologicamente, uma vez que Supekar et al. (2022) apontou regides
do cérebro que se distinguem de forma clara entre homens e mulheres, dentre elas,
areas envolvidas na compreensao da linguagem, no funcionamento motor e na atenc¢ao
visuoespacial, fungdes as quais sdo conhecidas por serem prejudicadas no transtorno.
Foi observado, portanto, que “a neuroanatomia do TEA entre homens e mulheres nao
difere somente quantitativamente nas mesmas regides, mas também diferem
qualitativamente” (SUPEKAR et al., 2022, p. 208). Dessa forma, é possivel concluir que a
organizacao funcional distinta do cérebro reflete em sintomas clinicos igualmente
distintos entre os géneros.

Nesse sentido, segundo Eckerd (2020), crian¢as mais gravemente impactadas e
com maiores prejuizos intelectuais de ambos os géneros sdo diagnosticadas mais cedo.
Entretanto, a identificacdo do transtorno no sexo feminino ocorre mais frequentemente
nos casos moderados ou graves, em sua maioria associado a presenca de déficits
cognitivos e de linguagem. Existe, portanto, uma sub-detec¢do em mulheres que
possuem melhores habilidades cognitivas, sendo observado que aquelas que
apresentam sinais mais sutis tendem a ter um uma identificacdo tardia e diagndstico
inadequado (HERVAS, 2022).

A diferenca do quadro clinico entre os géneros é um fator determinante para a
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sub-deteccdo do TEA no género feminino, uma vez que o reconhecimento do
transtorno tem sido centrado em esteredtipos ligados a condicdo nos homens. Nas
mulheres, porém, as manifestacdes do TEA geralmente se apresentam de forma
distinta. Em virtude disso, podem ser observadas diferencas comportamentais que
refletem melhores habilidades sociocomunicativas por parte do género feminino, posto
gue mulheres portadoras de TEA possuem maior capacidade de incluirem-se em
conversas reciprocas, mais motivacdo para iniciar amizades, além de apresentarem
interesses restritos que aparentam ser menos incomuns, como celebridades e cavalos,
enquanto os meninos exibem maiores limitacdes no tocante a interacdo social (MILNER

et al., 2019).
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Juntamente a isso, as deficiéncias cognitivas sdao mais visiveis no género
masculino, a medida que meninas demonstram menos comportamentos repetitivos ou
estereotipados. Da mesma maneira, as comorbidades associadas ao Transtorno do
Espectro Autista se expressam de forma desigual entre os géneros, dado que os meninos
manifestam mais hiperatividade, alteracdes comportamentais e dificuldades na
linguagem, enquanto é mais frequente a presenca de alteragbes emocionais e
transtornos alimentares no género feminino (HERVAS, 2022).

Meninas e mulheres com autismo possuem, ainda, maior capacidade de
camuflar sintomas do TEA ao imitar, compensar e mascarar caracteristicas de
personalidade, podendo, desse modo, espelhar conversas e comportamentos, além de
disfarcar a¢Oes repetitivas para participar de interagdes sociais e serem aceitas pelas
demais pessoas (TUBIO-FUNGUEIRINO et al., 2020). As expectativas sociais de
comportamentos associados a cada género também corroboram para essa sub-
identificacdo, na medida em que meninos tendem a realizar atividades em grupos
grandes, de maneira que aquele que se isola destaca-se mais facilmente, enquanto os
grupos de meninas sdo menores e migracao de garotas entre grupos é uma pratica
frequente, sendo mais dificil para adultos perceberem possiveis dificuldades

sociocomunicativas (ECKERD, 2020).

5. DIAGNOSTICO

O diagnéstico do transtorno do espectro autista é essencialmente clinico, mais
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comum por volta dos 18 meses de idade, e o profissional da saude busca observar o
comportamento do paciente identificando padrdes de déficit de comunicacdo e
interagdo social, bem como a presencga de padrdes de comportamento, interesse ou de
atividade restritivos e repetitivos. O profissional deve seguir uma estratégia mantendo
sua abordagem como a mais adequada possivel no que diz respeito a anamnese, tendo
gue mente que “os diagndsticos sdo mais validos e confidveis quando baseados em
multiplas fontes de informacdo, incluindo observacdes do clinico, histdria do cuidador
e, quando possivel, autorrelato” (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014, p. 53).
O diagnéstico do transtorno do espectro autista é dificil, pois “a compreensao do

autismo e dos transtornos associados a ele permanece ainda hoje uma tarefa complexa,
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devido a heterogeneidade clinica apresentada por individuos com essa condigdo”
(CZERMAINSKI, 2012). Apesar disso, existem caracteristicas do TEA consideradas tipicas
e que se baseiam em alguns critérios determinados no Manual Diagndstico e Estatistico
de Transtornos Mentais. No que diz respeito ao critério A (comunicagao e interagao
social), busca-se observar déficits verbais e ndo verbais na comunicagdo, déficits na
capacidade de se envolver com os outros e compartilhar ideias e déficits para
desenvolver as relacdes sociais. Ja em relacdo ao critério B (padrdes de comportamento,
interesse ou atividades restritivos e repetitivos), o paciente manifesta “manias” motoras
simples, uso repetitivo de objetos e fala repetitiva.

Os critérios diagnodsticos sdao abordados no Manual Diagndstico e Estatistico de

Transtornos Mentais da seguinte forma:

As caracteristicas essenciais do transtorno do espectro autista sdo prejuizo
persistente na comunicagdo social reciproca e na interagdo social (Critério A)
e padrdes restritos e repetitivos de comportamento, interesses ou atividades
(Critério B). Esses sintomas estdo presentes desde o inicio da infancia e
limitam ou prejudicam o funcionamento didrio (Critérios C e D). O estagio em
que o prejuizo funcional fica evidente ira variar de acordo com caracteristicas
do individuo e seu ambiente(AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014, p.
53).

Ao mesmo tempo, o paciente também manifesta rotinas, rituais de
comportamento, oposicdo a mudancas, interesse excessivo em algumas situacoes e
reacOes irregulares a estimulos sensoriais. Esses sintomas precisam trazer impactos
significativos no funcionamento social e ndo possuem relacdo direta com o

desenvolvimento intelectual, apesar de que ele pode ser uma caracteristica que
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contribui para o diagndstico de TEA.

Apesar do detalhamento dos critérios diagndsticos do transtorno do espectro
autista, o diagndstico enfrenta dificuldades inerentes, ja que nem todos os sintomas
estdo presentes em cada paciente e eles variam de acordo com diversos fatores, como
a idade e as diferencas no desenvolvimento de cada crianca. Nesse sentido, o sexo
também se destaca na questdo das diferengas de manifestagao e diagndstico do TEA,
com uma incidéncia de meninos consideravelmente maior que de meninas (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

Essa situacdo traz o questionamento: esse cendrio é reflexo das meninas terem
TEA menos quando comparadas aos meninos ou € resultado de ferramentas

diagnosticas ineficientes que levam a um subdiagndstico no sexo feminino? A resposta
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para essa pergunta ainda ndo estd totalmente esclarecida, mas existem algumas teorias
que tentam compreender essa preponderancia maior em meninos. E possivel entender
essa situacdo como resultado da diferenca bioldgica de comportamento entre homens
e mulheres, havendo estudos que demonstram que individuos com transtorno do
espectro autista apresentam comportamentos mais préximos aos de um homem normal
do que de uma mulher normal, ou seja, o cérebro e a fisiologia feminina é menos
predisposta ao TEA, uma vez que o cérebro de uma pessoa com esse diagndstico é mais
semelhante ao de um homem (BARON-COHEN et al., 2011).

Acredita-se também que as mulheres tém uma maior capacidade de desenvolver
mecanismos para driblar as suas limitagdes provenientes do TEA, o que naturalmente
dificulta a identificacdo dos sintomas e, consequentemente, o diagndstico. Isso seria
sinal das diferencgas bioldgicas no cérebro entre homens e mulheres, ja que podem ser
observadas incongruéncias morfoldgicas no encéfalo entre os sexos, por exemplo no
que diz respeito a quantidade de matéria cinzenta e branca. Nesse sentido, foi
observado que as amigdalas dos homens tendem a ser maiores que as das mulheres e,
no caso do TEA, essas estruturas ficam maiores ainda, de modo que é possivel pensar
numa relacao com a preponderancia diagndstica no sexo masculino (GOOD et al., 2001).

Nesse cendrio, por que é observada essa diferenca bioldgica entre os sexos
masculinos e femininos? A resposta pode estar associada a testosterona fetal e/ou a
fatores genéticos ligados aos cromossomos X e Y. A exposicdo a testosterona fetal

influencia no desenvolvimento cerebral e no comportamento em humanos, como
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mostra o estudo “Why are autism spectrum conditions more prevalent in males?”
(2011), apontando que esse hormoénio tem relacdo inversa com a frequéncia do
estabelecimento de contato visual aos 12 meses de idade (periodo que geralmente
comeca a levantar suspeitas nos pais da crianca) e com o desenvolvimento do repertdrio
vocabular aos 18 e 24 meses de idade. A testosterona fetal também influencia em outras
habilidades, mas a ideia geral é que essas habilidades influenciadas sdo aquelas
observadas em pacientes com TEA e que esse hormdnio tem papel fundamental no
desenvolvimento do préprio transtorno (BARON-COHEN et al., 2011).

Apesar de ser uma teoria interessante, ha outros estudos que também levantam
uma outra hipdtese: a da heranca genética dos cromossomos X e Y. O cromossomo X é

um dos cromossomos sexuais, de forma que o caridtipo de uma mulher é XX, um de
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cada progenitor, e o de um homem é XY, proveniente da mae. A atencdo dada a ele é
resultado do fato de maior expressao génica no cérebro do que qualquer outro
cromossomo, inclusive ligado a déficits de aprendizado. Segundo Laumonnier (2007), é
conhecida a correlagdo entre deficiéncias psiquidtricas e genes presentes no
cromossomo X, além da observacdo de desordens cognitivas em ratos mutantes, o que
indica que determinados complexos génicos estdao conectados com o desenvolvimento
cognitivo, de modo que alteracbes neles desencadeiam déficits na génese e
amadurecimento da cogni¢do. Por isso, é possivel pensar numa correlagao da heranga
genética dos cromossomos sexuais com o TEA e, tendo isso em mente, alguns
pesquisadores buscaram evidéncias da existéncia de genes que pudessem explicar a
preponderancia dos meninos no diagnéstico de TEA, mas, de maneira geral, foi
considerado que essa relacdo existe numa quantidade de casos muito menor quando
comparada aos déficits de aprendizagem.

Entretanto, Skuse (1997) sugeriu que o cromossomo X possui um locus que
explicaria a diferenca das habilidades sociais e de comunicagdo entre sexos e a maior
vulnerabilidade dos homens para déficits nesses eixos. A sua teoria foi baseada no
achado de que a frequéncia de dificuldades sociais varia em pacientes com sindrome de
Turner (mulheres com apenas um cromossomo X, cariétipo XO) de acordo com a origem
do seu cromossomo X ativo (nas mulheres apenas um dos cromossomos X é ativo, como
forma de manter maior semelhanca genética aos homens, os quais possuem apenas um

deles), proveniente do pai ou da mae (SKUSE et al., 1997 apud SKUSE et al., 2000)
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Creswell (1999) reforcou essa hipdtese, uma vez que verificou-se que pacientes
com Sindrome de Turner tinham déficits sociais mais frequentes quando seu
cromossomo X ativo era oriundo da mae, logo pensou-se que, em mulheres normais, o
cromossomo X paterno suprime a manifestacdo da portadora de déficits de
comunicagado, de origem no cromossomo materno, com os quais o TEA esta associado
nesses casos, de maneira que é mais provavel uma paciente do sexo feminino com o
transtorno quando seu cromossomo X ativo é o materno. E o que isso implica na maior
frequéncia de TEA nos meninos? Um individuo do sexo masculino apresenta cardtipo
XY, o Y oriundo pai e o X oriunda da mae, ou seja, ndo existe a possibilidade de um
cromossomo X paterno para “protegé-lo”, favorecendo a maior frequéncia encontrada

na sociedade (CRESWELL et al., 1999)
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Ha ainda a teoria do cromossomo Y, entretanto, ela recebeu uma ateng¢ao muito
diminuta por parte dos pesquisadores. Segundo Bruining (2009), a sindrome de
Klinefelter é associada com deficiéncias no desenvolvimento da linguagem e cognicado,
0 que, por sua vez, em consonancia com outros estudos como Geerts (2003) e Tartaglia
(2008), levanta a possibilidade de conexdes entre a expressao de genes do cromossomo
Y e o TEA. Apesar de haver certos tragos genéticos que sugestionam uma correlagao com
o transtorno do espectro autista, a auséncia de evidéncias suficientes ndo permite uma
associagao mais concreta. Existem outras teorias que podem tentar elucidar a questado

das meninas e o diagndstico de TEA, no entanto as supracitadas sao as principais.

6. CONCLUSAQ

Nota-se que, apesar de um certo progresso nos estudos sobre o Transtorno do
Espectro Autista (TEA), ainda existem muitas incégnitas no meio cientifico, sobretudo,
guanto ao diagndstico no sexo feminino. A heterogeneidade do TEA é um fator-chave
para a discrepancia epidemioldgica entre os sexos, de modo que é valida a hipdtese de
uma sub-deteccdo em mulheres que possuem melhores habilidades cognitivas, ja que
esse grupo apresenta sinais mais sutis e tendem a ter um uma identificacdo tardia e
diagndstico inadequado. Dessa forma, é demonstrada a capacidade feminina de driblar
o diagnéstico de TEA, uma vez que as meninas com autismo possuem melhores
habilidades sécio-comunicativas, demonstram maior intencao de interagir socialmente

e apresentam menos comportamentos restritos e repetitivos, o que as difere da
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populacdo masculina. Além disso, atualmente existem outras suposi¢des, ainda pouco
estudadas, que tentam explicar tal discrepancia entre o diagndstico de homens e
mulheres, tais como: esse cendrio é reflexo do sexo masculino ser mais atingido por esse
transtorno; ou essa discrepancia é resultado de ferramentas diagndsticas ineficientes
gue levam a um sub-diagndstico no sexo feminino. Ademais, existe a hipdtese que
relaciona o diagndstico e a heterogeneidade dessa condicao que o fato de o cérebro e
a fisiologia feminina serem menos predispostos ao TEA e, ainda, as relacionadas a
testosterona fetal e a heranga genética dos cromossomos X e Y. Fica claro, portanto, a
necessidade de mais pesquisas na area de Transtorno do Espectro Autista com énfase

para a aprimoragdo de ferramentas para o diagndstico no sexo feminino, a fim de
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alcancar maior eficiéncia na identificagdo e no tratamento adequado do TEA no Brasil e

no mundo.
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RESUMO

(e} presente  estudo  visa considerar o
neurodesenvolvimento da pessoa inserida no quadro
do Transtorno do Espectro do Autismo-TEA, de
maneira a apontar o0s principais aspectos
neuropsicoldgicos que podem felicitar ou dificultar o
processo da pessoa acerca da imitagdo. A
metodologia partiu de uma visdo critica, analitica e
reflexiva sobre o processo de tratamento da pessoa
dentro do espectro do autismo em consondncia com
a revisdo bibliogréfica dos principias autores que
direcionam a interveng¢do diante do manejo imitativo.
Os achados descrevem que algumas areas cerebrais:
Cortex pré-motor, Cortex pré-frontal, Lobo parietal
inferior esquerdo, lobo frontal, cortical, frontais e
centrais quando comprometidas precisam de
estimulos para que ocorra a imitagdo. Além disso,
destacou a importancia do processo de imitagdo e os
instrumentos, ciéncias e estratégias que tecem sobre
0 manejo em questdo. Espera-se que a pesquisa possa
despertar o interesse clinico em reabilitagdo.

Palavras chave: Intervencgado, tratamento,
instrumentos-estratégias e ciéncias.

ABSTRACT

The present study aims to consider the
neurodevelopment of the person inserted in the
Autism Spectrum Disorder-ASD, in order to point out
the main neuropsychological aspects that can
congratulate or hinder the person's process of
imitation. The methodology started from a critical,
analytical and reflective view of the process of
treatment of the person within the autism spectrum
in line with the bibliographic review of the main
authors that direct the intervention in the face of
imitative management. The findings describe that
some brain areas: premotor cortex, prefrontal cortex,
left inferior parietal lobe, frontal, cortical, frontal and
central lobes, when compromised, need stimuli for
imitation to occur. In addition, he highlighted the
importance of the imitation process and the
instruments, sciences and strategies that weave into
the management in question. It is hoped that the
research may spark clinical interest in rehabilitation.

Keywords: Intervention, treatment, instruments-
strategies and science.




1. INTRODUGAO

As pessoas com Transtorno do Espectro do Autismo (TEA) apresentam multiplas
caracteristicas e quadro sintomatolégicos de caracterizagdo comportamental,
interacionista, cognitiva e afetiva. E para tanto, é fundamental considerar quais sdo os
aspectos neuropsicolégicos que estdo ancorados no processo de imitagao diante dessas
caracterizag0es.

Nessa representagdo, as pessoas dentro do espectro autista tendem-se,
apresentar danos neuropsicolégicos no que diz respeito ao mecanismo para imitar.
Sabemos que a imitacdo é um elemento de aprendizagem de comportamentos entre as
pessoas guiados de comportamentos de um, por comportamentos de outros e vice-
versa.

Estudos colaboram na elucidacdo da problematica representativa no TEA e a
imitacdo, de maneira que descrevem que a populacdo diagnosticada no espectro do
autismo estd mais predisposta a ndo imitar seus semelhantes e/ou ndo podendo
desenvolver habilidades para tais fun¢des para melhor adaptar ao meio social, pessoal,
laboral e académico (LAMPREIA, 2007; PEREIRA; RIESGO, WAGNER, 2008; DUARTE,
2016; TEIXEIRA-MACHADO, 2015; MARQUES; BOSA, 2015).

A fim de amparar e qualificar os empecilhos diante dessas rupturas, pesquisas
apontam para instrumentos, ciéncias e estratégias que podem direcionar e/ou

redirecionar os aspectos neuropsicologicos na captacao de informacdo, comunicacao,
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interacdo, socializacdo e comportamento (LAMPREIA, 2007; PEREIRA; RIESGO,
WAGNER, 2008; DUARTE, 2016; TEIXEIRA-MACHADO, 2015; MARQUES; BOSA, 2015).
Desta forma, pode-se considerar que a organizacdo, estruturacdo e
programacado advindas de Instrumentos que auxiliam no processo de imitacdo no TEA,
ciéncias que lidam diretamente e indiretamente no manejo da imitagao e estratégias
que direcione a imitagao, subsidiara o neurodesenvolvimento da imitagao significativa.
Com isso, espera-se que as pessoas com dificuldade no processamento de imitacdo,
possam transcender as manifestaces psiquicas e comportamentais ndao imitativas, em

pares reguladores diante do ato de imitar.
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Nesse didlogo, o presente estudo, levantou-se os seguintes questionamentos:
quais sdo os indicadores neuropsicoldgicos que influenciam no processo de imitagdo,
como acontece o processo de imitacdo no quadro do TEA e como trabalhar a imitacdo
em pessoas com TEA?. A partir dessa perspectiva implicativa e em consonancia ao meio
cientifico resolutivo, percebe-se a magnitude do trabalho em questdo. Pois, vem
justamente apontar os indicadores neuropsicoldogicos que estdo subjacentes e
adjacentes no processo de imitacdo. Além disso, descreve como ocorre o manejo de
imitacao e como trabalhar diante desse fator.

Vale ressaltar, que o estudo é fruto dos alunos pés-graduando no Transtorno do
Espectro do Autismo (TEA) do Centro Universitario de Patos-UNIFIP com extensao
educacional na regido do Vale do Piancé-Pb, sertdo da Paraiba, e de profissionais do
Centro Especializado em Reabilitacdo Fisica e intelectual-CER- tipo- I, do municipio de
Piancé-Pb, sendo referéncia regional da regido. Proferindo-se nessa dialética, a pesquisa
nasceu dos questionamentos e indagacdes dos alunos em face ao mddulo (Nog¢des
Bdsicas de Analise do Comportamento aplicadas ao TEA: ABA e TEACCH) e ao manejo
dos profissionais do CER.

Para corresponder a essa proposta em tela. A metodologia utilizada parte da
analise critica, analitica e reflexiva ao que tece ao TEA e o mecanismo da imitacdo.
Dando-lhe seguranca ao didlogo, utilizou-se também do método de revisao da literatura.
Indo de encontro com essas metodologias, estabelece-se que abordagem

gualitativa do tipo explicativa descritiva se faz necessaria.
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Nessa interacdo, Sampieri, Collado e Lucio (2013, p.76) descrevem que o ponto
de vista da revisdo de literatura “consiste em detectar, consultar e obter a bibliografia e
outras matérias Uteis para propdsitos do estudo, dos quais extraimos e sintetizamos
informacdes relevante e necessaria para o problema da pesquisa.”

Pactuando dessa narrativa dialética, Gil (2002) implica que a pesquisa
bibliografica em sua esséncia, tem como objetivo buscar a partir de material ja trabalho
elaboracao para resolutividade em meio a determinada problematica de pesquisa. Na
qual, essas acOes podem ser utilizadas nas contribuicbes metodoldgicas e praticas
ancorada em teoria que d3o suporte na compreensdo da natureza dessa pesquisa.

Para tanto, foi utilizados nesse estudo as palavras-chave: a imitagao e o autismo,

a imitacdo e os aspectos neuropsicoldgicos no TEA, instrumentos que lidam com a
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imitacao e o TEA, as ciéncias que tecem sobre o manejo da imitagdo e o TEA e estratégias
que trabalham com imita¢do no quadro do TEA.

Além disso, para conduzir de forma valida e fidedigna, utilizou-se dos seguintes
pesquisadores e/ou estudiosos da area: Lampreia (2004, 2007, 2013); Rogers; Bennetto
(2000); Klinger ; Dawson (1992);Timo; Maia; Ribeiro (2011); Canela (2016) e entre outros
que colaboram nessa razdao. Ainda nesse requisito, prestou-se a buscar e utilizar de
artigos de bancos de dados indexados em sites como: Scielo, Medline, Plataforma capes
e Google Académico. Como também, de livros, teses, dissertacdes e monografias. Nesse
sentido, demostra-se com isso, a extrema relevancia da pesquisa. Ressalta-se, ainda,
que também, utilizou-se de trabalhos internacional para composicao dos resultados e

discussao.

2. RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir fazemos alguns apontamentos de suma importancia no tratamento da
pessoa no quadro do TEA. Isto &, situamos o leitor sobre os principais indicadores
neuropsicoldgicos que podem favorecer para o conhecimento e o saber interventivo.
Igualmente, destacamos a importancia do processo de imitacdo e os instrumentos,

ciéncias e estratégias que tecem sobre o manejo em questao.

2.1. INDICADORES NEUROPSICOLOGICOS QUE INFLUENCIAM NO PROCESSO DE
IMITAGAO NO TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

Apontar os principais aspectos no ato da imitacdo de pessoas com TEA
colaboram no tratamento interventivo significativo, de modo que o profissional pode
escolher o melhor instrumento, ciéncia e/ou estratégia diante de cada caso que emerge
frente a esse publico. Nesse sentido, compreender quais sdo os indicadores
neuropsicoldgicos que estdo intimamente interligados na imitacdo e o TEA, prescrevem
aos alcances de melhores resultados terapéuticos.

Assim, indica-se que a linguagem e suas nuances interacionistas, fazem parte da
totalidade do processo de imitacdo. De outra forma, relaciona-se com a cognicdo,
aten¢dao, memoaria, pensamento e didlogo na interface com o funcionamento do cérebro

(LAMPREIA, 2007). Nessa interacdo, estudos descrevem que danos ocasionados na




habilidade de imitar estar correlacionado ao papel neuropsicolégico no TEA (ROGERS;
BENNETTO, 2000; LAMPREIA, 2007).

Correspondendo a essas implicacbes, pesquisa enfatiza a importancia do
comportamento imitativo. Uma vez que esse processo é intrinseco a natureza humana
e, logo assim, também, ao desenvolvimento humano. Além disso, é na primeira infancia
que a mae é responsavel natural no processo de comunicagao com a crianga, de forma
que ela tende-se a imitar e/ou desenvolver a capacidade para tal agdo como: imitar as
expressdes corporais e faciais e entre outras dentro dos dominios das relagdes sociais
implicativas a imitacdo (KLINGER; DAWSON, 1992; LAMPREIA, 2007; TIMO; MAIA;
RIBEIRO, 2011).

Ainda nesse tecer, a crianca com TEA, também apresenta dificuldade no
processo de imitagdo (KLINGER; DAWSON, 1992; ROGERS; BENNETTO, 2000; LAMPREIA,
2007). Assim, dentro desse processo podemos descrever que a linguagem e a cognicao
e sua interacdo estdo conectado no manejo neuropsicolégico que vai de encontro ao
anseio da imitacao.

Adiante desses pressupostos, os aspectos neuropsicolégicos que influenciam no
processo de imitacdo no TEA, sdo descritos pelo desenvolvimento normal e/ou anormal
do cérebro. Isto é, provocando mudancas dramaticas na primeira infancia no sistema
subcortical, de maneira que pode ocorrer a substituicdo pelo sistema cortical
(LAMPREIA, 2013; UTA KRITH, 2003).

Pactuando nessa dialética, estudos apontam que a crianca com TEA, apresenta
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hiperconectividade cerebral entre os seus 36 meses de vida. E as dreas afetadas sdo:
frontais e centrais do cérebro (LAMPREIA, 2013; OREKHOVA et al., 2014). Além disso, o
cortex pré-motor, também, estd associado ao processo de imitacdo (GEREMIAS; ABREU;
ROMANO, 2017).

Para clarear essas informacgGes neuropsicolégica e/ou neurobioldgica e suas
influencias no processo de imitagdao, segue a abaixo uma tabela sobre as regides

cerebrais presente nesse manejo.
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AREA FUNGAO E SUA INFLUENCIA AUTOR E/OU
CEREBRAL AUTORES E ANO
Cortex pré- | Pesquisas apontam que neurdnio-espelho tem fungdo chave no | RIZZOLATTI et al,,

motor processo de imitagdo de agdes motoras. Fazendo gerar uma | 1996;

rapida resposta e eficiente a acdo observada. As criangas com | GEREMIAS; ABREU;
autismo apresentam atraso no desenvolvimento da imitagdo e | ROMANO, 2017;
da linguagem. CHARMAN, in
ROGERS;
WILLAMS, 2006.
Lobo Fornece uma série de representag¢des diante de um contexto GEREMIAS; ABREU;
parietal vivido ROMANO, 2017;
inferior
esquerdo

Lobo frontal

Inibe todas as representagGes diante de um contexto vivido.

GEREMIAS; ABREU;
ROMANDO, 2017;

Cortical Atua na memoria dependendo da jungao de diversos processos | De Linhares, 2012;
cognitivos (como atengdo dirigida, a linguagem e habilidade de
organizagdo perceptual auditiva e visual) mediadas por areas
corticais e subcorticais.
Frontais “neurdnios espelhos”, mesmo alguns especialistas afirmam que | Mendoza et al;
lhes falta, essa auséncia ou subdesenvolvimento causa uma | 2018;
diminuicdo metabdlica e funcional no lobo frontal, causando
uma diminuigdo estrutural particularmente na area onde se
encontra a "teoria da mente".
g Centrais As alteragdes funcionais demonstradas abrangem | De Melo et al;
2 anormalidades no lobo temporal e alteragdo na conexdo entre a | 2006;
= regido frontal e parietal do cérebro. Estudos mostram | Frank; Pavlakis,
% anormalidades anatomicas no SNC de individuos autistas, sendo | 2001;
= os achados mais consistentes as alteragGes no sistema limbico, | Bauman; Kemper,
% no cerebelo e na oliva inferior. No sistema limbico (hipocampo, | 2005;
é amigdala e cortex entorrinal) ha células de tamanho reduzido,
w com aumento da concentragdo das mesmas. Achados no
5’ cerebelo incluem diminuigao significante do nimero de células
E de Purkinje.
'§ O cortex E uma importante area para diversas funcgdes. E uma parte critica | Fuster, 2008;
§ pré-frontal | do sistema executivo que se refere a capacidade de planejar, | Zilbovicius,
? raciocinar e julgar. Estd envolvido também no desenvolvimento | Garreau, Samson,
= da personalidade, nas emogdes e na capacidade de exercer | Remy, Barthelemy,
E avaliagdo e controle adequado dos comportamentos sociais. Os | Syrota&
=) padrées de maturagdo do cortex pré-frontal em criangas autistas | Lelord,1995.
S € mais lento, o que é consistente com o desempenho cognitivo
E dos mesmos.
§ Fonte: Porcino, Pinheiro, Souza, Soares e De Lima (2022).
£
& Diante dessas consideragdes neurobiolégica e neuropsicoldgica presente em
=T
o=
(=

pessoas com TEA, ACOSTA et al (2016, p. 30) nos trazem por meio de estudos que essas
regioes cerebrais sdo estruturas fundamentais na compreensdo de todas as naturezas

implicativas ao autismo e o ao processo de imitacdo em relevo proposital nesta
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pesquisa. De outra forma, propde-se que pesquisadores das neurociéncias e do

desenvolvimento humano, esclarecem que:

A substdncia cinzenta compde o cortex cerebral e os nucleos, locais de
processamento de informagdes importantes do sistema nervoso. A sua vez, o
lobo frontal é uma area do cértex cerebral que, além de ter fungées motoras
e produgdo da linguagem, possui uma drea muito interessante na
neurociéncia cognitiva chamada "Cortex Pré-frontal". Este, ao seu. Por sua
vez, divide-se em cortex pré-frontal dorsolateral (DPC) e cértex pré-frontal
lateral (DLP). Medioorbital” (CPM). O primeiro é responsavel pelas fungdes
executivas, é ou seja, direcionar nosso comportamento e planejar agdes. O
segundo é relacionado ao controle das emogdes e inibi¢do de impulsos, e é
parte importante do “cérebro social”. Uma descoberta consistente em
pessoas com TEA é o aumento do volume do lobo frontal (Brun et al., 2009;
Hazlett, Poe, Gerig, Smith & Piven, 2006; Palmen et al., 2005). Por sua parte,
o que foi observado por Mitchell et al. (2009) e por Carper, & Courchesne
(2005) indicam que CPD e CPM também parecem ter aumentado o volume,
embora os estudos sobre este Ultimo ndo sejam consistentes (Herbert et al.,
2004; Hardan et al., 2006; Girgis et al., 2007).

Percebemos, mais do que nunca, que, 0s processos neuropsicoldgicos
intimamente interligados ao TEA e ao manejo da imitacdo sdo indicadores
imprescindiveis para o tratamento e suas possiveis intervengdes comportamentais,
educacionais e laborais. Tecer nessa razao é considerar todos os processos de vivencias
e experiéncias da pessoa no quadro do TEA. Dando-lhe, meios alternativos e resolutivos

para convivéncia na sociedade.

3. A IMPORTANCIA DO PROCESSO DE IMITAGAO NO QUADRO DO
TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

Favorecer o melhor caminho interventivo a pessoa com TEA é introduzir que a
imitacdo torna-se por esséncia elementar para o neurodesenvolvimento, de maneira
que o ato imitativo faz com que multiplas fungdes comportamentais, psiquicas,
cognitivas e sociais, elevam-se consideravelmente para o desenvolver das habilidades
comunicativa, social e interacionista. A propdsito, a imitacdo, também, atua nas
competéncias intrinsecas do ser humano (CANCELA, 2016).

Fazendo referéncia a esses apontamentos, pesquisa internacional, colabora no
sentido propositivo de instrumento para o processo de imitacdo. Nessa relacao,
percebe-se que o ato de imitar € um dos elementos para contornar as mais variaveis

manifestagdes comportamentais contrarias e/ou retardatdria para o desenvolvimento




integral (CANCELA, 2016). Ou ainda, esse processo imitativo parte do principio de
reducao de danos diante do quadro do TEA.

Pactuando com essas ideias, Da Silva e De Menezes (2011, p. 6) relacionam que
a capacidade demonstrada para imitar mostra-se um elemento fundamental de analise
da evolugdo dos processos mentais superiores. Em razdo desse fator, Lampreia (2007)
enfatiza que criangca no espectro do TEA, apresenta falhas na habilidade de imitar e
problemas no processamento sensorial que precisam ser considerados para que um
programa de intervenc¢ao voltado para a comunicagdo e suas singularidades possa ser
executado com éxito.

Indo de encontro com esses estudiosos, Cancela (2016, p. 12) enfatiza que a

imitacdo parte do manejo que consistem que:

A imitagdo consiste na copia da agdo de outro individuo, quer seja visual ou
auditiva. Estd intimamente ligada a atribuicdo de estados mentais a outros
individuos, tendo em conta que o fator mais importante para o sucesso da
imitacdo é a conversdo do plano de agdo original na perspetiva do individuo
a imitar para a sua perspetiva (Williams, Whiten, Suddendorf, & Perrett,
2001).

Em funcdo desses aspectos, nota-se a importancia da imitacdo em pessoa com
TEA, de maneira que ato de imitar pode conectar e/ou reconectar a atengdo, interagdo
e a comunicacdo por intermédio de comportamentos significativos para convivio social,
académico e funcional no trabalho.

Por sua vez, a imitacdo configura-se por multiplas representacdes e interacdes

que possibilitam a pessoa a estar em pleno funcionamento. Ou em piores das hipdteses,
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manter um nivel ativo na sociedade.

4. INSTRUMENTOS, CIENCIAS E ESTRATEGIAS QUE TECEM SOBRE 0
MANEJO DE IMITAGAO TRANSTORNO DO ESPECTRO DO AUTISMO

As luzes dos pensamentos cientificos ancorados nas ciéncias comportamentais,
construtivistas e interacionistas, nasceram os instrumentos, ciéncias e estratégias para
lidar com o processo de imitagdo significativa em pessoa com TEA. Assim, a ciéncia é um
construto valido e fidedigno que estuda todas as relagdes do homem e suas vicissitudes,
de forma a construir, criar, estabelecer normas segmentos padronizada dentro das

préprias ciéncias capaz de solucionar ou propor meios resolutivos a qual quer
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problematica, onde a instrumentalizagao e estratégias ao quadro supracitado torna-se
um caminho possivel.

A partir dessas inferéncias numa forma mais objetiva, colocaremos de maneira
sucinta os principais meios que auxiliam no processo da imitagao junto a pessoa com
TEA. Nesse sentido podemos considera que: programas de intervencdo precoce,
atencdao compartilhada, perfil funcional da comunicacdao, PECS, ABA, TEACCH,
intervencdo terapéutica indireta e Realidade Virtual, estdo entre os principais que de

fato auxiliam na imitagao.

4.1. CIENCIAS QUE LIDAM DIRETAMENTE E INDIRETAMENTE NO MANEJO DA
IMITAGAO NO TEA

Dentro do campo das ciéncias que realmente tonalizam a imitacdo no espectro
do autismo, direcionamos duas, a saber: primeiramente a ciéncia andlise do
comportamento aplicada (Applied Behavior Analysis-ABA). Nesse sentido, pesquisa
descreve que os comportamentos das criangas com Transtorno do Espectro do Autismo
podem ser modificados frente a procedimentos especificos, com ampliacdo do
repertorio referente a diversas habilidades importantes para o aprendizado (DUARTE et
al., 2016, p. 49).

Dito isto, a imitacdo no TEA quando ndo é estimulada, torna-se um dos
indicadores que provocam danos a linguagem, a comunicacdo e a interacdo como um

todo e vice-versa (ASSUNCAO, 2014). Ainda nessa teia da imitagdo no TEA e a ciéncia
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ABA, Duarte et al (2016, pp-50/51) apontam os principais resultados de um estudo de

caso, deixando bem claro que a ciéncia ABA estd enraizadas no:

foco foi direcionado a estimulagdo de habilidades basicas e ampliagcdo do
repertério que auxiliam no desenvolvimento geral. O planejamento e os
objetivos iniciais contemplaram programas de contato visual, imitacdo
motora com objetos, imitagdo verbal, solicitagdes através do apontar,
seguimento de instrugdes simples e uso funcional de brinquedos.

Percebe-se, entdo, que a ciéncia ABA, propde-se ganho no que se referem a
imitacdo da crianca e/ou objetos que adentram no manejo da intera¢do do processo
terapéutico engajado nessa abordagem cientifica. A ciéncia ABA demonstra-se de
extrema relevancia no que tange ao ato de imitar e dentro outras particularidades e
singularidades de cada pessoa com o TEA. E por fim operacional nessa fase, vale ressaltar

que tudo parte de uma organizagdo e planejamento por etapas.
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Em didlogo com o manejo da imitagao por vias cientificas, também se destaca a
realidade virtual versada pela sigla RV, de maneira permite aos
pacientes/usudrios/clientes realizar treino das tarefas do dia a dia de forma firme longe
de perigo (GONCALVES, 2015; CANCELA 2016), dando-lhe a sensac¢do e a percepg¢ao do
realismo. Pesquisa sugere-se que a aplicabilidade RV no rol cientifico esteja associada
ao fendbmeno neurolégico, de modo possibilitar a reabilitacdo do processo de imitagdo

da pessoa com TEA (CANCELA 2016).

4.2. ESTRATEGIAS E/OU INSTRUMENTOS QUE AUXILIAM NO PROCESSO DE
IMITAGAO NO QUADRO DO TEA

Os jogos, as brincadeiras e o brincar sdo modelos gestuais que auxiliam no
processo da interagao, socializagdo e comunicagao. Logo assim, acabam colaborando no
ato de imitar entre as partes envolvidas no todo dessas praxis.

As musicas ludicas que retratam o comportamento e/ou direciona comando
comportamental, também sdo estratégia que pactuam para inter-relacdo entre um
comando e outro. Isto €, com desenvolver de videos associado as musicas, muitas das
coreografias, adentram no universo do neurodesenvolvimento.

Partindo dessa afirmacdo, podemos apontar que musicas que formaliza a acdo
do corpo para danga, jogos, brincadeiras e o brincar, trds na sua configuragao visual os
passos para imitacdo, através dos movimentos que sao postulados para cada comando.

Podemos descrever a musica que foca os membros, por exemplo: cabega, ombro, joelho
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é pé. A crianca ao ver essa cena, tende-se a imitar.

Proferindo nesta concepcdo, observa-se que o ludico tem o potencial para
promover o enriquecimento dos aspectos cognitivos e comportamentais que atuam no
neurodesenvolvimento da crianca no quadro do TEA. Podendo também, vale-se de
imagens para melhor compreender a dinamica imitativa no TEA.

Conduta imitativa é importante e deve estd presente no repertério do
desenvolvimento da crianca de modo geral. E no caso do TEA, ressalta-se mais ainda
para que ocorra o ato imitativo. Contudo, é de extrema relevancia contemplar o nivel
de desenvolvimento das habilidades de imitagdo. Além deste fenG6meno, é preciso

observar a qualidade e frequéncia no contexto de vida da pessoa.
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5. IN-CONCLUSAD

Elucidar a natureza imitativa em pessoa com o Transtorno do Espectro do
Autismo ¢é direciond-la na imaginacdo da sua realizagdo em face aos fatores:
construtivista, interacionista e sua interface com os aspectos neuropsicoldgicos.
Percebe-se que tecer as luzes das consideragdes neuropsicoldgicas sua relagdo com a
imitacao foi descrita na pesquisa, de maneira que o objetivo retratou-se sobre esse
processo.

Sendo assim, o estudo alcangou o que almejou, onde apontou as principais areas
cerebrais: Cértex pré-motor, Cortex pré-frontal, Lobo parietal inferior esquerdo, lobo
frontal, cortical, frontais e centrais quando comprometidas precisam de estimulos para
gue ocorra a imitacdo. Além disso, também, destacou a importancia do processo de
imitacdo e os instrumentos, ciéncias e estratégias que tecem sobre o manejo para
consolidar a intervencdo em questao.

Espera-se que a pesquisa possa despertar o interesse clinico em reabilitacdo das
pessoas com o TEA, de maneira a possibilita-las suas possibilidades e potencialidades no
convivio social, académico e laboral. Por fim, conduzir pesquisa nessa area enriquece os
repertérios compreensivos para acao de tratamento adequado conforme cada

particularidade.
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RESUMO

Este estudo trata-se de uma revisao integrativa
que visa analisar, reunir e avaliar a importancia
da assisténcia de enfermagem na unidade basica
de saude para criancgas incluidas no espectro
autista, por meio de pesquisa bibliografica
descritiva, qualitativa através de uma revisdo
literaria de artigos e revistas. Através desse
estudo, vamos em busca de um parecer geral
sobre o enfermeiro e a assisténcia prestada
visando uma assisténcia de enfermagem
humanizada, pois nota-se a relevancia desta
para o alcance de uma assisténcia de qualidade,
além de fortalecimento de a¢Ges que levem ao
diagnéstico precoce, orientagGes aos familiares,
pois é o que ira garantir melhora qualidade de
vida da crianga portadora do autismo. Portanto,
o enfermeiro pode contribuir com acgGes
educativas e estratégias para atendimentos com
eficacia e cuidados humanizados para com
pacientes autistas.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.
Enfermagem. Familia. Unidade Basica de Saude.
Humanizagao.

ABSTRACT

This study is an integrative review that aims to
analyze, gather and evaluate the importance of
nursing care in the basic health unit for children
included in the autistic spectrum, through
descriptive, qualitative bibliographic research
through a literary review of articles and journals.
Through this study, we go in search of a general
opinion on the nurse and the care provided
aiming at humanized nursing care, because it is
noted the relevance of this for the achievement
of quality care, in addition to strengthening
actions that lead to early diagnosis, guidance to
family members, because it is what will ensure
improvement in the quality of life of children
with autism. Therefore, nurses can contribute to
educational actions and strategies for effective
care and humanized care for autistic patients.

Keywords: Autism Spectrum Disorder. Nursing.
Family. Basic Health Unit. Humanization.

CAPITULO XXV




1. INTRODUGAO

O transtorno do espectro autista (TEA) é um disturbio do desenvolvimento
neurolégico que prejudica as interagdes sociais, nas modalidades de comunicagao e
comportamento (FILHO, et al., 2020). A crianca com TEA apresenta sinais de TEA nos
primeiros dias de vida, com alteragdes neuropsicomotor de origem genética, bioldgica
e influencia ambiental, esses sinais podem ser analisados durante a amamentagdo. Os
pais ndo percebem esse tipo de comportamento da crianca, podem achar que é da
personalidade dela e ndo dar muita importancia. Na fase dos 12 aos 18 meses, criangas
do espectro autista, ndo compartilham atencdo, o que é um forte fator indicativo para
o diagndstico de enfermagem, e posteriormente o diagndstico médico. (BARBOSA, et
al., 2022).

Conforme o DSM-5 — Manual de Diagndstico e Estatistico de Transtornos
Mentais, o TEA é um transtorno do neuro desenvolvimento do ser humano que afeta as
areas de comunicagdo social e comportamental, afetando a sua vida no ambito coletivo
e familiar. Ainda de acordo com o DSM-5, existem trés niveis de autismo que podem ser
classificados como 1 (um), 2 (dois) e 3 (trés), que relatam a gravidade dos sintomas que
afetam as habilidades sociais e os comportamentais. Nessa légica, sabe-se que os casos
associados ao autismo geram diversos prejuizos em varias areas da vida, sejam pessoais

e/ou profissionais que podem variar de nivel. Em vista disso, considera-se, que o nivel
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1, exige assisténcia, nivel 2, requer apoio excessivo e nivel 3, necessita de maior cuidado
em todos os aspectos. Por isso, é fundamental que os pais reconhegam precocemente
as primeiras manifestacdes do autismo. (MAGALHAES et al., 2020). A Organizac¢do das
nac¢des unidas (ONU) estima que existam mais de 70 milhGes de autistas no mundo. No
Brasil acredita-se que exista um milhdo de autistas, 90% deles ndo diagnosticados. O
TEA configura uma perturbagdo do neurodesenvolvimento humano que compromete as
areas de interacdo social, comunicacdao e comportamento, identificado geralmente, na
crianca pré-escolar. (MAGALHAES, et al., 2020). No Brasil foi criada e aprovada a lei
12.764 (lei Berenice Piana), de 27 de dezembro de 2012, que institui a politica nacional

de protecdo da pessoa com TEA. (SILVA, et al., 2019)
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De acordo com NASCIMENTO (2018) os sintomas numa crianga autista se
manifesta de varias formas, e aparece antes do trés anos de idade, como medo,
confusdo mental, baixa tolerdncia a mudanca, dificuldades em compreender regras
sociais, desatenc¢do, impulsividade fuga, comportamentos auto e hetero agressivos.
Criancas com autismo revelam respostas prdprias a estimulos sensoriais, apresentam
resisténcia a dor, hipersensibilidade ao toque, reagdes excessivas a odores e
demonstram encantamento a estimulos visuais especificos, além disto, podem
apresentar baixa habilidade interpessoal no contato com outras criangas e inclusive com
pessoas da prépria familia. (NASCIMENTO, et al., 2018).

A importancia do diagndstico e intervengdo precoce da assisténcia de
enfermagem é de suma relevancia para a melhoria do comportamento, habilidades e o
desenvolvimento da linguagem. quanto mais cedo o diagnostico melhor para a crianca
e o tratamento pode intensificar a independéncia funcional e a qualidade de vida da
crianca (GUIMARAES, et al.,, 2018). na consulta de enfermagem para haver um
diagndstico do TEA é necessdrio a observagao, a entrevista com os pais, a anamnese, a
exclusdo de outras doencas e sobretudo, o diagndstico clinico, que depende da
observacdo do comportamento da crianca e das queixas da familia. (MAGALHAES, et al.,
2020).

Segundo o pensamento de MAGALHAES (2020), abordar a crianca autista exige
do profissional de saude o desenvolvimento de habilidades, conhecimento e estratégias

de cuidado individualizado, desta forma, o manejo e as a¢cdes devem ser planejadas e
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ajustadas indo ao encontro do grau do transtorno, que requer desde uma intervengao
farmacoldgica a atencdo multiprofissional centrada na integralidade da pessoa.
(MAGALHAES, et al., 2020)

A Assisténcia de enfermagem contribui no diagnéstico precoce do TEA infantil
através de consultas de puericultura na UBS, o enfermeiro atua no acompanhamento
das familias, fazer encaminhamento ao médico, ou acionando atendimento as redes de
atencdo psicossocial se necessario. E importante o enfermeiro da atenc¢do primaria a
saude ter conhecimento da do transtorno do espectro autista para oferecer total apoio
a crianca e a familia e com isso ajudar no desenvolvimento da crianca, tratamento,

terapias de estimulagdo (BARBOSA, et al., 2022 / PITZ, et al., 2021).
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Para um melhor atendimento e apoio as familias e com as equipes
multiprofissionais para o cuidado a saude da crianga com TEA na ateng¢do primaria a
saude, o Ministério da saude lancou em 2014, diretrizes para diagnostico precoce e
tratamento, que contemplam o projeto terapéutico singular na perspectiva da
habilitacdo e reabilitacdo, apoio e acolhimento a familia, fluxograma de
acompanhamento e atendimento na rede do SUS. (NASCIMENTO, et al., 2018)

Contudo, o objetivo deste trabalho é analisar e mostrar como a
enfermagem pode contribuir para o diagndstico precoce, e qualidade de vida aos

pacientes autistas na infancia nas unidades de basicas de saude.

2. RESULTADOS

Inicialmente, foram encontradas 15 producdes cientificas com os descritores
utilizados, sendo que apenas 10 estudos foram selecionados para critérios de inclusdo
previamente estabelecidos. E 05 estudos foram excluidos com base nos critérios de
exclusdo. Ficou constatado que 27% dos estudos foram publicados em 2019, por
conseguinte, 13% dos artigos ocorreram em 2018, 13% em 2020, 13% em 2021 e 13%
em 2022. O fluxograma com o detalhamento das etapas de pesquisa esta apresentado
a seguir na figura 1.

Tabela 1 — Resultados
AN TIPO DE

o 2

o TITULO AUTOR ESTUDO OBJETIVO RESULTADOS
g 0 | 201 | Transtorno do | NASCIMENT | Pesquisa Identificar a | Foram dreas tematicas:
1 |8 espectro 0, etal. descritiva, | atuagdo do | percepgdo, estratégias e
autista: exploratér | enfermeiro intervengdes do
deteccdo ia e | da estratégia | enfermeiro sobre sinais e
precoce pelo qualitativa | da saude da | sintomas; dificuldades
enfermeiro na familia  na | relatadas a  deteccdo
estratégia detecgdo precoce; construgao do
saude da precoce do | conhecimento sobre a
familia transtorno temdtica e sentimentos
do espectro | dos profissionais ao
autista acompanharem  criangas

com transtorno do
espectro autista
0 | 201 | Considera¢cbes | GUIMARAES | Revisdo de | Lancar luz | Compreende-se que o
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2 |8 sobre a | etal literatura sobre diagndstico e aintervencdo
demora no algumas precoces podem melhorar
diagnéstico do consequénci | o comportamento, as
transtorno do as relativas a | habilidades e o
espectro demora no | desenvolvimento da
autista (TEA) e diagndstico linguagem.
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N | AN TIPO DE
o o TITULO AUTOR ESTUDO OBIJETIVO RESULTADOS
a atuacdo da do
enfermagem transtorno
do espectro
autista, e a
partir disso,
refletir sobre
a atuagdo do
profissional
de
enfermagem
nas praticas
de cuidado e
orientagao.
(0] sujeito | SILVA, etal. | Estudo Quais Erguem problematicas que
autista na rede tedrico relagdes colocam em questdo a
0 | 201 | SuUS podemos possibilidade do cuidado
3 9 (im)possibilida tecer entre | integral na rede do sistema
de de cuidado eles e o | Unico de saude (SUS)
conceito de
integralidad
e.
(0] SOELTI, S.V | Estudo Analisar com | Foram elaboradas quatro
0 | 202 | conhecimento | ETAL descritivo | base nos | categorias principais: o
4 |0 da equipe de de principios cuidado  baseado em
enfermagem abordage | abordados valores humanistico-
acerca dos m na teoria do | altruistas, o cultivo da
transtornos qualitativa | cuidado sensibilidade para si e para
autisticos em humano, o | o outro, a valorizagdo da
criancas a luz conheciment | expressdo de sentimentos
da teoria do o da equipe | e a relagdo interpessoal, a
cuidado de promogao do  ensino-
humano enfermagem | aprendizagem intrapessoal
acerca dos | einterpessoal.
TEA e a
abordagem
do tema
durante a
formacgao
profissional.
0 | 202 | A importancia | FILHO, ET AL | Revisdo Apresentar a | ldentificou-se que a
50 do profissional integrativa | relevancia atencdo do profissional de
enfermeiro no de do papel do | enfermagem ndo pode
diagnostico do literatura, | enfermeiro estar so direcionada para o
autismo: uma descritiva no autista, mas também para
revisao e com | diagndstico sua familia; deve-se tentar
integrativa da abordage do autismo diminuir o medo, o
literatura m preconceito e o
qualitativa sentimento de
inferioridade perante a
sociedade.
Assisténcia de Revisdo Analisar as | ldentificou-se que é
0 | 202 | enfermagem a | MAGALHAES | integrativa | evidencias fundamental a
6 |0 crianga autista: | ET AL da cientificas enfermagem ter empatia,
revisdo literatura sobre a | visdo holistica e
integrativa assisténcia conhecimento para realizar
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N | AN TIPO DE
o 0 TITULO AUTOR ESTUDO OBIJETIVO RESULTADOS
de assisténcia singular e de
enfermagem | qualidade para a crianga e
a crianga | familia.
autista
0 Revisdo Evidenciar a | Os resultados
7 | 202 | Assisténcia do | MARTINS, et | bibliografi | atuacdo do | compreenderam a selegdo
1 enfermeiro a | al. ca enfermeiro de 20 estudos, sendo 19
crianga autista frente aos | artigos, 01 tese e 01
na atengdo cuidados manual do Ministério da
basica com a | saude, dentre os quais se
crianga observa que 30% dos
autista estudos foram publicados
em 2016, por conseguinte,
25% dos artigos ocorreram
em 2019 e 15% em 2020.
0 | 202 | Indicadores PITZ, et al Pesquisa Descrever o | Os resultados  foram
8 |1 para triagem descritiva, | conheciment | construidos em trés
do transtorno qualitativa | o da | categorias, sendo uma
do  espectro enfermeira delas conceituando o TEA,
autista e sua da estratégia | descrevendo a importancia
aplicabilidade da saude da | da triagem precoce e
na consulta de familia sobre | vivenciando a assisténcia
puericultura: indicadores | as criangas com TEA.
conhecimento para a
das triagem do
enfermeiras TEA e sua
experiencia
na
aplicabilidad
e na consulta
de
puericultura.
O enfermeiro Revisdao Identificar os | Evidenciou o enfermeiro a
0 | 202 | nos cuidados | BARBOSA, et | integrativa | cuidados exercer suas funcgdes
9 |2 ao paciente no | al realizados técnicas conforme
transtorno do no legislagdo privativa do
espectro atendimento | enfermeiro da UBS, porém,
autista infantil do nenhum dos artigos
na unidade enfermeiro selecionados fez relatados
basica de da UBS ao | de intervengdo precoce do
saude: revisdo paciente paciente no TEA infantil e a
integrativa infantil sua familia.
suspeitas
e/ou no TEA.
1 ARAUJO, et | Revisdo Analisar  a | Observa-se a importancia
0 | 202 | Contribuicao al. bibliografi | contribuicdo | do enfermeiro na
2 do enfermeiro ca do assisténcia com a crianga
na assisténcia enfermeiro com TEA, para um bom
a crianga com na desenvolvimento/crescime
transtorno assisténcia a | nto da crianca de agdes
espectro crianga com | educativas e estratégias
autista: revisdao TEA, entre os | continuada para melhoria
bibliografica anos de | de atendimentos e
sistematica 2015 e 2020. | prestagdo de cuidados para
com estes pacientes.
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N | AN TIPO DE
TITULO AUTOR ESTUDO OBJETIVO RESULTADOS

(@]

entre os anos
de 2015 a 2020

Fonte: Préprio Autor

2.1. AIMPORTANCIA DO CONHECIMENTO SOBRE TEA NA UBS

O transtorno do espectro autista pode ser descoberto muito cedo, desde os
primeiros meses de vida, inclusive na amamentacdo e para uma melhoria de vida da
crianga autista é necessdrio o cuidado e esséncia da assisténcia de enfermagem e
familiar. Para isso, a realizacdo do diagndstico precoce do TEA é de suma importancia, e
tudo se inicia na atencdo bdasica de saude por meio das consultas de puericultura
realizado pelos enfermeiros, ouvidas dos relatos da familia e encaminhar para o medico
e acionar os servicos da rede de atengdo psicossocial quando necessario.

A crianca com TEA habitualmente é bastante hiperativa, apresenta dificuldades
de socializar, dificuldades na fala e audicdo, disturbio do humor, déficit
comportamental, contudo os sinais e sintomas vai depender de cada fase da crianga, o
enfermeiro da UBS estd apto para contribuir com o diagndstico, monitoramento,
analisar o comportamento e realizar consultas frequentes para avaliar desenvolvimento
e crescimento da crianca com autismo ou suspeita. Ainda, a enfermagem contribui
orientando os pais para ajudar a lidar com dificuldades que possam ter, pois autistas

precisam de auxilio especifico e terapias.

2.2. DESAFIOS DA ASSISTENCIA DE ENFERMAGEM PARA PACIENTES AUTISTAS

A assisténcia da enfermagem é importante na descoberta do autismo. Durante a
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consulta de enfermagem ao se avaliar o crescimento e desenvolvimento infantil, a
percepcdo do enfermeiro auxiliard na descoberta precoce do TEA. E fundamental que
enfermeiro tenha conhecimento para avaliar os sinais e sintomas, para que haja uma
intervencdo satisfatdria no tratamento e melhora do paciente.

Ao realizar consultas para acompanhamento do crescimento e desenvolvimento
infantil, durante a puericultura, o enfermeiro possui grande relevancia no diagndstico
precoce do autismo. Com isso, torna-se imprescindivel que este profissional tenha
conhecimento para identificar a presenca do TEA através do comportamento e

caracteristicas do portador.
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A atuagao dos enfermeiros frente a crianga autista e sua familia é fundamental,
uma vez que eles tém um importante papel socializador, de aceitacdao e compreensao
da crianca, bem como no estabelecimento de limites, orientacdo e apoio a familia.

O enfermeiro deve estar atento aos sinais e sintomas apresentados pela crianga,
as mudangas comportamentais e os relatos dos familiares. Sabendo diferenciar as
caracteristicas do autismo das demais sindromes comportamentais, garantindo a
integralidade da assisténcia e proporcionando a crianca e seus familiares uma boa
conducdo terapéutica, passando-lhes conforto, seguran¢a, tranquilidade, e
encorajando-os a enfrentar os desafios e adaptacdes relacionadas a sindrome.

O enfermeiro deve perceber os sinais do autismo infantil e fazer o
encaminhamento a uma equipe multidisciplinar garantindo a integralidade da
assisténcia.

A conversa na assisténcia de enfermagem com o paciente é fundamental. No
caso do autista, este dialoga é dificultado pela sua incapacidade no contato social,
achando-se necessaria a presenca dos pais na ajuda do cuidado apresentado nas
instituicoes de saude. Diante disso, o enfermeiro, ao lado de outros profissionais de
saude, necessita atuar como mediador na relagdo com o autista e sua familia,
diminuindo o sofrimento do paciente e apresentando orientacdes e alicerce para a
familia.

A Assisténcia do Enfermeiro a pessoa autista é apontada como fundamental no

desempenho do processo de trabalho de enfermagem. Revela a necessidade de um
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olhar cuidadoso, desprovido de preconceitos, atento as necessidades do outro e ao seu
sofrimento, visto que na maioria das vezes havera a dificuldade de expressao oral por

parte do autista, cabendo ao enfermeiro a escuta e prestacao de assisténcia holistica.

2.3. HUMANIZAGAD E RELACAO INTERPESSOAL DO ENFERMEIRO COM 0S
PACIENTES AUTISTAS

O elo entre o enfermeiro e a familia é de grande relevancia, para isso deve-se
realizar uma escuta ativa e assisténcia de forma sistematizada. O enfermeiro, por ser o
profissional que possui o primeiro contato com a crianga, podera ser de extrema
importancia no diagndstico do autismo, uma vez que a partir das consultas de

puericultura ird avaliar o paciente ressaltando os sinais que o TEA apresenta na infancia.
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Diferentes estratégias sao empregadas no manejo da crianga autista com a
finalidade de promover resultados exitosos na assisténcia, tais como: a intervengao
musical e o uso de recursos ludicos, que sdo utilizados pelos profissionais de
Enfermagem, de forma a garantir e potencializar na crianga o desenvolvimento da sua
autonomia, da comunicacdo e mudang¢a de comportamentos através de uma interacao
criativa.

Estimular acdes de educacdo permanente nos servicos voltados para sinais,
sintomas e intervengdes de criangas com TEA é essencial, principalmente aquelas que
incentivem mudanca de postura e de praticas de enfermagem na ESF. Desse modo,
pode-se colaborar com a reducdo dos estigmas e com ac¢des de promog¢do a saude
mental que transformem a atuacdo desses profissionais em relacdo ao TEA e favorecam
o melhor progndstico a crianca e ajuda aos familiares. Com isso, faz-se necessdrio
aprender a interpretar sinais de comunicagao, saber qual o tratamento é mais adequado

baseado em evidéncias, estudos e pesquisas.

3. METODOLOGIA

O presente estudo utilizou como método a revisdo integrativa da literatura,
pesquisa descritiva com abordagem quanti-qualitativa. Este tipo de estudo tem como
finalidade reunir e resumir o conhecimento cientifico ja produzido sobre o tema
investigado, ou seja, permite buscar, avaliar e sintetizar as evidéncias disponiveis para

contribuir com o desenvolvimento do conhecimento na tematica. Os critérios de
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inclusdo para a busca dos dados foram estabelecidos conforme a base de dados
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Banco de Dados
em Enfermagem (BDENF), Medical Literature Analysis and Retrievel Sistem Online
(MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Google Scholar, Revistas
Cientificas e Biblioteca Virtual em Saude (BVS) periodo anual de 2018 a 2022. Foram
utilizadas as palavras-chaves dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS); “Saude
Mental “; Transtorno do Espectro Autista”; “Atencdo Primdria a Saude”; “Psiquiatria”;

“Enfermagem”.
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4. CONCLUSAO

Com base nas informacgdes apresentadas, é possivel observar a importancia de
investimentos que facilitem uma assisténcia humanizada da enfermagem para pacientes
autistas, visto que a estrutura disponivel nas unidades bdsicas é insuficiente e pouco
colaborativa para que os profissionais possam prestar um atendimento e acolhimento
humanizado. Sobre esse viés, é valido pontuar, que ndo se trata apenas das estruturas
das unidades basicas, visto que, os enfermeiros envolvidos nessa assisténcia para estar
dotados de saber e técnicas cientificas que colaborem para uma assisténcia de qualidade
para um atendimento humanizado nesse caso, é imprescindivel que o enfermeiro tenha
um olhar sensivel e saiba observar bem os detalhes para realizacdo de um diagndstico
precoce e assim realizar o quanto antes o tratamento em questao.

Dessa forma, torna-se necessario que os 0Orgaos competentes visem a
promocdo de estruturas e ferramentas, que possa possibilitar a equipe de enfermagem
condicdes de ofertar um servico de qualidade e cada vez mais humano para pacientes

com autismo.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA)
caracteriza-se por limitagOes na
interacdo/comunicacdo social assim como
padrdes restritos de comportamentos, assim
como alteragdes em capacidades motoras e
atrasos na aquisicdo de habilidades motoras
fundamentais. Este capitulo teve por objetivo

discorrer sobre a importancia do
desenvolvimento das habilidades motoras
fundamentais, apresentar algumas

particularidades motoras dos autistas e
descrever informacBes sobre programas de
intervengdo motora para criangas com TEA.
Acredita-se na importancia de reunir
informagdes acerca do transtorno, da crianga e
encontrar o que poderd funcionar melhor para o
planejamento das praticas de exercicio e
movimento destinadas a populagéo autista.

Palavras-chave: Educacao Fisica;
Desenvolvimento Motor; Transtornos globais de
desenvolvimento.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is characterized
by pattern in social interaction/communication
as restricted patterns of behavior, as well as
changes in important motor skills and delays in
the acquisition of fundamental motor skills. This
chapter aimed to discuss the importance of
developing fundamental motor skills, to present
motor particularities of autistic individuals and
to describe information about motor
intervention programs for children with ASD. It
is believed in the importance of information
about the disorder, gathering the child and
finding what may work for the planning of
exercise practices and planned movement for
the autistic population.

Keywords: Physical education; Motor
development; Pervasive developmental
disorders.




1. INTRODUGAO

Dados publicados em 2021, a respeito da prevaléncia do Transtorno do Espectro
Autista (TEA) nos Estados Unidos (EUA) sugerem a incidéncia de uma crianga autista a
cada 44 criancas sem a condi¢cdo (MAENNER et al., 2021). No Brasil, hd uma estimativa
de que cerca de dois milhdes de pessoas possuam o transtorno (ONU, 2015).

O TEA é um transtorno de neurodesenvolvimento que causa comprometimentos
na interacdo/comunicacdo social e padrdes restritos e estereotipados de
comportamentos (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013). Pessoas com TEA
realizam uma série de intervencbes (Terapia Ocupacional, Atendimento psicolégico,
Fisioterapia entre outros), sobretudo, na infancia, de modo a reduzir os impactos do
transtorno e melhorar a qualidade de vida.

Devido a crescente demanda de servicos e atendimentos a pessoa com TEA,
estudos sobre o tema tornam-se também crescentes e necessarios, com a finalidade de
agregar conhecimentos para melhor atender a esta populagdo. Entre estes servigos,
destaca-se “Exercicio e Movimento — EXM”, que foram incluidos no rol das Praticas
Baseadas em Evidéncias (PBE)) e tornam-se relevantes devido a possibilidade de um
trabalho integrado de desenvolvimento, tanto de aspectos motores quanto os de
integracdo social (STEINBRENNER et al., 2020).

De acordo com Machado et al. (2022), criancas dentro do espectro autista

podem apresentar déficits em relacdo a aspectos do desenvolvimento motor (equilibrio,
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coordenacgdo, esquema corporal, habilidades motoras fundamentais e outros). Com
isso, reitera-se que o desenvolvimento de tais habilidades motoras em criangas com
desenvolvimento atipico é importante, assim como o é para criancas com
desenvolvimento tipico, ja que criangcas com maiores repertdérios motores aprimoram
habilidades motoras e tornam-se mais propensas a pratica de atividades motoras na
adolescéncia (BARNETT et al., 2009) e na idade adulta (STODDEN et al., 2008). Assim,
cabe ao profissional que ira aplicar intervencbes motoras, reunir informacGes acerca do
transtorno, da crianca e encontrar o que poderd funcionar melhor para o planejamento
das praticas de exercicio e movimento. Partindo dessa premissa, este capitulo propde-

se a discorrer sobre a importancia do desenvolvimento das habilidades motoras
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fundamentais, apresentar algumas particularidades motoras dos autistas e descrever

informagdes sobre programas de intervengdo motora para criangas com TEA.

2. REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1. O TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA (TEA]

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) caracteriza-se como um transtorno de
neurodesenvolvimento que pressupde impactos na aquisicao, retencao e aplicacdo de
habilidades especificas ou um conjunto delas (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION,
2013). No caso do TEA, é comum que em associa¢cdo ao transtorno existam déficits
relativos a duas grandes d4reas do desenvolvimento: comunicacdo social e
comportamentos, em que se enfatizam dificuldades relativas a interagcdo com os outros,
auséncia ou atrasos de linguagem e limitagGes no entendimento de didlogos, expressdes
faciais e contextos de troca social em geral (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION,
2013). Aspectos da comunica¢do ndo verbal como alteragGes no contato visual e na
linguagem corporal podem apresentar-se defasados no TEA durante as intera¢des
sociais, sobretudo quando elas acontecem com os pares (criancas de mesma idade)
(SCHMIDT et al., 2018). Os padrdes restritos e repetitivos de comportamentos,
interesses e atividades podem incluir estereotipias motoras, ecolalia (repeticio de
palavras e frases depois de ouvidas) e até o brincar disfuncional, representado pelo uso

de brinquedos e objetos de forma inadequada (brincar apenas com as partes dos
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brinquedos, alinhar objetos de acordo com padrao de cor, tamanho...) (LIBERALESSO;
LACERDA, 2020).

As causas do TEA devem-se majoritariamente as questdes genéticas (em mais de
97% dos casos) e acontecem por meio de genes que quando perturbados, sofrem
mutacdo e podem afetar o neurodesenvolvimento (FRARE et al., 2020). O restante da
probabilidade da ocorréncia da condicdo se deve a causas ambientais, que representam
cerca de 3% dos casos. Entende-se por causas ambientais fatores como exposicdo a
drogas ou medicamentos, infec¢des virais e outros traumas que seriam capazes de
alterar o curso de desenvolvimento cerebral do feto (FRARE et al., 2020).

O TEA representa um amplo espectro de caracteristicas, que variam em relacao

a ocorréncia dos sintomas e a sua gravidade, fazendo com que pessoas autistas sejam
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bastante diferentes entre si, sendo comum observar autistas com dificuldades pequenas
e preservacdao da independéncia até aqueles com comprometimentos maiores e
necessidades de apoio substancial (RIBEIRO et al., 2017). A condicdo ainda pode ser
classificada conforme o grau de dependéncia ou necessidade de apoio, podendo ser
“leve, moderado ou severo”. Tal classificacdo ndo quer dizer o “qudo autista” uma
pessoa pode ser, mas indicam que o atendimento e tratamento para as pessoas com
TEA deve ser baseado em demandas, conforme a autonomia da pessoa, sua necessidade
de ajuda e a intensidade das caracteristicas da condicdo (WEITLAUF et al., 2014).

Ainda que no Brasil a média de idade para um diagndstico de TEA seja por volta
de cinco anos de idade (RIBEIRO et al., 2017), o diagndstico para o TEA pode ser realizado
antes mesmo dos trés anos de vida da crianca. No entanto é importante observar todos
os comportamentos da crianca em diferentes contextos, de modo a considerar se de
fato, existe ou ndo uma relacdo entre eles permeada por uma dificuldade de adequacgao
nesses diferentes contextos (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013).

A prevaléncia do TEA tem aumentado de acordo com “Centers for Disease
Control and Prevention (CDC)” que em 2004 estimou que a cada grupo de 166 pessoas,
uma estaria no espectro (MAENNER et al., 2021). Em 2012, o 6rgdo publicou dados
indicando que a cada grupo de 88 pessoas sem a condi¢do, uma seria autista. Em 2018,
os achados sugeriram uma pessoa autista a cada 59 pessoas sem o transtorno e a ultima
publicacdo realizada em 2021, indica a existéncia de uma pessoa autista a cada 44

pessoas sem TEA (MAENNER et al., 2021). Estima-se que cerca de 2% da populacdo
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mundial esteja dentro do espectro e alguns estudos descrevem que esta estatistica
deverd aumentar nos proximos anos, devido ao aprimoramento dos diagndsticos
diferenciais para o TEA, que incide quatro vezes mais em sujeitos do sexo masculino do
gue no sexo feminino (HULL; PETRIDES; MANDY, 2020).

Com vistas a contribuir para a qualidade de vida das pessoas com TEA, tém sido
propostas Praticas Baseadas em Evidéncias (PBE), que sdo um conjunto de
procedimentos para os quais a comunidade cientifica (composta por diferentes
profissionais) atesta a validade e a eficicia dos programas voltados ao
acompanhamento de pessoas no espectro (STEINBRENNER et al., 2020). Através dessas
praticas é possivel desenvolver formas de atender as demandas de pessoas no espectro

de modo a melhorar a sua qualidade de vida por meio da reducdo de comportamentos
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disruptivos, aumento da autonomia, melhora da autoestima e reforco de atitudes
positivas. Dentre essas praticas, destaca-se “Exercicio e Movimento — EXM”, que foi
incluida no ano de 2020 no rol das PBE, e tem se tornado relevante devido a
possibilidade de um trabalho integrado de desenvolvimento, tanto de aspectos motores
(como o desenvolvimento de habilidades motoras) quanto os de integracdo social, visto
que muitas das prdaticas motoras sao propostas em duplas, pequenos ou grandes grupos,
colaborando assim, para um aumento das trocas sociais entre os autistas e aqueles que
fazem parte de seu cotidiano (STEINBRENNER et al., 2020). Assim, a pratica de atividades
motoras no TEA parece ser uma importante estratégia para o desenvolvimento de
individuos com a condicdo. Todavia, faz-se necessario conhecer o status motor da
crianca com TEA, para entdo planejar e elaborar programas de intervencao ou praticas

motoras durante a infancia.

2.2. CARACTERISTICAS MOTORAS NO TEA

Durante muito tempo ndo foram concedidas as devidas preocupa¢ées com as
caracteristicas motoras no TEA, mesmo com o fato de que Léo Kanner j& houvesse
descrito em 1943 algumas dessas alteragdes observadas em seus pacientes autistas
(KANNER, 1943; LIBERALESSO; LACERDA, 2020). A literatura focava em detalhar apenas
as estereotipias motoras (comuns nos autistas) sem aprofundar suas pesquisas em
relacdo as capacidades fisicas, habilidades motoras ou até mesmo sobre o desempenho

motor desta populacao.
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As estereotipias fazem parte do quadro sintomatico e dos critérios diagndsticos
do TEA e consistem em padrdes repetitivos motores e/ou verbais, sendo as mais comuns
bater palmas, realizar movimento de péndulo, repeticio de palavras ou pular
(AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013). Embora se saiba que as estereotipias
possam apresentar func¢do regulatéria para o comportamento, como uma espécie de
estratégia de auto-regulacdo, quando se apresentam de forma de atos disruptivos
(autoagressao, acidentes...) podem interferir de forma prejudicial na vida do autista,
atrapalhando a execucdo de tarefas cotidianas, provocando exclusdo e
consequentemente prejudicando o aprendizado (SCHMIDT et al., 2018). Além disso,
podem inibir o desenvolvimento de capacidades motoras importantes ao desempenho

motor, como mostrou o estudo de Radonovich, Fournier e Hass (2013), que descreveu
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gue criancgas autistas com estereotipias apresentam maiores dificuldades de equilibrio
postural quando comparadas as criangas sem estereotipias. H4 uma estereotipia
bastante comum em autistas que possui aspecto multifatorial, e em muitos casos auxilia
na identificagao de criangas autistas, embora ndo se configure como um critério para o
diagndstico: o andar na ponta dos pés, denominado também como marcha equina (DE
MENDONCA et al., 2016). Este fato acontece devido as altera¢des sensoriais, que fazem
com que a crianca tenha dificuldades de apoiar a planta dos pés no chdo e realizar a
pisada da forma correta. Independente da causa, este tipo de marcha quando nao
tratada possui desenvolvimento progressivo, causando um encurtamento do tendao de
Aquiles, provocando atrofia da parte posterior do pé, que fica afilada, devido a
sobrecarga da porcdo anterior, que tende a apresentar calosidades e dor (DE
MENDONCA et al., 2016). Também sdo observadas alteracdes secunddrias nos joelhos,
quadril e coluna, o que poderia justificar as alteragGes de equilibrio que sdo descritas na
literatura para criancas com TEA (RADONOVICH; FOURNIER; HASS, 2013).

Lage et al. (2020) destacam como disfun¢cGes motoras caracteristicas no TEA as
altera¢des no equilibrio, no controle postural, a assimetria corporal e as recorrentes
alteragGes de marcha. Para Armitano et al. (2019), esses déficits motores nas criancas
com TEA tornam-se evidentes na primeira infancia, manifestado por problemas de
sequenciamento de movimentos, dificuldades de controle motor e coordenag¢ao motora
pobre, o que torna essas criancas muitas vezes “desajeitadas” quando observamos seus

movimentos. Essas dificuldades em realizar habilidades motoras podem existir devido
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as alteragdes que afetam a maneira como a crian¢a aprende esses movimentos ou ainda,
por alteracbes em capacidades fisicas especificas ou pela presenca de hipotonia
muscular (ARMITANO et al.,, 2019). A hipotonia muscular é representada por uma
frouxiddo ligamentar e aparece como um dos fatores causadores de déficits na flexao
cervical, na manutencdo do equilibrio e da postura (ARMITANO et al., 2019).

Cerca de 90% das criancas com TEA experimentam diferencas no processamento
sensorial, na aprendizagem observacional, na fun¢cdo executiva e na atencdo social
(ROBERTSON; BARON-COHEN, 2017), o que pode causar impacto direto na aquisicdo de
habilidades motoras. Entre outros problemas de modulacdo sensorial, destaca-se a
sensibilidade auditiva e visual, que pode prejudicar a capacidade de sustentar o

envolvimento em atividades necessarias para o aprendizado de tarefas motoras
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(ROBERTSON;  BARON-COHEN, 2017). Com isso, as dificuldades de
percepcdao/modulacdo e discriminagdo dos sentidos exigem maior atenc¢do da criancga
com TEA em momentos de aprendizagem, o que, dependendo do nivel de gravidade do
transtorno, podera ser considerado como um fator limitante para o desenvolvimento.
Apresentam-se ainda como limitantes da aquisicdo motora de criancas com TEA as
dificuldades relativas ao planejamento motor, ao controle postural e capacidade de
imitacdo (DOWNEY; RAPPORT, 2012). Como hipodteses para justificar essas alteracgdes,
autores citam a variabilidade da especializagdo hemisférica dessa populagdo e as
alteragdes de funcionamento nos lobos frontais e temporais (DOWNEY; RAPPORT,
2012).

De modo a reunir evidéncias sobre o desempenho motor de criancas e
adolescentes com TEA nos ultimos anos, Machado et al. (2022) realizaram uma revisdo
integrativa de literatura descrevendo que a maioria dos estudos demonstrou
desempenho motor inferior dos sujeitos com TEA em relagdo aos pares sem o transtorno
ou a criangas com outras deficiéncias. Frente a essas particularidades, torna-se
necessario discorrer sobre a importancia do desenvolvimento das habilidades motoras
fundamentais para criangas, especificamente para aquelas com desenvolvimento

atipico.

2.3. IMPORTANCIA DO DESENVOLVIMENTO DE HABILIDADES MOTORAS
FUNDAMENTAIS EM CRIANGAS COM DESENVOLVIMENTO ATIPICO

As habilidades motoras fundamentais, como o préprio nome ja indica, sao
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importantes para o desenvolvimento motor do ser humano. Elas agem como base para
a aprendizagem de habilidades motoras mais complexas, presentes no esporte, na
danca, nas ginasticas, em atividades profissionais, enfim, em atividades motoras que
seguirdo ao longo do ciclo de vida (BENDA et al., 2021; GALLAHUE; OZMUN; GOODWAY,
2013). Em desenvolvimento motor, existe uma sequéncia ordenada em que os
movimentos vao sendo apresentados pela crianga. Antes do préprio nascimento, o feto
ja realiza movimentos de controle reflexivo que serdo observados até o fim do primeiro
ano de vida. Tais movimentos respondem estimulos especificos de modo estereotipado
e contribuem para a manutencdo da vida e para o estabelecimento de posturas

(GALLAHUE; OZMUN; GOODWAY, 2013).
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Em seguida, os movimentos rudimentares que ocorrem entre o nascimento e
aproximadamente 2 anos de idade, que tratam das primeiras a¢des voluntarias da
crianca, envolvendo estabilidade, locomoc¢do e manipulagdo. Neste periodo a crianca
passa a assumir posturas antigravitacionais como sentar-se e ficar em pé, além de iniciar
seu deslocamento no espaco, utilizando-se de rastejar, engatinhar e andar (GALLAHUE;
OZMUN; GOODWAY, 2013).

A partir de dois anos de idade, espera-se que a crianca inicie o desenvolvimento
das habilidades motoras fundamentais (BENDA et al., 2021; GALLAHUE; OZMUN;
GOODWAY, 2013; HULTEEN et al., 2018), que serdo essenciais ndo apenas para a
aprendizagem de habilidades mais complexas no futuro, como também permitirdo
maior adesdo a pratica de atividades motoras ao longo da vida. Tais habilidades, como
0 proprio nome sugere, representam a base motora para todo o repertdrio a ser
construido no futuro (COSTA et al., 2021) e deveria ser desenvolvida na infancia.
Todavia, estudos tém indicado que as crian¢as ndo tém apresentado comportamento
motor esperado para a idade (BENDA et al., 2021; RIBEIRO-SILVA et al., 2018).

No que tange a criangas com TEA, o cenario inspira cuidados. Em recente estudo
que revisou a temdtica, observou-se que criangas com transtorno do espectro autista,
além de apresentar comportamento motor aquém do esperado para a idade,
apresentaram comportamento inferior quando comparadas com criangas tipicas, ou
seja, sem a condicdo. (MACHADO et al., 2022). Isto é, ao considerar que o

comportamento motor de criangas tipicas ndo se apresenta como esperado, o
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comportamento motor de criangas com TEA é ainda pior. De algum modo, crian¢as com
TEA deveriam ter oportunidade de desenvolver tais habilidades motoras, com praticas
que pudessem estimular a crianca de modo a promover a ampliacdo do repertério
motor e permitir o aprimoramento das habilidades ja adquiridas.

O desenvolvimento das habilidades motoras fundamentais em criangas com
desenvolvimento atipico é importante, assim como o é para criangcas com
desenvolvimento tipico. Dentre alguns motivos, podem ser citados:

. Habilidades fundamentais irdo permitir a aprendizagem de habilidades
posteriores mais complexas (COSTA et al., 2021). A medida que as criancas
apresentarem comportamento proficiente em habilidades fundamentais, elas estardo

em prontiddo para aprenderem novas habilidades motoras, presentes em contextos
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sociais mais especificos, como atividades esportivas, atividades culturais, atividades de
lazer, atividades profissionais, enfim, varias atividades em que a inser¢ao da crianga (e
futuramente a pessoa adulta) com desenvolvimento atipico se faz necessaria.

. Habilidades fundamentais irdo aumentar a adesdo a pratica de atividades
motoras na adolescéncia (BARNETT et al., 2009) e na idade adulta (STODDEN et al.,
2008). Uma crianga que apresenta habilidades motoras fundamentais proficientes se
envolve com mais regularidade em préticas de atividades motoras no futuro. E
importante lembrar que um estilo de vida ativo é um indicativo de qualidade de vida e
bem estar.

. A exploracdo, a pratica e as experiéncias motoras no processo de
aquisicao e aprimoramento das habilidades fundamentais pode conduzir a estimulos
ndo vivenciados anteriormente, resultando em informacdo que serd processada,
armazenada e incorporada a memodria, disponivel para tomadas de decisdo em novas
situacbes. Em outras palavras, o processo de aprendizagem das habilidades
fundamentais leva a ampliacdo da gama de informacgdo e conhecimento que a criancga
adquire na infancia.

Alcancar um desempenho proficiente das habilidades motoras fundamentais
depende de um processo de aprendizagem, que exige pratica e experimentacdo (BENDA
et al.,, 2021). Para isso, sdo necessarias atividades diversificadas, praticadas com
regularidade, buscando a ampliacdo do repertério motor assim como o aumento do

nivel de exigéncia de situacGes problema a serem resolvidas pela crianca. Isto é, faz-se
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necessario a utilizacdo de interven¢des motoras com qualidade para o alcance de
proficiéncia. Alguns estudos com criancas com TEA se propuseram a investigar esta

temadtica, o que é apresentado a seguir.

2.4. BENEFICIOS DOS PROGRAMAS DE INTERVENGAO MOTORA NO TEA

Um estudo recente de revisao integrativa (MACHADO et al., 2022) identificou
pesquisas que apontaram efeitos de programas de interven¢cdao motora nas habilidades
motoras fundamentais de criancas com TEA. Kriger et al. (2018), por exemplo,
identificaram melhora nas habilidades motoras apds a realizacdo de 14 semanas de
atividades ritmicas. Outro estudo apontou que apds 6 meses de um programa de

interven¢do motora em aulas de Educacdo Fisica, as criancas apresentaram melhora em
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10 das 12 habilidades motoras fundamentais testadas (HENDERSON et al., 2016). Breslin
atal. (2011) e Allen et al. (2017) observaram que o uso de cartdo de tarefas com imagens
ao longo do programa de intervengdo proporcionou pontuag¢des de quociente motor
bruto significativamente mais alto quando comparado a condicdo sem o uso das
imagens.

Efeitos de programas de interven¢dao motora também foram observados em
estudos que avaliaram o desempenho nas habilidades motoras fundamentais e
capacidades motoras. Estes estudos apontaram efeitos da intervengdo motora em
relacdo a melhoras no equilibrio, no controle de objetos, na precisdo manual, no escore
de desempenho motor de forma geral (BREMER et al., 2015; COLEBOURN et al., 2017;
VUKICEVIC et al., 2019). Outros estudos identificaram melhora no desempenho com o
uso de imagens durante a aplicacdo dos testes motores (LIU; BRESLIN, 2013; QUINTAS
et al.; 2018).

Programas de intervencdo motora podem proporcionar melhorias no
desempenho das habilidades motoras fundamentais. Para isto as atividades devem ser
direcionadas, propiciando adaptacdes aos protocolos de avaliagdo (uso de imagens ou
video, por exemplo), sendo importante estimular a pratica de habilidades motoras como
uma oportunidade para melhorar a proficiéncia motora, ampliar o repertério motor e
melhorar a socializagao.

Entretanto, é importante considerar que existem estudos que ndo identificaram

efeitos de programas de intervencdo motora para criancas com TEA (EDWARDS et al.,
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2017; GOFF et al.,, 2016; FELZER-KIM; HAUCK, 2020). Algumas possibilidades de
explicacdo para tais resultados seria o uso de um tempo insuficiente de instrucdo direta;
uso de video games ativos como pratica para melhora de desempenho motor de
determinadas habilidades; foco em atividades para proporcionar maior tempo de
interacdo social com colegas na aula de Educacao Fisica. Estes procedimentos podem
ter dificultado ou mesmo interferido na observacdo direta do desempenho de
habilidades motoras fundamentais, e com isso ter direcionado a um resultado sem
efeitos de um programa de intervengdao motora nestas habilidades.

O ponto central deste tdpico do capitulo esta baseado nos efeitos dos programas
de intervencdo motora para criangas com TEA, considerando a avaliacdo e melhora no

desempenho das habilidades motoras fundamentais. Porém, também é importante
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saber que existem estudos que avaliaram os efeitos de programas de intervengdo de
atividade fisica em criangas com TEA. De uma forma geral as atividades realizadas foram
jogos, natacdo, corrida, passeios terapéuticos, hidrogindstica. O foco da intervencao
esteve relacionado a influéncia das atividades propostas no comportamento agressivo
e estereotipado, funcionamento social, resisténcia, qualidade de vida e stress, aptidao
fisica e resisténcia e os programas de intervencao foram efetivos apontando melhoras
significativas (PAN, 2017; NICHOLSON et al., 2011; LOURENCO et al., 2015).

Ainda, além dos estudos de intervenc¢do citados anteriormente, é importante
ressaltar que ha publicacdo relevante pautada em praticas baseadas em evidéncia, o
que tém reunido estudos com diferentes tipos de abordagens conforme a modalidade
profissional (médico, psicologo, fisioterapeuta, etc.) junto a populacdo com transtorno
do espectro autista (STEINBRENNER et al., 2020). Estudos com este perfil tém indicado
efeitos de diferentes modos de intervencdao com pessoas com TEA, dentre elas, ha
também praticas de exercicio e movimento. Porém, ainda ndo ha estudos seguindo este
método que verificaram efeitos em habilidades motoras fundamentais.

De um modo geral, criancas com TEA podem apresentar alteracdes ou mesmo
um desempenho fraco nas habilidades motoras fundamentais, como ja observado
(Machado et al., 2022). Esta condicdo pode prejudicar a autonomia didria ou mesmo
dificultar a sua interagdo social no contexto escolar, por exemplo. Conhecer um pouco

sobre os efeitos de programas de intervencdo motora pode contribuir neste processo.
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3. CONSIDERAGOES FINAIS

Este capitulo objetivou-se a discorrer sobre a importancia do desenvolvimento
das habilidades motoras fundamentais, apresentar algumas particularidades motoras
dos autistas e descrever informacGes sobre programas de intervencdo motora para
criangas com TEA.

No tocante ao desenvolvimento motor de pessoas com TEA, alguns estudos
indicam déficits em relacdo a aspectos do desenvolvimento motor — equilibrio,
coordenacdo, esquema corporal e outros (ARMITANO et al., 2019; CHITA-TEGMARK,
2016; GOULEME et al., 2017; LAGE et al., 2020; RADONOVICH; FOURNIER; HASS, 2013).

Outros estudos sugerem a possibilidade de melhorias no desempenho de habilidades
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motoras quando estimuladas, sobretudo durante a infancia (BREMER et al., 2015;
COLEBOURN et al., 2017; LIU; BRESLIN, 2013; QUINTAS et al.; 2018; VUKICEVIC et al.,
2019). A maioria dos estudos tem concluido que criancas com TEA apresentam
desempenho de habilidades motoras fundamentais abaixo do esperado (MACHADO et
al., 2022).

Estudos que avaliaram os efeitos de programas de intervengao de atividade fisica
em pessoas com TEA (jogos, natacdo, corrida, passeios terapéuticos, hidroginastica)
observaram que os programas de intervenc¢ao foram efetivos (PAN, 2010; NICHOLSON
et al., 2011; LOURENCO et al., 2015). Entretanto, é importante considerar que existem
estudos que nao identificaram efeitos de intervengdo motora para pessoas com TEA
(EDWARDS et al., 2017; GOFF et al., 2016; FELZER-KIM; HAUCK, 2020). O motivo para
isso tem sido creditado ao uso de um tempo insuficiente de instrucdo direta; uso de
video games ativos como pratica e ao foco em atividades para promover interacao
social. Estes procedimentos podem ter influenciado a observacao do desempenho de
habilidades motoras fundamentais, e com isso ndo ter observado efeitos de intervencao
motora nestas habilidades.

Por isso, programas de intervengao motora podem proporcionar melhorias no
desempenho das habilidades motoras fundamentais, desde que as atividades sejam
direcionadas, promovam adaptag¢des aos protocolos de avaliagdo (uso de imagens ou
video, por exemplo) e estejam de acordo com as necessidades da crianga. Conhecer um

pouco sobre os efeitos de programas de intervencdo motora pode contribuir neste
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processo.
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RESUMO

As Baratas de Madagascar (Gromphadorhina portentosa), € um animal de estimagdo utilizado como uma
ferramenta didatica, podendo também auxiliar criangas com Transtorno do Espectro Autista (TEA) em seu
desenvolvimento sensorial. Este trabalho busca relatar uma experiéncia familiar que utiliza Baratas de
Madagascar para a Terapia Sensorial de uma crianga com TEA. Consiste, na integragdo desses animais na
rotina de forma dindmica, trabalhando a convivéncia dessa espécie durante a manutencgdo do seu terrario,
alimentagdo, brincadeiras com estimulos ao toque e educagdo ambiental. Dessa forma, obteve-se,
progressivamente, por parte da crianga, melhor controle de forca empregada, maior tolerancia a
estimulos durante contato com superficies distintas, apresentagao de afeto através do contato fisico,
despertar de nogGes sobre cuidado e responsabilidade. Portanto, existe a necessidade de maiores estudos
na area para verificar se estes beneficios obtidos é um caso isolado ou uma possivel forma de tratar a
inflexibilidade de criangas com TEA ao contato fisico interpessoal.
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Palavras-chave: Entomologia. Zooterapia. Pet terapia.

ABSTRACT

The Madagascar Cockroaches (Gromphadorhina portentosa), is a pet used as a teaching tool, and can also
help children with Autism Spectrum Disorder (ASD) in their sensory development. This work seeks to
report a family experience that uses Madagascar Cockroaches for Sensory Therapy of a child with ASD. It
consists of integrating these animals into the routine in a dynamic way, working with the coexistence of
this species during the maintenance of their terrarium, feeding, playing with touch stimuli and
environmental education. In this way, the child progressively obtained better control of the force used,
greater tolerance to stimuli during contact with different surfaces, presentation of affection through
physical contact, awakening of notions about care and responsibility. Therefore, there is a need for further
studies in the area to verify whether these benefits are an isolated case or a possible way to treat the
inflexibility of children with ASD to interpersonal physical contact.

Keywords: Entomology. Zootherapy. Pet therapy.
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TERAPIA SENSORIAL COM BARATAS DE MADAGASCAR (GROMPHADORHINA PORTENTOSA) EM CRIANGA COM TRANSTORNO DO ESPECTRO

AUTISTA

1. INTRODUGAO

O autismo é uma condi¢do de heranca genética atrelada a fatores ambientais e
bioldégicos, que prejudica, de diferentes formas e niveis, a interacdo social, com pré
disposicdo para outras manifestacdes clinicas (ALEPE, 2015). Em 1943, o transtorno foi
descrito como “disturbio autistico do contato afetivo”, descrevendo-o, na época, como

III

autismo infantil (KANNER 1943). Apds estudos para entender o “cérebro social”, essa
deficiéncia foi classificada pelo Manual de Diagndstico e Estatistico de Transtornos
Mentais V (DMS-5) como Transtorno do Espectro Autista (TEA) numa tentativa de
delimitar o espectro que possui uma grande variedade de sintomas (APA, 2013).

A peculiaridade neurodesenvolvida em portadores dessa deficiéncia demonstra-
se na dificuldade de comunicacdo social e comportamentos estereotipados e
repetitivos, variando diversificadamente nas pessoas. Em alguns casos, as pessoas com
TEA possui aversdao ao toque fisico, seja para tocar em algo ou ser tocado, além da
dificuldade em manter contato visual, coordenagdao motora comprometida, resisténcia
a mudangas, isolamento, ecolalia e auséncia ou inadequacao na fala (ALEPE, 2015).

Para melhor alusdo ao tema, é atribuido a crianca autista uma espécie de
“carapaca” que a deixa inacessivel para o mundo externo, impedindo-a de aprender e
desenvolver-se de forma que suas habilidades, ja entdo praticadas, se perdem, numa
regressao progressiva. Essas habilidades bdsicas de autonomia que necessitardao ser
recuperadas cotidianamente, para um dia essa crianca se tornar um adulto
independente, havendo a necessidade de uma interven¢dao precoce para construir e
organizar seu aparelho psiquico e, por consequéncia, sua relacdo com o mundo, sendo
a terapia, fundamental para essa relacdao (AMY, 2020).

Existem terapias direcionadas a trabalhar limitacdes especificas dentro do
espectro que podem fornecer uma melhor qualidade de vida as pessoas com deficiéncia
(PCDs) e seus familiares. A terapia assistida por animais (TAA) tem sido uma 6tima aliada
para o tratamento de criancas com limitagdes nas interagdes sociais, fisicas e cognitivas,
gue se enquadram no grupo de pessoas neuroatipicas, diagnosticadas com transtornos
neurocognitivos como o TEA, sendo os cdes e cavalos os animais frequentemente

utilizados para esta finalidade (MARINHO et al., 2017).
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Como 90% das pessoas diagnosticadas com TEA apresentam o Transtorno de
Processamento Sensorial (TPS), que consiste na repulsdo a estimulos sensoriais ou a
falta de sensibilidade, hd estudos que buscam a eficdcia da Terapia de Integracao
Sensorial (TIS), sendo uma forma de amenizar o comprometimento das habilidades
sensoriais dos pacientes (TORRES et al., 2021). Sendo o TPS comumente um
desencadeador de comportamentos atipicos que afeta significativamente a
funcionalidade das pessoas com autismo e suas relacdes dentro do contexto familiar
(SOUZA, et al., 2019).

E preciso incentivar a crianga a manter contato com diferentes texturas de forma
ludica (ALEPE, 2015). Pensando em um enriquecimento sensorial e educacional que
desperte o interesse da crianca, as Baratas de Madagascar (Gromphadorhina
portentosa), de forma dinamica, incita esse contato sensitivo, instigando as criancas com
o seu caminhar sobre a pele (ROCHA et al., 2018).

Apesar de ser uma pequena parcela dentre os criadouros comerciais de animais
silvestres no Brasil, 0o mercado de pets invertebrados tem crescido (IBAMA, 2019). Nos
EUA, as Baratas de Madagascar tem se popularizado como pets, além de auxiliar, de
forma didatica, profissionais que atual no setor da educa¢cdo (MORGAN et al., 2007).

As Baratas de Madagascar ndo so estdo presentes em sala de aula como é
indicada como uma potencial ferramenta de ensino sobre artrépodes e educagao
ambiental, assim como, obtém-se uma col6nia de reproducdo de baixo custo com esses
animais (WAGLER, 2019). Ainda existe a possibilidade de domesticacdo em decorréncia
do convivio com humanos e a facilidade em sua manipulacdo (DAVIS et al 2004).

Contudo, observando a necessidade terapéutica de criancas com TEA e suas
dificuldades de estabelecer contato afetivo interpessoal, associada a TAA junto a TIS e,
concretizada através de animais com alto potencial didatico e possivelmente
domesticado que contribui para estimulos sensoriais, este trabalho busca relatar uma
experiéncia real de uma terapia alternativa que utiliza as Baratas de Madagascar e suas

contribuicdes como principal ferramenta.
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2. METODOLOGIA

Este estudo de cunho descritivo tem como finalidade relatar a experiéncia do uso
de Barata de Madagascar na Terapia Sensorial de uma crianga com TEA nivel de suporte
2 (CID-10 F84).

O estudo foi realizado dentro da residéncia familiar da crianga, no municipio de
Jiquirica, localizado na regido sudoeste da Bahia, com cerca de 14.576 moradores, onde
ja incluia a criacdo de Baratas de Madagascar, contendo dois machos da espécie,
estabelecidos em um terrdrio mdvel, construido em uma caixa pldstica de 8,5L, com um
substrato composto de pé e fibra de coco, galho de arvore, lascas de Pinus, potes para
comida e bebedouro de pdssaro com um algodao na borda.

O alvo do estudo foi uma crianca de 3 anos dentro do espectro autista, que
possui TPS e precisa de intervencdao terapéutica. Pontuando, principalmente, os
estimulos sensoriais através do incentivo do contato com texturas e superficies distintas
e a aprendizagem de como reagir a esses estimulos e como oferta-los de forma pratica
e segura, sendo os responsaveis da crianca, os agentes fundamentais para avaliar a
necessidade da intervencdo pela TIS e fomentar as atividades que foram destinadas.

Os dados foram obtidos conforme conduziu-se a introdu¢do dos animais na
rotina da crianca diagnosticada com TEA, durante 1 ano, no intervalo de idade de 3 a4
anos desta. Cada contato foi observado e registrado categorizando os avang¢os no
processo de adaptacdo de ambos (crianca e animais), bem como, o interesse e/ou
repulsao da crianga pelas Baratas de Madagascar.

Apds observacoes e registros de imagens os dados foram analisados e dispostos
cronologicamente para avaliar os resultados. A proposta desse trabalho caracteriza-se
de forma que os resultados esperados, ao utilizar as Baratas na TAA, seja proveitosa nos
pontos de custo, praticidade e tratamento em comparagao a outros animais.

Ao lidar com uma crianca deficiente e um animal, que apesar de ser inofensivo e
habituado com seres humanos, precisou-se levar em consideracao impreterivel, o bem-
estar de ambos. O responsavel familiar estava ciente e de acordo com as atividades e os
cuidados corriqueiros para manter um ambiente adequado para as Baratas de
Madagascar, bem como, a forma adequada de conduzir os animais na rotina da crianca.

O responsavel concordou com o TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE e Esclarecido para
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execuc¢do das atividades e o trabalho foi realizado por uma estudante de Bacharelado
em Zootecnia do Instituto Federal Baiano Campus Santa Inés, orientada por um docente

formado em Medicina Veterinaria e com experiéncia no ramo da Parasitologia.

3. RESULTADOS

A crianga do sexo masculino, nascido em 2017, sem deficiéncia fisica, realizava
acompanhamento com Terapeuta Ocupacional desde 1 ano e 4 meses, quando
suspeitava-se de um comprometimento neurocognitivo, apds atraso na fala. Durante a
pandemia causada pela Covid-19 em 2020, a crianga perdeu todo seu desenvolvimento,
apos uma regressao de habilidades desencadeada pelo isolamento social, agravando sua
relacdo interpessoal, havendo entdo, uma necessidade ainda maior de intervengao
terapéutica. Com 3 anos de idade, seguido de 1 ano de pandemia, que evidenciou os
tracos do transtorno no paciente, em 2021, a crianga recebeu o diagndstico de TEA, nivel
de suporte 2, com caracteristicas de outros transtornos a serem avaliados. No periodo
de 2020 até meados de 2021, a crianga ndo verbalizava. Apesar de saber pronunciar
palavras, ndo utilizava para comunicacdo, tinha crises noturnas de choro e
agressividade, ndo tinha interesse em outras pessoas, ndo respondia quando era
chamado, nao brincava corretamente com os brinquedos, so fazia pedidos apontando e
pegando na mao dos responsaveis, possuia seletividade alimentar, ndo tocava em
texturas pastosas e moles, ndo gostava de abracos. Nas poucas ocasides que brincava
com outras criancas ndo compreendia as brincadeiras e machucava as criancas com
empurrdes e puxdes, ndo tinha nogdo de sentimentos, tinha dificuldade em manipular
pequenos objetos, machucava gatos e cachorros com excesso de forca, tinha dificuldade
de concentragdo ao realizar determinadas tarefas, sé tinha interesse em telas.

Considerando as necessidades de estimulos para recuperacdo das habilidades de
desenvolvimento perdidas em 1 ano, o responsdvel precisou investir em incentivos de
inimeras atividades. No inicio de 2021, o responsavel iniciou as atividades incitando a
ambientacdo com ambientes abertos, principalmente em lugares com a presenca de
natureza, sempre permitindo o contato com plantas e insetos e, na residéncia, eram
feitas atividades educacionais com pregadores, massa de modelar, corte em papéis,

tapetes de alfabetos, lapis de cera, manipulacdo de tintas e algodao umedecidos. As
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atividades sensoriais ganharam notoriedade durante esse processo por proporcionar

beneficios observados como afetividade, afabilidade, desenvolvimento da coordenacgao
motora fina, concentracdo, menor tempo com telas e foco. Nesse sentido, o responsavel
decidiu incentivar de forma dinamica e inusitada o contato fisico, e as Baratas de
Madagascar ganhou destaque nessa finalidade, afinal, a familia percebeu a curiosidade
da crianga em relagdo ao pet.

As Baratas de Madagascar foi dirigida até a familia como pets ndo convencionais.
Eram dois machos, um com comportamento hipoativo e outro mais ativo, ambos
advindos de criadouro comercial destinados a serem animais de companhia. Portanto,
por serem criados em biotério artificial, j4 mantinha contato com humanos. A adocao
de imediato chamou atencdo da crianga, tanto para os animais peculiares como para o
seu “habitat”, que foi construido com participacdo da mesma.

Inicialmente, a crianga possuia mais interesse pelo terrario do que pelos animais.
Logo, as atividades eram criadas com os elementos constituidos nele. Para substrato era
utilizado pd de coco, fibra de coco, lascas de Pinus ou serragem, tais materiais eram
dispostos para crianca adicionar ao fundo da caixa plastica (organizadores com as
tampas perfuradas), em seguida a crianca umidificava o terrario com o auxilio de um
burrifador, que com o tempo ele aprendeu a manusear perfeitamente. Fragmentos de
madeira eram frequentemente reorganizados na caixa pela crianga, assim como, o
preenchimento dos potinhos de comida e agua. Essas tarefas foram bem aceitas na
rotina da crianca e deu-lhe nocdo de comprometimento e responsabilidade além de

abrir espaco para o interesse nos animais.

Figura 1. Vista interna do terrdrio construido pela familia.

Fonte: Arquivo pessoal, 2020.
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Durante as tarefas de manutencao e organizagao do terrario a crianga recusava-
se tocar nos animais, locomovendo eles com o auxilio das lascas de Pinus, sem nenhuma
intencdo de manter contato ou com total repulsdo. O responsavel, ja familiarizado com
as baratas, diariamente segurava os animais com as maos demonstrando para a crianca
gue eram inofensivos e, entdo, despertando-lhe a curiosidade e instigando o contato,
sem forgar, sempre que havia abertura para tal ato.

Aos poucos, seguindo a programacao das tarefas no terrario e ambientacdo da
crianga com a terapia proposta, voluntariamente, este comegou a tocar no casco dos
animais fazendo mencdo de carinho, ganhando intimidade com a espécie. Nessa fase,
apo6s duas semanas, a crianca comecou a criar lagos afetivos com as baratas, e as tarefas
propostas passou a ser encarada como uma forma de cuidado além da necessidade
animal. A partir desse avanco comportamental, iniciou-se o processo de adaptacao dos
estimulos sensoriais causados pelo contato das patas das baratas na pele e a como lidar
com esses estimulos que sdo bem acentuados.

Apds um més de convivéncia, a crianga segurava diariamente os animais sem
demonstrar medo. No entanto, houve a necessidade de estabelecer um tempo limite
para esse contato e esclarecer para crianga os motivos dele ndao poder ter acesso ao
animal exageradamente. Com o decorrer do processo, ele passou a segurar os animais
excessivamente, o que poderia comprometer o bem-estar animal e dar uma falsa ideia
gue a crianca pode criar essa relacdo de posse com outros individuos. Contudo,
delimitou-se um tempo de 30 minutos por dia em que ele poderia manter esse contato
com as baratas além dos momentos de manutencdo do terrario.

Segurar os animais com as maos, sem ter receio, foi uma adaptacdo lenta
exercida pela crianga que, depois de um determinado tempo, passou a exigir mais
tempo com o animal hipoativo. Essa reivindicacdo surge por que esse animal permanece
estatico quando carregado, fazendo com que, essa reacdo propicie menos estimulos
sensoriais, ou seja, o caminhar desses animais desperta uma sensacdo que ndo era
aceita pela criancga, deixando claro que nesse caso a crianca sofre com hipersensibilidade
sensorial. A partir desse ponto que comecou a ser trabalhado com a crianca a forma

ideal de lidar com essa repulsdo de estimulos sensoriais.
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Figura 2. Contato e interagdo entre crianc¢a e Baratas de Madagascar

Fonte: Arquivo pessoal, 2020.

Houveram alguns acidentes em que a crianga deixou cair o animal no chdo ao
sentir que ele caminhava em sua pele, por isso, é indicado que o manuseio dos animais
seja feito em superficies acolchoadas, no entanto, essa atitude imediata da crianc¢a pode
ser revertida ao ensina-lo a forma correta de dirigir a barata para o terrario. Com isso,
desenvolveu-se uma atividade comum de manuseio, a pega e devolucdo dos animais.
Parece uma tarefa simples, mas para uma crianga que ndo consegue compreender o que
estd sendo orientado verbalmente num momento de estimulo sensorial pode ser
desesperador. Portanto, é uma atividade desafiadora que necessita ser executada com
cautela mantendo a seguranca dos animais. A pega foi a tarefa mais dificil, pois a crianca
ndo sabia empregar forca, mas, no decorrer de 4 meses incentivado verbalmente e
visualmente pelos responsaveis, ao pedir para a crianca repetir a forma de pegar, ele
teve o movimento de pega definido e também aprendeu a conduzir os animais para as
lascas de Pinus ao sentir-se incomodado com o toque, sendo que, o periodo do toque
prolongou-se a cada manuseio, porém a forma de pega e devolucao pode variar da
crianga, ndo exercendo exatamente da forma que foi dito, entretanto, desde que nao
seja um risco para a crianga/animal, é indicado deixa-la desenvolver a forma que ele
gostaria de estabelecer essa tarefa.

Os estimulos produzidos por esses animais vao além do tato, eles contribuem

com estimulos sonoros, durante a terapia. As Baratas de Madagascar emitem um
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assobio ao contrair o abdémen, um dos interesses principais da crianga para tocar
nesses animais foi justamente esse barulho que eventualmente passou a ser repetido
pela mesma. Esse assobio era frequentemente emitido pela barata ativa quando tocado
e a crianga achava divertido o barulho e comegou a perceber que o assobio era advindo
do movimento de contracdo abdominal. Essas percepcdes visuais era recorrente
durante as observag¢Ges que a crian¢a realizava no terrdrio e, logo, notou-se a
compreensdao de que esses animais, assim como os humanos, comem, bebem agua,
dormem, brigam e se comunicam, isso permitiu um olhar assimilativo do ambiente ao
redor pela crianca. A partir disso, outros ambientes também foram captados de forma
minuciosa pela crianga.

Essa terapia aumentou a comunicacdo da crianca ao surgir a necessidade de
entender o que fazer com os animais e o apego desenvolvido entre crianca/animal
permitiu com que ele continuasse com a terapia, o que ndao aconteceu com outros
animais. A crianca apreciava a presenca de gatos em casa mas tinha curiosidades que
prejudicava o bem-estar do felino. Constantemente a crian¢a introduzia dedos nas
orelhas e boca do animal, assim como, arrancava os pelos e sufocava-o. O mesmo
aconteceu com cdes além de ter um incomodo excessivo sem explicagcdo aparente pela
espécie. A convivéncia com cdes sucedeu de uma forma negativa e durou poucas
semanas. A crianca aparentava sentir nojo dos cdes, se recusando a tocar e quando
tocava pedia para limpar as mdos. Qualquer proximidade do animal era advertida,
tornando-se insuportavel o convivio. Os insetos, por serem menores e ndo ter iniciativa
para o contato fisico, conseguiu ser melhor aceito, uma vez que, os pets convencionais
requerem maior atencdo e disposicdo para exercer atividades de cuidados diarios e a
exigéncia de atencdo, o que pode ndo ser muito atrativo para a crianca.

Como a crianca ndo estabeleceu interesse em cdes e gatos e, também, tinha
repulsao inflexivel ao toque desses animais, os beneficios das baratas foram ponderados
partindo da premissa que esses animais sdo propicios a atenderem a necessidade
terapéutica eficazmente equivalente a TAA convencional, entretanto, de forma que nao
precise de maiores exigéncias em seus cuidados e manutencdes diarias em comparacao

aos trabalhos com mamiferos.
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4. DISCUSSAQ

Em condicdes ideais, antes de realizar a ado¢do de um animal, deve-se levar em
consideracdao a longevidade da espécie, custos a longo prazo e os cuidados basicos
atribuidos aos animais, consolidando uma guarda responsavel para que ndo haja
abandono (ALVES et al 2013). Neste caso, todas as possibilidades devem ser
consideradas, principalmente, quando se trata da responsabilidade afetiva para com o
animal. Assim, diante das circunstancias e adverténcias cotidianas numa rotina de
familias que passam longos periodos longe de casa sem que o animal possa estar
presente e ainda, negligenciado por parte dos membros, a priorizacdo da saude
psicolégica animal deve ser obrigatério, mesmo que sua presenga na residéncia traga
beneficios indiretos, ndo é cabivel considerar a adogdo de cdes e/ou gatos em situagdes
de rejei¢ao pela crianca.

Avaliando as principais causas de abandono no pais, as doencas e idade
avancada, além do espaco ocupado na residéncia e mudancas de endere¢o ganham
destaque (SCHEFFER, 2020). Contudo as Baratas de Madagascar ocupa espacos de
recipientes plasticos que podem ser do tamanho ideal para cada familia com a op¢do de
ser mével o que facilita a locomogdo em caso de viagens e mudancgas, além da
comodidade na residéncia.

Animais de facil manejo que ocupam espac¢os menores dentro das residéncias
também podem apresentar menores custos de sua criacdo e manutencao tanto em valor
monetario como em tempo dedicado. Um estudo realizado no municipio de Bauro-SP,
estimou-se os custos, em cuidados ideais, para a adocao de cdes e gatos, e concluiu-se
que o valor monetario é relativamente alto considerando a situa¢gdo econémica do pais,
sendo que, o mercado pet incentiva a aquisicdo desses animais de companhia, mesmo
gue os consumidores ndo estejam aptos para garantir o bem-estar e saude dos pets
(SOUZA et al 2001). Em contra partida, a criacdo de Baratas de Madagascar em terrario
apresentam resultados favoraveis, com materiais de facil aquisicdo e alta resisténcia
vital por parte das mesmas (SILVA, 2020).

Geralmente, quando se pensa em animais importantes e dignos de afeto, pelas
criancgas, encontra-se a relagdo social, ainda assim, especista, em caes e gatos, ndo sendo

s

relevante outras espécies. E crucial a intervencdo educacional, principalmente nas




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

TERAPIA SENSORIAL COM BARATAS DE MADAGASCAR (GROMPHADORHINA PORTENTOSA) EM CRIANGA COM TRANSTORNO DO ESPECTRO

AUTISTA

criancas, para desmistificar ideias antropocéntricas e reconstruir o tratamento e visdo
atribuidos aos animais (SOUZA, SHIMIZU, 2013), fazendo-se essencial essa
desconstrucdo, a adocdo de pets ndo convencionais contribui para a educacdo
ambiental ao levar animais ndo “humanizados” para lares familiares considerando que,
para isso ocorrer, é preciso superar estigmas e esteridtipos equivocados e negativos que
espécimes ndo mamiferos sdao correlacionados. Os insetos, por sua vez, apresentam
grande capacidade educacional em criancas com deficiéncias neurocognitivas, sendo
uma potente ferramenta de ensino, podendo proporcionar a criagao de lagos afetivos
com o meio familiar, social e ambiental e, ainda propiciar atividades educativas do ramo
cientifico, despertando senso critico e ecoldgico dessas criangas (ROCHA et al., 2018).

E possivel realizar atividades sensoriais simples com as baratas explorando
apenas suas caracteristicas fisicas. Devido as suas caracteristicas adaptativas a
sobreviver em florestas sem asas, as Baratas de Madagascar possuem uma combinagao
de almofadas adesivas e garras anteriores aos tarsos que permitem a adesdo em
diferentes superficies. Essa morfologia microscopica é eficiente e necessita de
diferentes aplica¢Oes de forca para retirar o animal a depender da textura (CASTEREN
et al 2010), o que proporciona uma atividade habilidosa para desenvolver com a crianga
durante a terapia apés amadurecimento da coordenacdo motora. E sugestivo que, apds
meses de convivéncia e adaptacao, a atividade proposta seja desenvolvida aderindo as
baratas em superficies distintas e ensinando a crianca a retirar-los cautelosamente,
contribuindo para a maturacdo da aplicacdo de forca. Outra caracteristica sensorial
presente nas Baratas de Madagascar esta relacionado a identificacdo do sexo, sendo
gue os machos possuem chifres, ao contrdrio das fémeas, colaborando com uma
atividade didatica de sexagem, contribuindo com informagdes cientificas para as
criangas.

Visando maiores propor¢des para avaliar a eficacia da terapia proposta é
plausivel considerar a TIS com as Baratas de Madagascar dentro de Centros de educacdo
especializada em TEA, embora o preconceito com a espécie seja enraizado na sociedade,
profissionais da saude, educacdo, Zootecnistas e Médicos Veterinarios, bem como,
familiares de PCDs, devem avaliar as contribuicdes de uma terapia acessivel, instigante
e possivelmente benéfica e entdo, fomenta-la afim de identificar se este caso trata-se

de uma situacdo isolada ou realmente pode ser mais uma TAA eficaz dentro do Espectro.




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

TERAPIA SENSORIAL COM BARATAS DE MADAGASCAR (GROMPHADORHINA PORTENTOSA) EM CRIANGA COM TRANSTORNO DO ESPECTRO

AUTISTA

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Esta proposta terapéutica trouxe beneficios exclusivamente para esta crianca
especifica e sua introdugdo em outras residéncias deve ser avaliada cautelosamente,
principalmente tratando-se de um animal exético. Contudo, os profissionais que
acompanham a crianga e um especialista em criacdo animal devem, ndo sé estar de

acordo, como orientar e auxiliar as familias neste processo.
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ABSTRACT

Background: Autism Spectrum Disorder is a
condition characterized by multifactorial causes
and symptoms. Mitochondrial dysfunctions may
be present in autistic patients, and there are
studies about the pharmacological target for its
treatment. Objective: This study aims to explain
the mechanisms of mitochondrial dysfunctions
associated with autism spectrum disorder and to
emphasize the empirical and potential
treatments used for the proper management.
Methods: This is a literature review based on 30
articles. The research occurred from September
2018 to July 2020, and used studies from
MEDLINE, LILACS, SCOPUS, and Web of Science
databases, published in English, from 2008 to
2020. The search used the following terms:
"autistic disorder", "autism spectrum disorder"
and “mitochondrial dysfunctions”. Results:
Mitochondrial dysfunctions are related to
oxidative stress, probably due to the
hyperactivity of electron transport chain
complexes, which can originate from pathogenic
mutations of DNA, leading to cell death,
inflammation, and metabolic disorders. These
findings are prevalent among individuals with
autism. They correlate with symptoms such as
hypotonia, epilepsy, fatigue, developmental
delay, and gastrointestinal disorders. Regarding
the available therapies, supplementation with
antioxidants such as coenzyme Q10, creatinine,
L-carnitine, vitamin B12, folate and N-
acetylcysteine is still a recommended option,

despite the remaining still weak evidences.
Conclusions: A higher frequency of
mitochondrial dysfunctions correlates with
autistic individuals, when compared to the
general population. Such mechanisms can
influence social and cognitive deficits that can
be present in this condition, but only further
research can support this diagnostic coexistence
and its appropriate therapeutic management.

Keywords:  Autism  Spectrum  Disorder.
Mitochondrial Disorders. Oxidative Stress.
Inflammation. Energy Metabolism.

RESUMO

Introdugdo: O transtorno do Espectro Autista é
uma condigdo caracterizada por causas e
sintomas multifatoriais. Disfungoes
mitocondriais podem estar presentes em
pacientes autistas, e existem estudos acerca do
alvo farmacolégico para o seu tratamento.
Objetivo: Este estudo pretende explicar os
mecanismos de disfungdes mitocondriais
associadas a transtorno do espectro autista e
enfatizar os tratamentos empiricos e potenciais
usados para o seu manejo adequado. Métodos:
Esta é uma revisdo de literatura baseada em 30
artigos. MEDLINE, LILACS, SCOPUS, e Web of
Science foram as bases de dados onde se
pesquisou, de setembro de 2018 a julho de
2020, por estudos publicados em inglés de 2008
a 2020. Os seguintes termos foram usados:

"autistic disorder", "autism spectrum disorder"




e “mitochondrial dysfunctions”. Resultados:
Disfungdes mitocondriais estdo relacionadas a
estresse oxidativo, provavelmente em razao da
hiperatividade dos complexos da cadeia
transportadora de elétrons, que pode originar
mutagdes patogénicas do DNA, levando a morte
celular, inflamagdo e desordens metabdlicas.
Esses achados sdo prevalentes em individuos
com autismo. Eles estdo relacionados a sintomas
como hipotonia, epilepsia, fadiga, atraso no
desenvolvimento e desordens gastrointestinais.
Em relagdo as terapias  disponiveis,
suplementagdo com antioxidantes como

recomendadas, apesar das evidéncias cientificas
ainda serem insuficientes. ConclusGes: Uma
maior frequéncia de disfungdes mitocondriais
sdo observadas em individuos com autismo,
quando comparados a populagdo geral. Esses
mecanismos podem influenciar em déficits
cognitivos e sociais que podem estar presentes
nessa condicdo, porém mais pesquisa é
necessaria para validar essa coexisténcia
diagndstica e seu manejo terapéutico
adequado.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista.

coenzima Q10, creatinina, L-carnitina, vitamina Doengas Mitocondriais. Estresse Oxidativo.
B12, folato e  N-acetilcisteina  estdo Inflamagdo. Metabolismo Energético.

1. INTRODUCTION

Autism Spectrum Disorder (ASD), according to the latest edition of the Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5), may manifest itself by persistent
deficits in social communication and social interaction across multiple contexts. The
severity of ASD is variable and is classified according to the degree of impairment in
social communication and the reproduction of restricted or repetitive behavior patterns
(AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION et al., 2013).

Mitochondrial Dysfunction (MD) may be an aggravating factor for several
psychiatric and neurological disorders. In addition to adenosine triphosphate (ATP)
synthesis, mitochondria are responsible for other vital functions, including calcium

homeostasis, regulation of apoptosis, lipid and steroid metabolism, and production of
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reactive oxygen species (ROS). Mitochondria have their genome encoding essential
proteins for maintaining mitochondrial functionality, especially regarding the activity of
Electron Transport Chain (ETC) complexes (DEVALL et al., 2016; AMES, 2000).

Studies remarking from the late century proposed that individuals with ASD
could have an abnormality in carbohydrate metabolism and hypothesized they could be
a disorder based on impairments in mitochondrial function (COLEMAN, BLASS, 1985;
LOMBARD, 1998). Since ASD can manifest in a variety of ways, ranging from mild to
severe conditions, the MD may be present in these patients in a heterogeneous manner
and that could lead to neurological and musculoskeletal signs and symptoms and other

multisystemic symptoms (GORMAN et al., 2016). In recent decades, studies correlated
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the prevalence between the disturbances in mitochondrial function and ASD, becoming

a main topic in the research for ASD (WEISSMAN et al., 2008; GUEVARA-CAMPOS et al.,
2013). The prevalence of this correlation is yet unconfirmed, but research examining
biomarkers of mitochondrial dysfunction and electron transport chain activity suggests
that MD may be present in up to 80% of the population with ASD (FRYE, 2020).

This review aims to describe MD associated with ASD and to investigate how MD
contributes to the etiology, clinical manifestation, and progression of ASD. This study
also aims to address targets and potential treatments for ASD management, whose

pharmacodynamics relates to the control of MD.

2. METHODS

This search (Figure 1) took place in MEDLINE, LILACS, SCOPUS, and Web of
Science databases, through the descriptors “autistic disorder”, “autism spectrum
disorder” and “mitochondrial diseases”. The authors selected original articles published
in English from 2008 to 2020. Review articles, articles published outside the determined
period, and articles that, following a reading of the full text, did not properly link the MD

to ASD do not appear in this article.

Figure 1 — Flow diagram of the selection of articles for the literature review on mitochondrial
dysfunction in autism spectrum disorder.
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3. RESULTS AND DISCUSSION

3.1. MECHANISMS OF MITOCHONDRIAL DYSFUNCTION RELATED TO AUTISM
SPECTRUM DISORDER

MD correlates with the constant oxidative stress of mitochondria, because

harmful processes by ROS constantly exposes mitochondrial DNA (mtDNA), enzymes,
and nutrients, which leads to ATP depletion and generation of more ROS, which can lead
to cell death. With the generation of oxidative stress, a series of mechanisms happen in

the cell to contain stress and maintain mitochondrial bioenergetics.
J. 1.1 OXIDATIVE STRESS AND INFLAMMATION

Rose et al. (2014) compared control lymphoblastoid cell lines (LCLs), ASD with
normal mitochondrial function (LCL-ASD-N), and ASD with abnormal mitochondrial
function (LCL-ASD-A). The mitochondrial respiratory function of LCL-ASD-A showed
abnormalities before and after exposure to oxidizing agents, demonstrating an atypical
response, by raising baseline levels of mitochondrial uncoupling protein 2 (UCP2),
oxidative stress-reducing compound. It was demonstrated that abnormalities in
mitochondrial respiratory function are more common in autistic models and are more
susceptible to oxidative stress (ROSE et al., 2014).

The hyperactivity of ETC complexes is the hypothesis most often cited in studies
on the abnormalities of LCL-ASD-A (Figure 2) (ROSE et al., 2014; ROSE et al., 2012).
According to Rose et al. (2014), the rate of basal glycolysis is high in groups with ASD,
especially in LCL-ASD-A, probably to supply the demand for ATP or to supply the
hyperfunction of the ETC. This hyperactivity is related to the generation of more ROS,
consistent with high levels of 3-nitrotyrosine (3-NT), 3-chlorotyrosine (3-CT), and 8-oxo-
deoxyguanosine (8-oxo-dG), leading to chronic depletion of the antioxidant glutathione,
which perpetuates the chronic cycle of oxidative stress (ROSE et al., 2014; ROSE et al.,
2012).




e

Figure 2 — The hypothesis of hyperactivity of the electron transport chain. In cell lines with MD,
the defective ETC initially accelerates glycolysis and the production of ROS to maintain cellular
homeostasis. This chronic process reduces the antioxidant capacity of the cell, and moments of
increased oxidative stress culminate in damage to various cell biomolecules. Damage to ETC
proteins decreases the production of ATP, leading to an increase in ETC activity, which
produces more ROS, until there is damage to cell membranes, with consequent apoptosis.
Caption: 3-CT, 3-chlorotyrosine; 3-NT, 3-nitrotyrosine; 8-oxo-dG, 8-oxo-deoxyguanosine; ATP,
adenosine triphosphate; ETC, electron transport chain; GSH, reduced glutathione; H202,
hydrogen peroxide; MPO, myeloperoxidase; 0O2-, superoxide; OH-, hydroxide; ONOO-,
peroxynitrite; ROS, reactive oxygen species; SOD, superoxide dismutase; TCA, tricarboxylic acid

cycle; UCP2, mitochondrial uncoupling protein 2.
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This argument reinforces the hypothesis that some patients with ASD have a type

of MD that differs from the classic ones. In other words, there is a possibility of having a
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subtype of patients with ASD who have abnormalities in redox and chronic elevation in
ROS levels. It is also believed that the manifestation of MD occurs more frequently in
periods of physiological stress, suggesting that laboratory tests with MD biomarkers
should be done under standards consistent with the simulation of oxidative stress, such
as fasting, to obtain more accurate results (ROSE et al., 2014).

Rose et al. (2012) demonstrated that 22 of the patients with ASD in the study
had evidence of glutathione redox imbalance and other oxidative stress biomarkers in
samples from the cerebellum and Brodmann area. They also presented lesions in those
regions of the nervous system, due to neuroinflammation and production of
inflammatory cytokines. Less antioxidant capacity reduces the activity of aconitase in

the cerebellum, one of the enzymes in the citric acid cycle, indicating a reduction in the
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ability to produce ATP, which can lead to cell death. The increase in 3-NT and 3-CT
biomarkers, due to the formation of free radicals, indicates both oxidative damage to
proteins and the production of inflammatory cytokines. These processes cause damage
to ETC complexes and can be a source of neuroinflammation, leading to neuronal death.
It is also possible the occurrence of damage to nuclear DNA (nDNA) and mtDNA occurs,
considering the excessive production of ROS in these patients (ROSE et al., 2012).

Rose et al. (2015) carried out studies with LCL models, exposing them to
ethylmercury, demonstrating a reduction in ATP-linked respiration and maximal
respiratory capacity, explained by direct injury to ETC complexes. Iron-sulfur centers are
very sensitive to exposure to mercury, which can cause serious damage to ETC
complexes. Pretreatment with N-acetyl cysteine (NAC), a precursor to glutathione,
showed a decrease in the oxidative state of the intracellular environment, increasing the
levels of reduced glutathione (GSH) by increasing cysteine. NAC reduced ATP-linked
respiration and reserve capacity and decreased the reduction in reserve capacity after
exposure. GSH levels may chelate ethylmercury, reducing the cellular ethylmercury
concentration (ROSE et al., 2015).

In individuals with MD, mtDNA, when exposed to various harmful processes,
multiplies by mitochondrial fission, increasing the number of organelles and,
consequently, its number of copies. Chen et al. (2015) found a significant increase in
peripheral mtDNA in the group of children with autism (CHEN et al., 2015). However, in
adult patients, Valiente-Palleja et al. (2018) concluded that there were lower levels of
mtDNA in the peripheral blood of patients with ASD and intellectual disability, also
suggesting MD (VALIENTE-PALLEJA et al., 2018).

Frye et al. (2013b) showed that groups of children with ASD had abnormalities in
the levels of biomarkers of redox metabolism and inflammation, but with different
changes between patients with and without MD (ASD/MD and ASD/noMD). The
relationship between the higher production of ROS and the group of children with
ASD/MD indicated a compensation in energy production due to mitochondrial
proliferation, which, despite increasing redox metabolites, also shows better adaptation
to MD, with more favorable development of social and cognitive functions (FRYE et al.,
2013b). However, children with ASD/MD usually have a higher incidence of regression,

motor delays, seizures, and gastrointestinal disorders, and lower scores on adaptive




behavior (especially on communication skills) were shown in the study (FRYE et al.,
2013b; ROSSIGNOL, FRYE, 2012). This can place individuals with ASD with mitochondrial
dysfunction as a subgroup of ASD, with distinct clinical characteristics of development
and metabolism (FRYE et al., 2013b).

MD relates to ASD not only due to the deficiency of neuronal metabolic demands
and oxidative stress, causing direct cell death, but also due to changes in a neuronal
organization. Lin-Hendel et al. (2016) observed, in cultures from mouse embryos, that
the mitochondrial location in the intracellular medium of interneurons was quite
dynamic, while projection neurons had the mitochondria located commonly anterior to
the nucleus. The inhibition of oxidative phosphorylation decreased the dynamism of
mitochondrial movement in interneurons, in addition to altering interneuron migration,
as it is a process sensitive to MD, but not in projection neurons. These findings suggest
that the proper development of interneurons links to the quality of mitochondrial
function, having an important role in the pathogenesis of neurodevelopmental diseases.
Thus, changes in the neuronal cytoskeleton, due to MD, may be related to the

etiopathogenesis of ASD (LIN-HENDEL, 2016).
2.1.2. METABOLIC DISORDERS AND ENVIRONMENTAL FACTORS

Energy metabolites, such as short-chain fatty acids (SCFAs) butyrate, propionic
acid, and lactate, are products that can either cause changes in bioenergetic metabolism

or serve as markers to assess the presence of these changes.
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Rose et al. (2018) demonstrated, in experiments with LCL models, that the
mitochondrial function increases under the action of butyrate, the result of a better
mitochondrial adaptation to an oxidative environment. This effect occurs due to a
greater expression of oxidation enzymes of SCFAs, UCP, and genes encoded in the
mitochondria, mainly PGCla. This gene increases mitochondrial metabolism,
redox/antioxidant metabolism, ETC function, in addition to increasing the number of
complexes and mtDNA transcription (ROSE et al., 2018).

Mitochondrial plasticity increased by butyrate improves the response to
physiological stress, mitochondrial fission, mitophagy, oxidative stress, and metabolic
energy. Butyrate caused increased expression of genes mainly related to behavior and

learning, which can lead to a positive modulation of neurotransmitters, and
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improvement in ASD behavioral symptoms and pathological neuronal changes (ROSE et
al., 2018).

Frye et al. (2013a) evaluated the characteristics of biomarkers in patients with
ASD, verifying an increase in short-chain and long-chain, but not medium-chain, acyl-
carnitines, in 17% of patients with ASD, indicating a sign of abnormality in the
metabolism of fatty acids and the ETC, due to excess propionic acid. The authors also
found the same relationship between MD and abnormalities related to glutathione
levels (FRYE et al., 2013a).

Frye et al. (2016), with LCL models, measured mitochondrial respiratory
parameters depending on the concentration of propionic acid and on the pretreatment
to induce an increase in ROS in LCLs of controls, of LCL-ASD-N, and LCL-ASD-A. At first,
without the presence of oxidative stressors, propionic acid is an energetic fuel for
mitochondrial metabolism, is associated with a greater ATP production, and without a
negative effect on mitochondrial function (FRYE et al., 2016). However, higher
concentrations of propionic acid in the Krebs cycle lead to MD, probably due to reduced
production of NADH and FADH2, resulting in a decrease in the function of complexes |
and Il of the ETC. Thus, minimal changes in the concentration of metabolites, especially
SCFAs, can unbalance the bioenergetic system (FRYE et al., 2016).

The increase in ROS alters the ability of autistic LCLs to utilize propionic acid.
There is an increase in the production of ATP and in the oxidative microenvironment,
increasing proton leak respiration, which causes a depression of reserve capacity. When
this oxidative stress exhausts this reserve capacity, the cell becomes vulnerable and has
reduced viability, with this effect exacerbated by the chronic increase in propionic acid
(FRYE et al., 2016).

Frye et al. (2017) evaluated the effects of propionic acid produced by enteric
bacteria normally present in children with ASD. In the comparison between the cell
models, i.e., ASD with and without MD, there was wider activation of genes related to
immune pathways in both groups, with greater activation of immune processes being
observed in the model with MD (FRYE et al., 2017).

Immune dysfunction and intestinal dysbiosis are recognized for being part of the

etiology of ASD, potentially through modulation of the immune system through enteric




metabolites including SCFAs like propionic acid, that alters gene expression and
produces inflammation (FRYE et al., 2017).

Propionic acid intoxications are congruent with mitochondrial abnormalities in
patients with ASD and are probably acquired since no genetic causes are known for their
occurrence (FRYE et al., 2013a). The intestinal microbiota of children with ASD has a
large population of SCFA-producing enterobacteria such as Clostridia and Desulfovibrio,
especially in children who experienced a period of developmental regression and/or
gastrointestinal symptoms during or before autistic symptoms. Rose et al. (2018) and
Frye et al. (2013a) suggest that an imbalance in the production of butyrate and propionic
acid by the microbiota disrupts mitochondrial function, and can particularly affect
important periods of neurodevelopment for the onset of ASD (ROSE et al., 2018).

Brain tissue actively consumes propionic acid, affecting several physiological
processes, and propionic acid is an inhibitor of mitochondrial function, through
sequestration of the CoA cofactor of carnitine. Carnitine deficiency and the presence of
propionic acid-producing bacteria act synergistically. Carnitine supplementation can
improve function in autistic patients, but further studies are needed to prove its
effectiveness (ROSE et al., 2018).

Goh et al. (2014) performed magnetic resonance spectroscopy to measure brain
lactate. A key finding from the study was the higher rate of elevated brain lactate in
adults with ASD. The authors explain that this finding can have two explanations: first,

ascertainment bias could have contributed to these age-specific findings, as patients
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with ASD can more often meet the criteria for MD in the adult population rather than
between children; second, the worsening of MD occurs with age. Thus, further studies
are needed to diagnose MD in this population when children, as there are emerging and
promising treatments under development for MD (GOH et al., 2014).

MD may relate to ASD through a bioenergetic disorder in neuronal development.
Samples of the cecum and rectum from patients with ASD, with Crohn's disease, and
from neurotypicals, showed elevated complex | activities in both tissues in the ASD
samples, which shows a pathophysiological manifestation of the gastrointestinal tract in
autistic patients compared to other patients. The intestinal microbiome serves as a

source for the production of SCFAs like propionate and butyrate, and the observation of
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MD in these tissues may speak in favor of a correlation between these metabolites and

ASD (FRYE et al., 2017; CASTORA, 2019; ROSE et al., 2017).

3.2. GENETICS OF MITOCHONDRIAL DYSFUNCTION IN AUTISM SPECTRUM
DISORDER

Genetic interaction might explain some of the pathogenesis of ASD. When in the
presence of primary MD, ASD is mostly due to genetic variations common in the general
population. However, the minority of ASD cases with MD were correlated with a somatic
mutation or a classic hereditary form (GUEVARA-CAMPOS et al. 2013; GAUGLER et al.,
2014; MARIN, SANETO, 2016).

Mutations of mtDNA can cause defects in the subunits of protein complexes in
the respiratory chain, responsible for transferring electrons through the mitochondrial
membrane, until the formation of ATP and acceptance of electrons by oxygen, and
patients with ASD may have an increased proportion of mitochondria with this
pathogenic mutation, depending on maternal inheritance (GORMAN et al., 2016).

Genetic analyses of cohorts with groups of 60 controls and 60 patients with ASD
showed that 16.6% of patients with ASD had mitochondrial deletions (mtdel-DNA).
Patients with mtdel-DNA had more severe clinical symptoms and positive family history
for psychiatric illnesses compared to autistic patients without mtdel-DNA (VARGA et al.,
2018).

According to Varga et al. (2018), mitochondrial deletions, based on the
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intergenomic panels of the mutations, are likely to be secondary to these mutations of
mtDNA maintenance genes and ASD-associated genes, especially with a greater
simultaneous occurrence of ASD-associated genes in the mtdel-DNA group. However,
there was no way to indicate whether the mutations were of hereditary or somatic
origin (VARGA et al., 2018).

Mitochondrial functioning, according to each haplogroup, can also be different,
and Chalkia et al. (2017) concluded that, compared to the European haplogroup HHV,
European haplogroups |, J, K, O-X, T, and U and Asian haplogroups A and M were
associated with an increased risk of developing MD and, associated with environmental

factors, with a higher prevalence of ASD (CHALKIA et al., 2017).
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The heteroplasmy levels of the mtDNA gene define how altered the
mitochondrial function, mitochondrial structure, and cell size are. Valiente-Palleja et al.
(2018) investigated the presence of ASD and intellectual disability associated with
mitochondrial disorders and mtDNA changes and found that the presence of pathogenic
mutations, together with heteroplasmy levels above 60%, is an important risk factor for
MD in this population, due to the prevalence of these mutations in this population
(VALIENTE-PALLEJA et al., 2018).

Genetic abnormalities in ASD correlated to MD are poorly quantified in studies,
which raises the hypothesis that most cases of ASD with MD have an epigenetic origin,
secondary to external factors, especially regarding energy and mitochondrial

metabolism (ROSE et al., 2018).

3.3. CLINICAL AND THERAPEUTIC IMPLICATIONS OF MITOCHONDRIAL
DYSFUNCTION IN AUTISM

MD represents an important group of diseases of the energy metabolism, with a
maternal inheritance pattern (ZECAVATI, SPENCE, 2009). The subject becomes more
evident when the diagnosis of comorbidities occurs in other conditions, as in the case of

ASD.
3.3.1. SYMPTOMS OF PATIENTS WITH AUTISM SPECTRUM DISORDER

The following clinical features were observed in patients with ASD and MD:

motor developmental delay and hypotonia, fatigue with activity, epilepsy, abnormal
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growth or impaired weight gain, and affected siblings, besides ataxia, cardiomyopathy,
and gastrointestinal abnormalities (ROSSIGNOL, FRYE, 2012; SHOFNER et al., 2010).
There is a high risk of non-neurological comorbidities in autistic individuals with
MD, especially gastrointestinal disorders. Cardiac, hematological, liver, pancreatic, and
growth problems, in addition to fatigue, are common in MD associated with ASD

(WEISSMAN et al., 2008; GUEVARA-CAMPOS et al., 2013; HAAS, 2010).
3.3.2. IDENTIFICATION AND DIAGNOSIS OF CASES

The clinical suspicion should arise from the etiological possibility for primary
disorders of the mitochondrial ETC in patients with general and specific developmental

disorders. However, mitochondrial disorders can still be underdiagnosed in patients
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with ASD due, in part, to the difficulties inherent in diagnostic techniques (BROWN, RAIS,
2015).

As for symptoms, the acronym "HEADD syndrome" can be applied to patients
who have hypotonia (H), epilepsy (E), autism (A), and developmental delay (DD), when
related to mitochondrial pathology (GUEVARA-CAMPOS et al., 2010). These are some of
the warning symptoms for MD, which include other neurological, cardiovascular,
ophthalmic, and gastrointestinal symptoms, among others (STENSBALLE et al., 2006;
BOUTRON et al., 2010).

Cases have been reported in the literature that corroborates with a standard of
complementary tests for the detection of MD, such as the measurement of patients’
levels of propionic acid, lactate, and blood glucose and level of oxygen consumption by
peripheral blood lymphocytes, in addition to an electrocardiogram, echocardiogram,
eye examination, audiometry, and magnetic resonance imaging (STENSBALLE et al.,
2006). Imaging tests such as magnetic resonance imaging and positron emission
tomography are used to monitor cases of MD since some changes are common in these
patients (GUEVARA-CAMPOS et al., 2010; GUEVARA-CAMPOS, GONZALEZ-GUEVARA,
2015).

In summary, health professionals may consider the tests mentioned in the
suspicion of mitochondrial dysfunction in patients with intellectual disabilities, ASD, and
hypotonia. Early diagnosis can ensure the necessary treatment and rehabilitation for

children with the condition.

3.3.3. EMPIRICAL TREATMENTS FOR AUTISM SPECTRUM DISORDER WITH
MITOCHONDRIAL DYSFUNCTION
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Evidence of efficacy of pharmacological therapies in mitochondrial disease is still
weak. However, supplementation with coenzyme Q10 (ubiquinol), creatinine, and L-
carnitine has been recommended. The diagnosis of MD also provides a reason for the
patient to avoid certain medications, such as ototoxic drugs (aminoglycosides) and those
that can precipitate lactic acidosis (metformin) or interfere with the ETC (such as
chloramphenicol, barbiturates, phenytoin, statins, and valproic acid) (BROWN, RAIS,
2015).
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In a cross-sectional study, it collected buccal swabs from 127 autistic patients
with and without MD and 68 healthy individuals to measure citrate synthase and
complex | and IV activities. Using a statistical model, the authors analyzed the use of
fatty acids, folate, vitamin B12, carnitine, ubiquinol, generic antioxidant formulations,
and other supplements in the three groups. Complex | activity was increased by fatty
acid and folate supplementation, but folate only affected the ASD with the MD group.
Antioxidant supplementation increased citrate synthase activity only in the ASD with MD
group. The relationship between the enzymes was improved with the use of folate and
vitamin B12 (DELHEY et al., 2017).

Symptomatic treatment can be effective in some patients; however, it may not
influence most patients. Empirical intervention may show improvement in ASD
symptoms and muscle tone, but further randomized clinical trials are needed to assess
the effectiveness of these therapies (GUEVARA-CAMPOS, GONZALEZ-GUEVARA, 2015).

Table 1 summarizes the results of the intervention studies in ASD, especially

based on the supplementation with components present in mitochondrial metabolism

2 and antioxidant prevention (MANIVASAGAM et al., 2020).
=x
=
E Table 1 — Description of clinical studies using supplements and diets with antioxidant
g properties to control ASD symptoms.
§ Groups :
5 Authors Treatments Time Result
= evaluated
= BERTOGLIO et al.,[Methyl B12 and |30 children with 6 ‘ No improvement in
= weeks
; 2010 placebo ASD behavioral measures
o . . . 141 autistic Significant beneficial
= Vitamin/mineral| : . .
] ADAMS et al., subblement and patients 3 months differences in metabolic
< u
2 2011 PP (children and and nutritional
5 placebo
= adults) assessments
o=
% Improvement in
= HARDAN etal., [NACand 33 children with irritability symptoms on
=2 12 weeks
= 2012 placebo ASD the ABC scale
= Well-tolerated treatment
Risperidone +
HASANZADEH et [Ginkgo biloba |47 children with 10 weeks No significant results in
w
al., 2012 and risperidone |ASD autism symptoms
+ placebo

MITOCHONDRIAL DYSFUNCTIONS IN PATIENTS WITH AUTISM SPECTRUM DISORDER AND THERAPEUTIC PERSPECTIVES




TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPGAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

Groups

Authors Treatments Time Result
evaluated
o Improvement in some
. 13 autistic
Arachidonic . subscales of core
. patients
YUl et al.,, 2012 |acid and ) 16 weeks symptoms
(children and o )
placebo. (communication, social
adults) ) .
isolation)
Raw camel milk, Improvement in
AL-AYADHI, boiled camel 60 children with 5 c laboratory tests
weeks
ELAMIN, 2013 milk, and cow [ASD Reduced severity of
milk (placebo) symptoms on the CARS
Improvement in
NAC + irritability symptoms on
GHANIZADEH, . . 40 children and the ABC scale
risperidone and .
MOGHIMI- lacebo + adolescents 8 weeks Mild adverse effects,
acebo
SARANI, 2013 p ] with ASD most commonly
risperidone .
constipation and
increased appetite
Dietary
formulation . . . .
TALIOU et al., o 50 children with Improvement in adaptive
containing 26 weeks )
2013 . ASD behavior
|uteolin and
quercetin
GVOZDJAKOVAet| = 24 children with Improvement in autism
Ubiquinol 3 months
al., 2014 ASD core symptoms
Improvement in some
subscales of core
44 adolescents .
SINGH et al., Sulforaphane symptoms (social
and young 18 weeks ] )
2014 and placebo ) interaction, abnormal
adults with ASD )
behavior, and verbal
communication)
Reduction in irritability
NAC + .
. . . . and hyperactivity
NIKOO et al., risperidone and |40 children with . .
10 weeks Autism symptoms did not
2015 placebo + ASD o
) ] demonstrate significant
risperidone )
difference
HENDREN et al., [Methyl B12 and |50 children with Improvement in core
8 weeks

2016

placebo

ASD

symptoms
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Groups

Authors Treatments Time Result
evaluated
No statistical difference
) . in relation to the
NAC and 28 children with )
WINK et al., 2016 12 weeks symptoms assessed with
placebo ASD
the CGI-I scale
Increase in GSH levels
No significant difference
) . between the intervention
NAC and 98 children with
DEAN et al., 2017 6 months and placebo groups,
placebo ASD )
which may demonstrate
a true null result
No improvement in core
68 children and symptoms compared
PARELLADA et Omega-3 and .
adolescents 8 weeks with placebo
al., 2017 placebo . .
with ASD Intragroup improvement
in core symptoms
Vitamin/mineral
supplement,
essential fatty |67 autistic
ADAMS et al., acids, carnitine, |patients Improvement on various
. 12 months .
2018 enzymes, (children and behavioral scales
among other adults)
dietary
interventions
MEHRAZAD- . No improvement in core
. 43 children and
SABER, L-carnosine and symptoms
adolescents 2 months .
KHEIROURI, placebo . Improvement in sleep
with ASD )
NOORAZAR, 2018 disorders
Improvement in sleep
uality and
90 children with g y .
MOUSAVINEJAD [Coenzyme Q10 gastrointestinal
ASD and 90 14 weeks
etal.,, 2018 and placebo . symptoms
healthy children .
Improvement in
laboratory tests
Dark chocolate Improvement in some
SADEK et al., (70% cacao, 16 children with 4 weeks ABC and ASRS subscales
2018 30% organic ASD in the intragroup

cane sugar)

comparison
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Groups .
Authors Treatments Time Result
evaluated

. . Improvement in
Risperidone +

symptoms of
HENDOUEI et al., |resveratrol and |62 children with ymp

10 weeks hyperactivity

2020 risperidone + ASD .
Intragroup improvement
placebo .
in other ABC subscales
Using the CGl-I scale,
.. ) ) Periods from [improvement was
ONDER et al., 6 children with )
NAC weeks to observed in 4 out of 6
2020 ASD

months cases, with important
relevance in two cases
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Source: Own elaboration.

Vitamin B12 supplementation in autistic patients in randomized studies with
placebo showed different results. Bertoglio et al. (2010) concluded that there were no
significant differences in GSH and behavior measures. There seems to be symptom
improvement in individuals in whom there was a great increase in the redox state of
glutathione. In the study by Hendren et al. (2016), in the clinical evaluation, there was a
significant minimal improvement in the CGI-I intervention group, also correlated with
laboratory improvements in methionine metabolism, with no improvements in ABC and
SRS scores (BERTOGLIO et al., 2010; HENDREN et al., 2016).

The use of coenzyme Q10 in the treatment of autistic patients showed favorable
results in two of the studies evaluated. The study by Gvozdjakova et al. (2014) showed
that psychological and behavioral symptoms improved for many of the patients, and the
improvement was significant for those who had increased lipid peroxidation. The study
by Moujavinejad et al. (2019), points out that the activity of antioxidant enzymes was
lower after intervention with coenzyme Q10, and in groups, with increased serum
coenzyme Q10 there was a correlation with improvement in gastrointestinal symptoms
and sleep disorders (GVOZDJAKOVA et al., 2014; MOUSAVINEJAD et al., 2018).

These findings provide support, albeit empirical, for common mitochondrial
treatments, and demonstrate that the relationship between activities of mitochondrial
components might be a marker to follow in addition to absolute activities.
Measurements of mitochondrial activity that can be repeated over time may be very

useful to monitor the biochemical effects of treatments (DELHEY et al., 2017).




Antioxidants are widely considered as a possible treatment, based on the origin
of MD. The study by Rose et al. (2015) showed that NAC pretreatment of the LCL-ASD-A
subgroup decreased the oxidative state and mitigated the effects of oxidative stress
caused by exposure to ethylmercury (ROSE et al., 2015). As a precursor to glutathione,
NAC has become one of the therapeutic targets in autism in several clinical studies. The
restoration of available GSH through the availability of cysteine could explain NAC
mechanism in improving symptoms of autism. NAC would also have the role of directly
removing oxidizing agents, such as hydroxyls and peroxides, and of increasing glutamate
homeostasis (DEAN et al., 2017; ONDER et al., 2020).

In the randomized clinical trial conducted by Dean et al. (2017), the analysis of
98 patients with ASD occurred, and there was no statistically significant difference
between the placebo and NAC groups. The use of 500 mg of NAC/day may have been a
point that differentiates this study from others that used higher doses (600 mg/day up
to 1200 mg/day). Still, Wink et al. (2016) did not find significant results even with higher
doses (DEAN et al., 2017; HARDAN et al., 2012; GHANIZADEH, MOGHIMI-SARANI, 2013;
NIKOO et al., 2015; WINK et al., 2016). Because of contradictory results, it needs further
randomized clinical trials to verify these results.

The heterogeneity of the clinical and laboratory characteristics of MD, especially
concerning non-neurological symptoms, hinders a treatment directed to ASD associated
with MD that can improve symptoms but with mild adverse effects with the use of NAC,

which are most often gastrointestinal symptoms (GORMAN et al., 2016; HAAS, 2010;
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ONDER et al., 2020).

Autistic patients have also used other antioxidant supplements in studies. The
use of L-carnosine, a dipeptide produced naturally by the body, has shown safe results
in improving sleep quality, and may also lead to a decrease in the severity of symptoms
depending on the dose (MEHRAZAD-SABER, KHEIROURI, NOORAZAR, 2018).
Polyunsaturated fatty acids, such as omega-3 and arachidonic acid, have not shown
satisfactory results in the treatment of core symptoms (PARELLADA et al., 2017; YUl et
al., 2012). The use of components and foods of plant origin, such as resveratrol,
sulforaphane, flavonoids (luteolin and quercetin), Gingko biloba, and dark chocolate,
has shown different levels of improvement on different scales, and the use of camel milk

has had significant results in laboratory tests and clinical evaluation (HENDOUEI et al.,
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2020; TALIOU et al., 2013; SINGH et al., 2014; HASANZADEH et al., 2012; SADEK et al.,
2018; AL-AYADHI, ELAMIN, 2013).

Nutritional change of autistic patients can become a relevant form of therapeutic
intervention, since this population usually has deficiencies in other metabolic aspects,
in addition to those related to MD (ADAMS et al., 2018). Evangeliou et al. (2003)
administered the ketogenic diet in children with ASD, looking for an alternative
generation of acetyl-CoA that could ameliorate the metabolic disturbances besides MD.
However, the absence of control groups and the lack of a larger group of subjects put
some doubts to the positive results, in addition to the potential side effects in these
patients, which requires thoughtful clinical tests (EVANGELIOU et al., 2003; NAPOLI,
DUENAS, GIULIVI, 2014).

Adams et al. (2018) conducted interventions with nutritional supplementation
and change in the diet of autistic patients of different age groups, for one year. The
authors observed improvement of core symptoms in numerous scores. The
improvement was less significant in the CARS and SAS-Pro scores (ADAMS et al., 2018).
Adams et al. (2011) carried out interventions with vitamin and mineral supplements for
3 months, evaluating 141 patients, including children and adults, of which 53 underwent
nutritional and metabolic assessments. There was an improvement on the PGI-R, and
on the subscores for hyperactivity, temper tantrum, language, and overall. Increased
levels of biotin and vitamin K were correlated with a significant improvement in the PGI-
R (ADAMS et al., 2011). In both studies, adequate nutritional replacement in conjunction
with monitoring of metabolic laboratory data resulted in a significant improvement on
the main scales of clinical assessment of ASD.

Finally, although new antioxidant support therapies have been the subject of
recent and growing research, especially to maintain the patient's good health, most of
the published information remains in the preclinical stage (MANIVASAGAM et al., 2020;
VISCOMI, 2016).

4. CONCLUSION

The objectives of this study were to explain the mechanisms of MD associated

with ASD and to emphasize the empirical treatments considered in the management of




this condition. The researched literature suggests that there is a large proportion of
individuals with ASD and MD with hypotonia, epilepsy, fatigue, developmental delay,
and gastrointestinal disorders. The genesis of these mitochondrial changes relates to
oxidative stress, probably due to the hyperactivity of ETC complexes. There is a change
in the presence of energy biomarkers in the pathophysiology of the hyperactivity of ETC
complexes.

Regarding the available therapies, the evidence is weak, but with coenzyme Q10,
creatinine, and L-carnitine are the most recommended supplementation in cases of
patients with MD. Symptomatic treatment can be effective in some patients; however,
it may not affect most patients. The use of antioxidant supplements obtained varied
results with different compounds, with NAC being one of the most studied supplements.
Nutritional supplementation has several alternatives, from the use of vegetable
components to dietary change, with some controversial results.

Therefore, further research is needed to support the diagnostic coexistence of
MD and ASD, in addition to the appropriate therapeutic management to improve

mitochondrial function and prevent the action of free radicals in these cases.
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RESUMO

O presente estudo teve como objetivo verificar
a influéncia do 6mega 3 nos transtornos
neurodesenvolvimental da primeira infancia em
formato de revisdo. As amostras foram
encontradas a partir de pesquisas nas bases de
dados LILACS, PubMed e Scielo em busca de
artigos cientificos captados de uma triagem de
publicagdo segundo os descritores:
“Transtornos de Déficit de Atengdo e
Hiperatividade”; Transtornos do Espectro
Autista”; “Omega- 3”; “Nutrientes”; “Saude
Mental”, foram encontrados respectivamente,
04 artigos, 132 e 26, sendo excluidos 18 artigos
por duplicagdo e 105 por ndo apresentarem
relagdo com o esperado para o estudo e/ou ndo
se enquadrarem nos critérios de inclusdo,
restando 39 artigos para andlise dos resumos.
Apds os critérios de elegibilidade foram
excluidos 20 estudos apds leitura dos resumos,
por ndo terem pertinéncia com os objetivos que
este trabalho se dispGe a abordar, restando 19
artigos para leitura na integra. Apds a leitura
completa dos documentos foram excluidos 9
artigos por ndo obedecerem aos critérios de

inclusdo, sendo selecionados dez artigos para
embasar o trabalho em questdo. Conforme os
dados analisados, notam-se entdo que o 6mega
3 pode ou ndo estar associado na redugdo de
alguns sintomas em criangas diagnosticadas
com TEA ou TDAH. Vale salientar a importancia
da necessidade de estudos mais significativos e
de longo prazo, assim como de esclarecer a dose
terapéutica e a eficicia do O6mega-3 como
adjuvante no tratamento desse transtorno.

Palavras-chave: Transtornos do Espectro
Autista. Nutrientes. Saude Mental.

ABSTRACT

The present study aimed to verify the influence
of omega 3 on early  childhood
neurodevelopmental disorders in a review
format. The samples were found from searches
in LILACS, PubMed and Scielo databases in
search of scientific articles captured from a
publication screening according to the
descriptors: “Attention Deficit Hyperactivity
Disorders”; Autistic Spectrum Disorders”;
"Omega 3"; “Nutrients”; "Mental Health, were
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found, respectively, 04 articles, 132 and 26, 18
articles were excluded for duplication and 105
for not presenting a relationship with what was
expected for the study and/or not meeting the
inclusion criteria, leaving 39 articles for analysis
of the abstracts. After the eligibility criteria, 20
studies were excluded after reading the
abstracts, as they were not relevant to the
objectives that this work is willing to address,
leaving 19 articles for full reading. After the
complete reading of the documents, 9 articles
were excluded for not meeting the inclusion

the work in question. As the data analyzed, it can
be noted that omega 3 may or may not be
associated with the reduction of some
symptoms in children diagnosed with ASD or
ADHD. Itis worth emphasizing the importance of
the need for more significant and long-term
studies, as well as to clarify the therapeutic dose
and the effectiveness of omega-3 as an adjuvant
in the treatment of this disorder.

Keywords: Autism  Spectrum  Disorders.
Nutrients. Mental health.
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criteria, and 10 articles were selected to support

1. INTRODUGAO

Criancas que tem o sistema neurodesenvolvimental comprometido, apresentam
grande incidéncia a desenvolver comportamentos alimentares inadequados e devido a
isso, pode apresentar caréncias nutricionais quando comparadas as criangas na mesma
faixa de desenvolvimento. Essas caracteristicas podem prejudicar o crescimento e
desenvolvimento das fungbes cerebrais, que podem causar alteracdes
neuroanatdémicas, neuroquimicas ou neurometabdlicas (MAGAGNIN et al., 2021).

Transtorno do Espectro Autista (TEA) é uma condicdo neurodesenvolvimental
que atinge o funcionamento do cérebro, causando desordens comportamentais e que
normalmente se apresenta nos primeiros anos de vida. Essa condicdo vem sendo
estudada mostrando que a disfuncdo nutricional, doencas gastrointestinais, disfuncdo
mitocondrial e o estresse oxidativo tem seu papel no desenvolvimento desse estado
mental (BENTO et al., 2020). J4 o Transtorno do déficit de atencdo com hiperatividade,
também classificado como uma condicdo neurodesenvolvimental, atinge o
funcionamento do cérebro e consequentemente causa desordens, sendo um dos
disturbios mais comuns em criancas, costumando persistir em mais de 50% dos casos na
idade adulta (MARTINS et al., 2019).

Criangas com essas condicdes podem apresentar disbiose intestinal, que dificulta
o processo de digestdo, e por sua vez pode comprometer a absorcdo de nutrientes, uma
vez que as proteinas do gluten como o trigo, quando na corrente sanguinea, tem o poder
de afetar os neurotransmissores e sendo assim, agem diretamente de forma negativa

no comportamento. Com isso, fica claro que uma abordagem nutricional elaborada




corretamente é crucial para a prevencgdo, tratamento e/ou diminui¢do dos sintomas
comportamentais em doengas que atinge o funcionamento do cérebro (GADIA et al.,
2004).

Ha a associa¢do entre os padrdes de alimentacao e o TDAH. Os maus habitos
alimentares estdo diretamente associados com o diagndstico do transtorno, isto &, o
consumo diario de alto teor de aglcares refinados, gorduras saturadas e a baixa ingestao
de vegetais e frutas esta ligado ao alto nimero de diagndsticos recorrentes. Verifica-se
também a menor aderéncia da dieta mediterranea ao diagndstico de TDAH. Criangas
com TDAH frequentemente tem preferéncias por comer em restaurantes de fast food,
pular o café da manha3, apresentam uma ingestdo reduzida de peixes, legumes e frutas
(MARTIN et al., 2019).

O consumo do 6mega 3 em periodos de desenvolvimento como na gestacdo e
lactagdo se torna primordial para a matura¢do cortical, sinaptogénese e mielinizacao,
podendo também reduzir o risco de déficits cognitivos e psicopatoldgicos na idade
adulta. O acido docosahexaendico (DHA), um dos componentes do 6mega 3, ao ser
incorporado as membranas celulares dos neurénios, pode levar a melhor ligacdo dos
neurotransmissores aos seus receptores. O d4cido eicosapentaendico (EPA), outro
componente do 6mega 3, pode aumentar o suprimento de oxigénio e glicose para o
cérebro e proteger contra o estresse oxidativo (MARTIN et al., 2006).

O numero de diagnésticos do TEA e TDHA vem crescendo de forma acelerada

por todo o mundo; no Brasil, atinge cerca de 1 a cada 50 criancas. Esses transtornos
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afetam diretamente a saude mental da sociedade como um todo, atentando que seus
principais sintomas é a interacdo social, baixa frequéncia de sorriso e reciprocidade
social, bem como, restrito engajamento social (MARTINS et al., 2019).

De acordo com a Organizacdo das Nacdes Unidas (ONU), 1% da populacdo
mundial infanto-juvenil mostra algum tipo de transtorno em nivel de
neurodesenvolvimento. Esse nimero é equivalente a 70 milhdes de criangas/jovens que
tem alguma dificuldade no desenvolvimento (MAGAGNIN et al., 2021).

Em meio a esse numero de casos, que se demonstra alarmante, ainda assim é
baixo o nimero de dados/pesquisa realizadas na literatura. Dado que essa tematica
causa um grande impacto na sociedade, é de suma importancia que haja estudos mais

aprofundados em nossa literatura e inquietar-se diante de tais situacdes, € o inicio para
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abrir as lacunas para novas interlocu¢des dentro desta temdtica que é de grande
relevancia para atualidade (MARTINS et al., 2019).

Levando em consideracdo o exposto, esta pesquisa tem como objetivo verificar
a influéncia do 6mega 3 nos transtornos neurodesenvolvimentais na primeira infancia,

através de uma revisdo integrativa.

2. METODOLOGIA

O presente trabalho trata-se de uma revisdo integrativa que segundo Souza, Silva
e Carvalho (2010), é um método que ird dispor de um apunhado de conhecimento, de
forma sistematica, que permite a introducdo de diversos métodos com enfoque em
estudos experimentais, permitindo também a inclusdo de estudos ndo-experimentais.

As amostras foram encontradas a partir de pesquisas nas bases de dados LILACS,
PubMed e Scielo, em busca de artigos cientificos captados de uma triagem de publicacdo
segundo os descritores: “Transtornos de Déficit de Atencdo e Hiperatividade”;
Transtornos do Espectro Autista”; “Omega 3”; “Nutrientes”; “Satide Mental”, “Attention
Deficit Hyperactivity Disorders”; Autistic Spectrum Disorders”; "Omega 3"; “Nutrients”;
"Health", para responder a seguinte indagacdo: qual a influéncia do 6mega 3 na saude
mental da primeira infancia?

No rastreamento das publicacdes foi utilizado o operador ldgico “AND”, de
modo a combinar os termos acima citados.

Foram considerados os seguintes critérios de inclusdo: artigos experimentais que
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abordem acerca da temadtica, artigos que trabalharam com individuos da primeira
infancia, artigos escritos em lingua inglesa e publicados nos ultimos 20 anos. Foram
excluidos da pesquisa artigos cujo publico ndo seja individuo da primeira infancia,
trabalhos publicados em anais de eventos e artigos de revisdo, seja ele integrativa,
sistematica ou narrativa.

A selecdo dos artigos se deu em trés etapas: 12 Etapa: leitura dos titulos; 22
Etapa: leitura dos resumos; 32 Etapa: leitura na integra. Os dados foram tabulados em
planilha eletrénica para elaboragao dos graficos, no qual os resultados foram expressos

em porcentagem.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAQ

O fluxograma a seguir (Figura 4) descreve de maneira visual, as etapas de busca

e exclusdo dos documentos encontrados, selecionando apenas as pesquisas julgadas de

acordo com os critérios de inclusdo para elaboracao do presente estudo.

Figura 1 - Fluxograma de selecdo dos artigos.
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Fonte: Autoria propria.

De acordo com a figura 1, apds as buscas, foram encontrados 162 artigos nas
bases de dados LILACS, PubMed e Scielo, sendo respectivamente, 04 artigos, 132 e 26,
sendo excluidos 18 artigos por duplicacdo e 105 por n3do apresentarem relagdo com o
esperado para o estudo e/ou ndo se enquadrarem nos critérios de inclusdo, restando 39
artigos para analise dos resumos. Apds os critérios de elegibilidade, foram excluidos 20
estudos seguido da leitura dos resumos, por ndo terem pertinéncia com os objetivos

gue este trabalho dispde a abordar, restando 19 artigos para leitura na integra. Apds a

leitura completa dos documentos, foram excluidos 9 artigos por ndo obedecerem aos
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critérios de inclusdao, sendo selecionados 10 artigos para embasar o trabalho em
questao.

Dos dez estudos analisados, 50% mostraram melhoria nos sintomas em criancas
com TEA ou TDAH através do consumo de acido eicosapentandico (EPA) e/ou acido
docosahexandico (DHA) (Figura 2), tais como: melhora no comportamento impulsivo e

agressivo, reducdo nos problemas de desatencao, irritabilidade e hiperatividade.

Figura 2 - Melhoria nos sintomas em criangas com TEA ou TDAH através do consumo de EPA
e/ou DHA.

50,0% 50,0%

= Melhora nos sintomas = Sem melhora nos sintomas

Fonte: Autoria propria.

Os resultados da andlise dos artigos selecionados foram estruturados e
apresentados de forma descritiva para que fosse possivel sistematizar os dados obtidos
dos autores e ano de publicacdo, titulo do artigo objetivo e resultados encontrados

(tabela 1).

Tabela 1 - Dados obtidos dos autores e anos correspondente dos artigos analisados, o ano de
publicacdo, o titulo do artigo e resultados encontrados.

cego, controlado por
placebo de
suplementacdo de acido
docosahexaendico em

docosahexaendico (DHA) por
4 meses diminui os sintomas
do transtorno de déficit de
atencdo / hiperatividade

criangas com (TDAH)
transtornos de déficit
de atengido /

hiperatividade.

REFERENCIA TITULO DO ARTIGO OBJETIVO RESULTADOS
VOIGT et al., Um ensaio | Determinar se a | Ndo houve melhora
2001. randomizado,  duplo- | suplementagdo de acido | estatisticamente

significativa em qualquer
medida objetiva ou
subjetiva dos sintomas
de TDAH.
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REFERENCIA TITULO DO ARTIGO OBJETIVO RESULTADOS
HIRAYAMA et | Efeito da administragcdo | Investigar se a suplementacao | A suplementagdao de
al., 2004. de alimentos contendo | de 4cido docosahexaendico | DHA ndo melhorou os
acido (DHA) foi capaz de melhorar | sintomas relacionados a
docosahexaendico nos | os sintomas do transtorno de | AD / HD.
sintomas de transtorno | déficit de atencdo /
de déficit de atencdo / | hiperatividade (AD / HD) em
hiperatividade - um | criangas com AD / HD.
estudo duplo-cego
controlado por placebo
AMMINGER et | Suplementacao de | Verificar as evidéncias | Foi observado uma
al., 2007. acidos graxos 6mega 3 | crescentes de que as | vantagem dos acidos
em criangas com | deficiéncias ou desequilibrios | graxos Omega 3 em
autismo: um estudo | de 4cidos graxos podem | comparagdio com O
piloto duplo-cego, | contribuir para os disturbios | placebo guanto a
randomizado e | do neurodesenvolvimento na | hiperatividade e
controlado por placebo. | infancia. estereotipia, cada um
com um grande tamanho
de efeito.
JAMES et al., | Suplementagdo de | Revisar a eficacia dos dacidos | Ndo houve evidéncia de
2011. acidos graxos 6mega 3 | graxos 6mega 3 para melhorar | que os suplementos de
para transtornos do | as caracteristicas basicas do | 6mega 3 tivessem um
espectro do autismo | TEA (por exemplo, interagdo | efeito na interagdo
(ASD). social, comunicagdo e | social, comunicagdo,
estereotipias) e sintomas | estereotipia ou
associados. hiperatividade.
WIDENHORN- | Efeito da | Determinar se a | A suplementacdo com
MUELLER et | suplementagdo com | suplementagdo com d4cidos | mistura de acidos graxos
al., 2014. acidos graxos poli- | graxos poli-insaturados | 6mega 3 aumentou as
insaturados w-3 de | 6mega 3 de cadeia longa | concentracdes de EPA e
cadeia longa no | eicosapentaendico (EPA) e | DHA nas membranas do
comportamento e | acido docosahexaendico | eritrocitos e melhorou a
cognicdo em criangas | (DHA) afeta os sintomas | fungdo da memodria de
com transtorno de | comportamentais e | trabalho, mas ndo teve
déficit de atengdo/ | deficiéncias cognitivas em | efeito  sobre outras
hiperatividade (TDAH): | criancas de 6 a 12 anos de | medidas cognitivas e
um ensaio de | idade com diagnostico de | comportamento
intervencdo transtorno de déficit de | avaliado pelos pais e
randomizado atencdo/ hiperatividade | professores na
controlado por placebo. | (ADHD). populagdo do estudo.
VOIGT et al., | Suplementagdo O objetivo do estudo foi | A suplementagao
2014. dietética de  acido | determinar se a | dietética de DHA de
docosahexaendico em | suplementacdo de dacido | 200mg / dia por 6 meses
criangas com autismo docosahexaendico (DHA) | ndo melhora os
melhora o comportamento de | principais sintomas do
criangas com autismo. autismo.
MILTE et al.,, | O aumento do 4acido | Investigar os efeitos dos | Em criangas com
2015. eicosapentaenoico acidos graxos poli-insaturados | amostras de sangue (n=
eritrocitdrio e do acido | 6mega 3 (n-3 PUFA), acido | 76-46), o aumento de
docosahexaenoico estd | docosahexaendico e acido | EPA + DHA eritrocitario
associado a melhoria da | eicosapentandico foi associado a uma
atencdo e do (EPA) na atencdo, | melhor ortografia e
comportamento em | alfabetizacdo e | atengao e
criangas com TDAH em | comportamento em criangas | comportamento de
um estudo | com TDAH. oposicdo reduzido
randomizado cruzado hiperatividade,
de trés vias controlado problemas cognitivos.
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diagnostico de
transtorno do espectro
autista (TEA)

graxos 6mega 3 no transtorno
do espectro autista.

REFERENCIA TITULO DO ARTIGO OBJETIVO RESULTADOS

00l et al., | Acidos graxos 6mega 3 | Examinar a eficdcia e | Os niveis de &cidos

2015. no tratamento de | seguranga de uma | graxos no sangue foram
transtornos do espectro | suplementagdo de acidos | significativamente
do autismo: | graxos Omega-3 de 12 | correlacionados com as
descobertas de um | semanas entre criancas que | mudangas nos principais
estudo piloto aberto em | sofrem de transtornos do | sintomas do TEA.
Cingapura espectro do autismo (ASD).

SANCHEZ et | Intervengdo nutricional | Avaliar o efeito de uma dieta | Ao comparar o

al., 2019. com Omega 3 em um | sem gliten e caseina, | comportamento das
grupo de pacientes com | suplementada com acidos | criangas que estavam

sendo  suplementadas
com Omega 3 com o

grupo  placebo, foi
observada diferenca
significativa apdés a

intervengdo nutricional.

MAZAHERY et
al., 2019.

Um ensaio  clinico
randomizado e
controlado de vitamina
D e acidos graxos poli-
insaturados de cadeia

longa O6mega 3 no
tratamento da
irritabilidade e

hiperatividade entre
criangas com transtorno

Como um objetivo secundario
do ensaio VIDOMA (Vitamina
D e Omega 3 em ASD),
avaliamos a eficacia da
vitamina D, acido graxo poli-
insaturado de cadeia longa
6mega 3 [LCPUFA oOmega-
3; acido  docosahexaendico
(DHA)], ou ambos na
irritabilidade e hiperatividade.

Os resultados indicam
que a vitamina D e o
Omega 3 LCPUFA
reduziram os sintomas
de irritabilidade em
criangas com TEA. A
vitamina D também
reduziu os sintomas de
hiperatividade  nessas
criangas.

do espectro do autismo.

Fonte: Autoria prépria.

O estudo de Voigt e colaboradores (2001), teve como objetivo determinar se a
suplementacdo de acido docosahexaendico (DHA), por 4 meses, diminuiu os sintomas
do transtorno de déficit de atenc¢do/hiperatividade (TDAH). Foi randomizado sessenta e
trés criancas de 6 a 12 anos com TDAH, todas recebendo terapia de manutencao, foram
designadas aleatoriamente de forma duplo-cega, para receber suplementacdo de DHA
(345 mg/d) ou placebo por 4 meses. Nesse estudo ndo foi encontrado melhora
estatisticamente significativa em qualquer medida objetiva ou subjetiva dos sintomas
de TDAH.

Hirayama e colaboradores (2004) investigaram se a suplementacdo de acido
docosahexaendico (DHA) é capaz de melhorar os sintomas do transtorno de déficit de
atencdo/hiperatividade, o mesmo usou um grupo de 40 criancas com a ingestdo diaria
de 3,6 g de DHA durante 2 meses. Os seguintes itens foram medidos no inicio e no final

do estudo: déficit de atencdo, hiperatividade e impulsividade, agressdo avaliada por pais
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e professores, percep¢ao visual, memdria visual e auditiva de curto prazo,
desenvolvimento da integragao visual-motora, desempenho continuo e impaciéncia. A
suplementacdo de DHA ndo melhorou os sintomas relacionados a TDAH. Os autores
sugerem que o tratamento do TDAH com acidos graxos merece uma investigacao mais
aprofundada.

Através da andlise dos autores supracitados, percebe-se que ambos optaram por
suplementar somente o acido docosahexaenoico (DHA), deixando uma questdo em
aberto, visto que, em grande maioria os acidos docosahexaenoico e eicosapentaenoico
(EPA) devem ser suplementados em conjunto para que haja uma possivel melhora nos
sintomas desses transtornos.

Em contrapartida, Amminger et al.,, (2007), em sua pesquisa observaram uma
vantagem dos acidos graxos Omega 3 em comparacdo com o placebo para
hiperatividade e estereotipia, o ensaio piloto, duplo-cego, controlado por placebo foi
conduzido durante 6 semanas, o mesmo teve como objetivo investigar os efeitos de 1,5
g de acidos graxos (0,84 g de 4acido eicosapentaenocico e 0,7 g de 4&cido
docosahexaendico). Nesse estudo os autores verificaram uma melhoria em niveis de
hiperatividade e estereotipia.

James e colaboradores (2011) utilizaram um grupo de 25 criancgas entre 3 e 8
anos de idade com diagndstico de TEA, as mesmas deveriam ter uma avaliacao clinica
de pelo menos gravidade moderada dos sintomas autistas. Fornecidos como pacotes de

pudim com sabor de laranja, era ministrado diariamente duas vezes ao dia para uma
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dose didria de 1,3 g de 4acidos graxos 6mega 3 contendo 350 mg de 4cido
eicosapentandico (EPA) e 230 mg de acido docosahexandico (DHA) dentro de 12
semanas. Os autores verificaram que o tratamento com acidos graxos 6mega 3 ndo
levou a uma melhora estatisticamente significativa na hiperatividade em criancas com
TEA. Como o estudo foi piloto com um tamanho de amostra relativamente pequena, os
autores relataram que a estimativa do efeito do tratamento ndo foi confidvel, ndo
fornece evidéncias definitivas sobre a eficacia dos acidos graxos 6mega 3.

Voigt et al., (2014) randomizou de forma duplo-cega um grupo de criangas
autistas de 3 a 10 anos de idade para receber um suplemento contendo 200 mg de DHA

e durante 6 meses nao encontraram melhoras nos principais sintomas do autismo. Eles
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ainda ressaltaram que os resultados podem ter sido limitados devido ao tamanho
inadequado da amostra.

Em ambos os trabalhos foi destacado o nimero de amostras, ressaltando o baixo
numero e a oscilagdo dos resultados, ndo tendo evidéncias estatisticamente que o
Omega 3 possa oferecer alteragdes positivas nos sintomas de TEA e TDAH. Os autores
relataram que os resultados ndao foram confidveis, ndo oferecendo evidéncias
definitivas.

O ensaio randomizado, duplo-cego e controlado por placebo de 16 semanas,
guiado por Widenhorn-Mueller e colaboradores (2014) conduziu 95 criancas com
diagnodstico de TDAH de acordo com os critérios do DSM-IV, a suplementagdo com a
mistura de dacidos graxos 6mega 3 aumentou as concentra¢cdes de EPA e DHA nas
membranas dos eritrécitos e melhorou a fungdo da meméaria de trabalho, mas ndo teve
efeito sobre outras medidas cognitivas e comportamento avaliado pelos pais e
professores na populacdo do estudo.

Nota-se que a depender da dose suplementada desses acidos graxos, pode-se ou
ndo haver alteracdes na sintomatologia em criangas diagnosticadas com algum tipo de
alteracdo no sistema neurodesenvolvimental. Vale salientar que no estudo de
Widenhorn-Mueller e colaboradores (2014), as criancas foram avaliadas pelos pais e
professores, facilitando a incompatibilidade nesses resultados.

Milte e colaboradores (2015), em seu Ensaio Cruzado Randomizado Controlado

de Trés Vias, conseguiu averiguar que aumentar o DHA e a EPA eritrocitdria via
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suplementacdo dietética pode melhorar o comportamento, a atencdo e a alfabetizacdo
em criancas com TDAH. Seu objetivo inicial era randomizar noventa criancas,
entretanto, cinquenta e trés criangas completaram o tratamento, este acontecia através
do consumo suplementar ricos em EPA, DHA ou acido linoleico (controle) por 4 meses.

J4 em seu estudo, Ooi et al.,, (2015) encontraram resultados que indicaram
melhorias significativas nos principais sintomas de autismo e problemas de desatencao.
Os participantes desse estudo receberam 15 ml de liquido duas vezes ao dia, que
consistia em 1 g/dia de acidos graxos 6mega 3 (840 mg de DHA, 192 mg de EPA, 1278
mg e 144 mg de 4cido gama linolénico, 60 mg de vitamina E e 3 mg de 6leo de tomilho)

por 12 semanas.
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Em seu estudo, Sarrato e colaboradores (2018), em formato de ensaio
randomizado, verificou que dentro de noventa dias que de 31 criangas (de 18 a 38
meses) designadas aleatoriamente, 28 conseguiram concluir o tratamento. Divididos
em grupos, um dos grupos foi designado para tratamento didrio com Omega-3-6-9
Junior (Nordic Naturals, Inc.) (incluindo 338 mg de acido eicosapentaendico, 225 mg de
DHA e 83 mg de GLA), e o outro grupo recebeu 6leo de canola (124 mg de palmitico
acido, 39 mg de acido estedrico, 513 mg de acido linoléico, 225 mg de acido a-linolénico
e 1346 mg de acido oleico). O mesmo comprovou a existéncia de melhorias clinicamente
significativas nos sintomas de TEA para criancas. Apds a contagem das pontuacdes da
linha de base, aqueles atribuidos ao tratamento exibiram uma maior reducdo nos
sintomas de ASD de acordo com a escala de ASD (Avaliacdo Social Emocional Breve) para
criangas pequenas em relacdo as atribuidas ao placebo.

Mazahery e colaboradores (2019) conduziram um ensaio clinico randomizado e
controlado de vitamina D e acidos graxos poli-insaturados com 111 criancas (com idades
entre 2, 5-8 anos) que completaram a coleta de dados de linha de base. A ingestdo era
realizada diariamente com 2.000 Ul /dia, de vitamina D e 722 mg / dia DHA (VIDOMA).
Apdbs 12 meses, as criangas que receberam 6mega 3 tiveram maior reduc¢do na
irritabilidade em relacdo ao placebo. As criancas suplementadas com vitamina D
também tiveram maior redugdo na hiperatividade. Os autores entdo concluiram que a
vitamina D e 0 6mega-3 LCPUFA reduziram os sintomas de irritabilidade a hiperatividade

em criangas com TEA.
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Os autores supracitados sugerem que a inclusdo do 6mega 3 na dieta dessas
criancas podem gerar qualidade de vida para as mesmas e os seus familiares, garantindo

também a promocao a saude desde da primeira infancia.

4. CONSIDERAGOES FINAIS

Os estudos selecionados mostraram formas de abordagens divergentes, como,
idade das criancas, nUmero das amostras e em especifico as quantidades de acidos
graxos suplementados, contudo, conseguiram alcangar o mesmo resultado, a andlise da

acao do 6mega 3 em criangas com algum tipo de transtorno de neurodesenvolvimento.
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Conforme esses dados, verificou-se que o 6mega 3 pode ou ndo estar associado na
reducao de alguns sintomas em criangas diagnosticadas com TEA ou TDAH.

Portanto, espera-se que o presente estudo sirva de espelho para aumentar este
campo de pesquisa, pois a busca por mais informagdes envolvendo essa tematica,
evidencia a importancia da intervencdo nutricional ainda na primeira infancia em
criangas com o sistema neurodesenvolvimental comprometido, gerando beneficios no

desenvolvimento e garantia promocao a saude.
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RESUMO

Uma parcela de criangas e adolescentes com o
transtorno do espectro autista (TEA) apresentam
problemas gastrointestinais como diarreia e
constipagdo, podendo estar associadas a disfungdes
na barreira e microbiota intestinal. Nesse contexto, as
dietas sem gliten e caseina se tornaram um
tratamento bastante promissor, ja que esses
elementos atuariam como causadores e/ou
agravadores de alteragdes na barreira e microbiota
intestinal. Contudo, as evidéncias sobre seu uso sdo
contraditdrias e pouco se sabe sobre sua real eficacia
e beneficios. O objetivo deste capitulo é trazer uma
revisdo da literatura sobre o papel das dietas isentas
de gliten e caseina em criangas e adolescente com o
TEA, além de uma sintese dos aspectos fisioldgicos da
barreira e microbiota intestinal para melhor
compreensdo dessa tematica. Alguns trabalhos
mostram que as dietas sem gluten e caseina estariam
correlacionadas com a melhora de sintomas
comportamentais e gastrointestinais. A retirada do
gluten e da caseina beneficiaria a correta colonizagdo
bacteriana e a fungdo de permeabilidade seletiva da
barreira, diminuindo processos inflamatérios a nivel
neurolégico. Entretanto, resultados conflitantes
também foram encontrados. Muitos autores
divergem quanto a validagdo metodoldgica desses
trabalhos e, ainda ndo se sabe se essas dietas sdo
realmente eficazes em todas as criangas e
adolescentes com TEA. Portanto, estudos adicionais
sdo necessarios para melhor elucidar as
inconsisténcias encontradas, além de ensaios clinicos
mais rigorosos garantindo seu uso baseado em
evidéncias. Pais e familiares devem procurar um
profissional qualificado capaz de auxiliar no correto
manejo dietético conforme a seletividade alimentar
comumente presente nessa populagdo.

Palavras-chave: Dietoterapia. Transtorno do Espectro
Autista. Gluten. Caseina. Mucosa Intestinal.

ABSTRACT

A number of children and adolescents with autism
spectrum disorder (ASD) have gastrointestinal issues,
such as diarrhea and constipation, which could be
associated with dysfunctions in the gut barrier and
microbiota. In this context, gluten- and casein-free
diets have become a very popular treatment, since
such elements could aggravate and/or perpetrate gut
barrier and microbiota disfunctions. However,
evidence of its use is still conflicting, and little is
known about its efficacy and benefits. The aim of this
chapter is to perform a literature review about the
role of gluten-free and casein-free diets in children
and adolescents with ASD, as well as a synthesis of the
physiological aspects of the gut epithelial barrier and
microbiota for a better understanding of this subject
matter. Some studies show that gluten- and casein-
free diets could be positively correlated with the
improvement of behavioral and gastrointestinal
symptoms. The exclusion of gluten and casein would
benefit a correct bacterial colonization and intestinal
barrier permeability, reducing neurological
inflammatory processes. Yet, conflicting results were
also found. Many authors question the methodology
of these works, and we still don’t know whether these
diets are effective in all children and adolescents with
ASD. Therefore, additional studies are needed to
better elucidate the inconsistencies found. In
addition, more rigorous clinical trials ensuring its
evidence-based use. Parents and family members
should seek a qualified professional help to assist
them with the correct dietary therapy given into
consideration the food selectivity commonly found in
this population.

Keywords: Diet therapy. Autism Spectrum Disorder.
Gluten. Casein. Gut epitelial barrier.
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DIETAS ISENTAS DE GLUTEN E CASEINA EM CRIANCAS E ADOLESCENTES COM TEA

1. INTRODUGAO

O papel da nutricdo e dietoterapia no transtorno do espectro autista (TEA) tem
sido um tdpico bastante discutido por profissionais e familiares pela sua relevancia na
etiologia e terapéutica desse transtorno (DE OLIVEIRA et al., 2021; LI et al., 2017). A
seletividade alimentar, deficiéncias ou excessos nutricionais, presenga de sintomas
gastrointestinais e diminuicdo de enzimas digestivas sdao apenas alguns das alteragdes
gue podem ser encontrados em criancas e adolescentes com TEA, fazendo com que a
dieta e componentes dietéticos sejam assuntos importantes a serem debatidos também
no ambito cientifico (DONG et al., 2022; RISTORI et al., 2019). Através da comunicagado
bidirecional entre cérebro e intestino e a sua influéncia em questdes imunoldgicas e
comportamentais, problemas intestinais podem estar relacionados com a fisiopatologia
do TEA, em que a dietoterapia é um aspecto essencial para a modulacdo e manejo
dessas alteracdes (DE OLIVEIRA et al., 2021; GARCIA et al., 2017).

As dietas isentas de gluten e caseina sdo caracterizas pela retirada total de
qualquer alimento que contenha a caseina e o gluten. A caseina é uma proteina
encontrada no leite, e, portanto, em todos seus derivados como queijo, iogurte e
coalhada. O gluten é uma proteina encontrada no trigo, cevada e centeio rotineiramente
utilizados para fabricacdo de pdes, massas e biscoitos (ALAMRI, 2020; EL KHOURY;
BALFOUR-DUCHARME; JOYE, 2018). Essa dietoterapia é normalmente indicada para
pessoas com doenca celiaca, uma patologia na qual o gliten afeta negativamente a
mucosa intestinal, e/ou que apresentam alergias alimentares (EL KHOURY; BALFOUR-
DUCHARME; JOYE, 2018; MAHAN; RAYMOND, 2018, p. 45). Contudo, a partir de estudos
realizados na década de 70 e o surgimento da hipdétese do ‘excesso de opioides’, as
dietas sem gluten e caseina também comecaram a ser abordadas na terapéutica do TEA.
A justificativa seria de que peptideos provenientes do gluten e caseina funcionariam
como agonistas de opioides no sistema nervoso central sendo capazes de prejudicar o
desenvolvimento neuroldgico causando e/ou agravando desordens como o TEA
(CHAVES DIAS et al., 2018; LAZARO; PONDE; RODRIGUES, 2016).

A teoria do excesso de peptideos opioides e transtorno do espectro autista ainda

ndo foi totalmente confirmada, entretanto, o uso de dietas sem gluten e caseina




continuam sendo vistas como uma opg¢ao complementar ao tratamento desse
transtorno podendo melhorar sintomas gastrointestinais e neurocomportamentais
(ADAMS et al., 2018; BASPINAR; YARDIMCI, 2020; KARHU et al., 2020). Outra hipdtese
também discutida nesse contexto seria a baixa digestibilidade das proteinas
provenientes do gluten e da caseina que favoreceriam negativamente a barreira e
microbiota intestinal em criangas com TEA, possivelmente mais susceptiveis a essas
alteragdes quando comparadas a neurotipicos (BASPINAR; YARDIMCI, 2020; STYLES et
al., 2020). A digestao incompleta dessas proteinas geraria metabdlitos inflamatérios
com ativacdo de uma resposta imune ocasionando alteracdes no ambiente intestinal
capazes de influenciar o comportamento e desenvolvimento neurolégico (BASPINAR;
YARDIMCI, 2020; SANCTUARY et al., 2018). Na hipotese do excesso de opioides também
precisa haver uma modificacdo na funcdo normal da barreira intestinal para que ocorre
as alteracdes neuroldgicas (LAZARO; PONDE; RODRIGUES, 2016). Entretanto, ndo se
sabe ao certo qual aspecto interfere no outro, em que esses disturbios intestinais podem
tanto ser causadores ou até mesmo consequéncia dos aspectos inerentes do TEA, como
a seletividade alimentar (KELLER et al., 2021; PIWOWARCZYK et al., 2018).

Portanto, o objetivo desse capitulo é revisar a literatura cientifica sobre o papel
das dietas isentas de gluten e caseina no contexto do TEA, relatando sobre a sua
validacdo, uso e eficdcia em criancas e adolescentes. Além disso, trazer conceitos
basicos sobre a barreira e microbiota intestinal, eixo cérebro-intestino e sua influéncia

no contexto do TEA. Desse modo, serd abordado conteudos pertinentes para melhor
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compreensdo dessa tematica contribuindo para que pais, familiares e profissionais da

area da saude e afins se atualizem nesse assunto.

2. REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1. ASPECTOS FISIOLOGICOS DA BARREIRA E A MICROBIOTA INTESTINAL

A barreira e a microbiota intestinal apresentam fungdes fisioldgicas
importantissimas para a protegao e funcionamento normal do ambiente intestinal e
organismo humano como um todo, sendo capazes de influenciar no sistema
imunoldgico e neuroldgico (DE VOS et al., 2022; RODRIGUES et al., 2016, p. 460). A perda

e/ou alteragdes na sua homeostasia podem ocasionar distirbios como a disbiose e a
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‘leaky gut’ (do inglés, barreira intestinal fragil e/ou permeavel), frequentemente
correlacionados com doengas neuroldgicas e/ou neurocomportamentais (KINASHI;
HASE, 2021; MORRIS et al., 2018). A disbiose pode ser definida como um desbalanco
entre os microrganismos residentes do intestino, com aumento da presenca de certas
espécies e diminuicdo de outras (HAMMER; MCPHEE, 2016, p. 337; RICCIO; ROSSANO,
2019). Ja a leaky gut, como o préprio nome indica, seria uma perda da fungao de
permeabilidade seletiva da barreira intestinal, no qual substancias que antes ndo eram
reconhecidas e ndo conseguiam atravessar a barreira, agora podem passar livremente
trazendo consequéncias a saude do individuo (AKDIS, 2021; CHAKAROUN; MASSIER;
KOVACS, 2020). Esses disturbios sdo relatados como possiveis causadores do TEA, além
de serem vistos como agravadores da sintomatologia encontrada em criancas e
adolescentes com esse transtorno, como alteragdes comportamentais e a presenca de
sintomas gastrointestinais (LIU et al., 2022; MORRIS et al., 2018).

A seletividade alimentar, comumente vista nessa populacdo, pode ser um dos
motivos relacionados com alteragdes na barreira e microbiota intestinal. O que ocorre
é uma preferéncia por certos grupos alimenticios e uma aversdo a outros gerando um
desequilibrio de nutrientes que sdo consumidos, e, consequentemente, substratos que
sdo ofertados para as bactérias intestinais. Adicionalmente, a presenca de
comportamentos agressivos e “birras” no momento das refeicdes, além das
estereotipias tipicas do transtorno também influenciam na seletividade alimentar e

oferta de alimentos e nutrientes (RISTORI et al., 2019). Essa seletividade poderia
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ocasionar e/ou favorecer a disbiose e a leaky gut nessa populagdo, formando um ciclo
vicioso no qual um aspecto influencia negativamente no outro (BABINSKA et al., 2020;

RICCIO; ROSSANO, 2019).

2.1.1. ABARREIRA INTESTINAL

Os componentes constituintes da barreira intestinal podem ser divididos em
dois: intracelulares e extracelulares. As células da mucosa epitelial como as células
absortivas (enterdcitos e colondcitos), células secretoras e as juncdes firmes fazem parte
dos componentes intracelulares, ja o pH intestinal, secrecdes digestivas, e a microbiota
intestinal fazem parte dos componentes extracelulares. A barreira intestinal apresenta

duas principais fungdes: (1) reconhecimento e identificacdo de substancias permitindo
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sua passagem para o interior das células, chamado de permeabilidade seletiva, e, (2) de
protecao do organismo contra moléculas estranhas e patégenos (FOX, 2016, p. 465;
RODRIGUES et al., 2016, p. 460).

Na permeabilidade seletiva os produtos da alimentagdao provenientes da
digestdo dos nutrientes, como carboidratos, lipideos e proteinas, podem ser
reconhecidos e absorvidos para serem usados como fonte de energia pelo individuo
(FOX, 2016, p. 465). Em relacdo a protecdo, as células presentes na mucosa promovem
a primeira linha de defesa, agindo como uma barreira fisica e quimica contra
microrganismos causadores de doencas. A presenca de muco, compostos
antimicrobianos e imunoglobulina A, sintetizada e liberada por células imunes presentes
nesse ambiente, permitem a protecdo contra elementos estranhos ao epitélio intestinal.
Além disso, a prdpria microbiota também é relevante nesse papel de defesa
(GONGALVES et al., 2016, p. 370; RODRIGUES et al., 2016, p. 441).

Os enterécitos e as jungdes firmes estdo em constante interacdo com o meio
externo, principalmente, os nutrientes presentes no limen e a microbiota intestinal.
Essas células absortivas precisam ser nutridas corretamente para sua constante
renovacao, além disso a microbiota apresenta papel chave para regulacdo da barreira
intestinal (CHAKAROUN; MASSIER; KOVACS, 2020; RICCIO; ROSSANO, 2019). A
microbiota participa da renovacao e diferenciacdo dos enterdcitos, além de atuar na
maturacdo das células de defesa presentes no intestino (BARRET, 2014, p. 120).

Uma das teorias em relacdo ao gluten e a caseina é de que, por possuirem baixa
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digestibilidade, conseguiriam prejudicar a barreira e a microbiota intestinal, gerando
inflamacdo da mucosa com prejuizo no sistema nervoso central. De fato, alguns estudos
indicam que a prevaléncia de doenca celiaca e alergias e/ou intolerancias alimentares
sdo relativamente maiores em criancas e adolescentes com TEA, o que justifica o uso
dessa intervengdo dietética (QUAN et al., 2021; XU et al., 2018). Peptideos provenientes
do gluten e da caseina podem ser considerados ‘antigenos alimentares’, ja que sao
capazes de atingir o sistema imunoldgico presente no ambiente intestinal através das
células epiteliais da mucosa ou das juncdes firmes (PASTORINO; YONAMINE; PINOTTI,
2021, p. 43 e 70).
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2.1.2. AMICROBIOTA INTESTINAL

A microbiota intestinal em humanos pode ser caracterizada como a presencga de
microrganismos no ambiente entérico que convivem de maneira simbidtica com o seu
hospedeiro. Em sua maioria, bactérias comensais ndo patogénicas que vieram do meio
externo. A sua colonizagdo em seres humanos se inicia desde a fase pré-natal e se
estende até os 3 anos de idade, quando ela se apresenta mais estdvel. Todavia,
mudangas na sua constituicdo podem continuar ocorrendo até a vida adulta
dependendo de fatores ambientais e dietéticos (BARRET, 2014, p. 120; MAHAN;
RAYMOND, 2018, p. 44).

As bactérias residentes do intestino sdo bastante vantajosas ao individuo tendo
funcdo metabdlica, imune e no sistema nervoso. Essas bactérias conseguem proteger o
individuo contra infec¢Ges por serem antagonicas a colonizacdo de microrganismos
exdgenos nocivos a saude humana. No metabolismo, as bactérias presentes a nivel
coldénico sdo capazes de sintetizar vitaminas do complexo B, K e acido félico garantindo,
portanto, o correto aporte desses micronutrientes ao corpo. Algumas dessas bactérias
também sdo capazes de sintetizar neurotransmissores que podem funcionar a nivel local
ou sistémico, como a serotonina e a dopamina. Outra funcdo importante é na digestao
de nutrientes, por exemplo, algumas fibras dietéticas s6 conseguem ser degradas por
enzimas liberadas por bactérias residentes da microbiota intestinal (FOX, 2016, p. 575).

Os componentes alimentares podem modificar positivamente ou negativamente
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o crescimento das bactérias entéricas e colbnicas. Os substratos que sdo oferecidos
através do fornecimento dos nutrientes presentes nos alimentos sdo relevantes para
correta colonizagdo da microbiota. Devido a sua influéncia na barreira intestinal e em
diversos outros aspectos, essa microbiota deve ser vista como um importante ponto de
modulacdo (DE VOS et al., 2022; LIU et al., 2022). A seletividade alimentar presente no
TEA, como comentado anteriormente, também pode influenciar na composicdo
bacteriana devido a essa oferta de nutrientes. Muitas criancas e adolescentes ao
preferirem, por exemplo, alimentos apenas de textura especificas acabam
apresentando pouca variedade alimentar, e, consequentemente, baixa ingesta de

alimentos importantes para o crescimento das bactérias benéficas, como alimentos
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ricos em fibra (frutas e vegetais) (ANDREO-MARTINEZ et al., 2020; RISTORI et al., 2019;
YANG et al., 2020).

2.2. DISBIOSE E PERDA DA PERMEABILIDADE SELETIVA DA BARREIRA
INTESTINAL E 0 PAPEL DO EIX0 CEREBRO-INTESTINO NO TEA

Na presencga da disbiose e leaky gut, moléculas estranhas ativam uma resposta
imunoldgica intestinal gerando processos inflamatérios com liberacdo de citocinas proé-
inflamatdrias, mediadores que sinalizam e direcionam a resposta imune. Esse evento é
capaz de gerar uma inflamagdo na mucosa intestinal podendo ocasionar um
crescimento oportuno de microrganismos patogénicos e prejudicar, por exemplo, o
reconhecimento da prépria microbiota entérica do individuo (HAMMER; MCPHEE, 2016;
RODRIGUES et al., 2016). Além disso, essa inflamacao libera citocinas a nivel sistémico
capazes de atravessar a barreira hematoencefdlica e causar ativacdo de resposta imune
e inflamagao no SNC (Figura 1) (KRANEVELD et al., 2016). A disbiose intestinal também
é capaz de afetar a tolerancia oral do gluten e da caseina. Essas proteinas apresentam
alta alergenicidade e imunogenicidade, sendo capazes de gerar ativacdo do sistema
imunoldgico e inflamagdo intestinal. E, ao chegarem no colén, podem servir como
substratos para determinadas bactérias da microbiota, gerando subprodutos danosos
ao organismo (PASTORINO; YONAMINE; PINOTTI, 2021, p. 43 e 70).

Algumas pesquisas ja demostram que criancas e adolescentes com TEA

apresentam uma microbiota intestinal diferenciada quando comparado a neurotipicos
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trazendo consequéncias a barreira intestinal (ANDREO-MARTINEZ et al., 2020; YANG et
al., 2020). A presenca de sintomas gastrointestinais como constipacdo cronica, diarreia
e dor abdominal que sdo encontradas em uma parcela desses individuos, podem ser
parcialmente justificadas pela presenca da disbiose e alteracdes na permeabilidade da
barreira (BABINSKA et al., 2020; DONG et al., 2022). Devido ao eixo cérebro-intestino
(ECI), perturbacbes no ambiente intestinal sdo capazes de influenciar no
desenvolvimento neuroldgico e vice-versa, o que explicaria a ocorréncia desses
sintomas nessa populacdo e sua associacdo com o comportamento (AKDIS, 2021; DE

VOS et al., 2022).
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Figura 1 — Influencia do eixo cérebro-intestino para neuroinflamagdo no TEA
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Legenda: MC, mastdcitos; DC, células dendriticas; LPS, lipopolissacarideo; TNF-a, fator de necrose tumoral
alpha; ECC, células enterocromafins; IEC, barreira epitelial intestinal; BBB, barreira hematoencefilica.
Tradugdo: Cytokines, citocinas; Neuron, neurénios; Astrocyte, astrécito; Microglia, micréglia; Blood,
sangue; ASD-associated, associado ao TEA; Enteric nerve, nervo entérico; Tryptase, triptase; Histamine,
histamina; NGF, fator de crescimento nervoso, Serotonin, serotonina; Lymphocyte, linfocito; Disturbed
imune response, resposta imune alterada; Epithelial damage, dano epitelial; Ingested allergens, alérgenos
ingeridos; Changed microbiota, microbiota alterada.
Fonte: KRANEVELD et al., 2016.

O ECI pode ser definido como uma comunicagdo bidirecional entre o sistema
nervoso e o intestino abrangendo o sistema nervoso central (SNC), o sistema nervoso
autébnomo, sistema nervoso entérico e o eixo hipotdlamo-hipodfise-adrenal. Existe uma
via de relacionamento de mao dupla entre a barreira e microbiota intestinal e funcdes
neurolégicas (DE VOS et al., 2022; RICCIO; ROSSANO, 2019). Muitos autores apontam
gue mudancas no ECI podem estar associadas a fisiopatologia do TEA, e, portanto, com
grande importancia terapéutica nesse transtorno (CHAKAROUN; MASSIER; KOVACS,
2020; KRANEVELD et al., 2016; LIU, Feitong et al., 2019). Desregula¢des no ECI podem

estar associadas a disfungdes que ocorrem no ambiente intestinal, ja que os seus

componentes funcionam como potentes mediadores da resposta




neurocomportamental e vice-versa. Por exemplo, a microbiota intestinal é capaz de se
relacionar com comportamento neuroldgico através de moléculas sinalizadoras,
mediadores imunoldgicos e hormonios gastrointestinais. Um exemplo, sdo as células
enterocromafins que secretam serotonina e histamina em resposta a estimulos
provenientes do lumen intestinal ou do SNC. Portanto, teoricamente, a modulacdo
dietética com a retirada do gluten e da caseina seria benéfica para diminuir a inflamacao
intestinal e posteriormente, melhorar os sintomas comportamentais e gastrointestinais
presentes em criancgas e adolescentes com TEA (ALAMRI, 2020; CIESLINSKA; KOSTYRA;
SAVELKOUL, 2017).

2.3. EVIDENCIA CIENTIFICA DAS DIETAS ISENTAS DE GLUTEN E CASEINA EM
CRIANGAS E ADOLESCENTES COM TEA

Gonzalez-Domenech e colaboradores (2019) realizaram um estudo cruzado para
avaliar 29 criancas e adolescentes com TEA quanto ao uso de dietas isentas de gluten e
caseina (6 meses com/sem) e sua relagdo com sintomas comportamentais e
concentracdo urindria de B-casomorfina, um opioide proveniente da degradacao
incompleta da caseina que atuaria como ativador do sistema opioide a nivel
neuroldgico. Os resultados demostraram que a dieta ndo estava associada a nenhum
parametro comportamental, avaliados por trés questiondrios distintos, e nem com a
concentracdo urindria de B-casomorfina. A dieta também ndo influenciou nos exames

bioquimicos (ndo foi encontrado deficiéncias nutricionais), sintomas gastrointestinais e
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seletividade alimentar, no qual foi relatada em 27 dos participantes. Em outro trabalho
realizado por Saxena e colegas (2018) com 20 criancas com TEA, a exclusdo do gluten e
caseina por 3 meses melhorou a severidade do transtorno quando avaliado pela escala
ISSA (Indian Scale for Assessment of Autism). Contudo, ambos os estudos apresentam
limitagdes. Por exemplo, nenhum dos autores falaram se as criangas estavam seguindo
algum tipo de terapia de neurodesenvolvimento, o que influenciaria bastante na
avaliacdo da eficacia dessa dieta em relacdo ao comportamento (STYLES et al., 2020).
Em uma revisdo sistematica na qual incluiu seis ensaios clinicos randomizados
(RCT) (214 participantes de 2-16 anos), o uso de dietas sem gluten e caseina ndo teve
nenhuma associagado com melhora no comportamento e sintomas gastrointestinais, e,

nenhum evento adverso foi relatado (PIWOWARCZYK et al., 2018). Resultado similar foi

DIETAS ISENTAS DE GLUTEN E CASEINA EM CRIANCAS E ADOLESCENTES COM TEA




encontrado em uma revisdo sistematica combinada com metanalise (6 RCTs, 143
participantes de 3-17 anos). Entretanto, alguns efeitos adversos foram relatados. Em 20
participantes, foi visto que a dieta estava associada a desconfortos gastrointestinais e
perda de peso. Essa revisao concluiu que a retirada do gluten e caseina em criangas e
adolescentes com TEA apresenta baixa a baixissima eficacia devido as inconsisténcias e
vieses metodoldgicos vistos nos RCTs analisados (KELLER et al., 2021). Uma outra revisao
sistemdtica e metandlise encontrou resultados divergentes, no qual essa dieta estava
associada com a melhora na estereotipia e desenvolvimento cognitivo em criangas com
TEA (QUAN et al., 2021).

Dentre os possiveis beneficios relatados das dietas livres de gluten e caseina
estdo: melhora na estereotipia, agressividade, sociabilidade, hiperatividade, cognicao,
diminuicdo da diarreia e inchaco abdominal (ADAMS et al.,, 2018; ALAMRI, 2020;
SANCTUARY et al., 2018). Ja em relacdo aos efeitos adversos estdo: baixa ingesta de
nutrientes e risco de deficiéncias nutricionais, perda de peso ou atraso no ganho de peso
esperado, e, caso a dieta seja suplementada, pode haver interacdes medicamentosas,
pois as criancas e adolescentes com TEA fazem comumente o uso de farmacos para
auxiliar em outras comorbidades (DE OLIVEIRA et al., 2021; KELLER et al., 2021). Vale a
pena ressaltar que poucos estudos relataram efeitos adversos, e quando presentes eram
minimos indicando baixo risco (GONZALEZ-DOMENECH et al., 2020; PIWOWARCZYK et
al., 2018).

Percebe-se que as revisGes sistematicas analisadas demostram resultados
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conflitantes, em que RCTs do tipo duplo-cego placebo-controlado sdo escassos, além
dos estudos apresentarem metodologias diferentes tornando dificil comparar
resultados e tirar conclusdes absolutas. Os trabalhos divergem quanto a duragao das
dietas, critérios classificatdrios do TEA e questionarios que sdo aplicados influenciando
na interpretagdao e comparagdao dos resultados entre os estudos. Além disso, a
guantidade de participantes envolvidos, tipo de intervencdo (por exemplo, se usa ou
ndo grupo controle) e falta de cegamente pelos pesquisadores sdo aspectos relevantes
para a validacdo cientifica desses trabalhos (KELLER et al., 2021; PIWOWARCZYK et al.,
2018; QUAN et al., 2021). Por exemplo, alguns autores afirmam que para haver um
efeito benéfico a dieta sem gliten e caseina deve ser seguida por pelo menos 6 meses.

Todavia, tal afirmacdo ainda ndo foi comprovada (BABINSKA et al., 2020).
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Desse modo, a atual evidéncia cientifica quanto a eficdcia das dietas isentas de
gluten e caseina pode ser considerada de média a baixa, ja que a maioria dos estudos
apresentam resultados conflitantes. A presenca da disbiose e leaky gut aparecem como
tépico central da justificativa para o uso das dietas sem gluten e caseina. Contudo,
poucos estudos realmente avaliam a permeabilidade da barreira e a presenca de
metabolitos toxicos a nivel de SNC (SANCTUARY et al., 2018; YANG et al., 2020). A
retirada total do gluten e caseina ndo deve ser vista como um protocolo terapéutico
Unico no contexto do TEA (CIESLINSKA; KOSTYRA; SAVELKOUL, 2017; DIAS et al., 2018;
GARCIA et al., 2017). E, nenhuma dieta sozinha funcionara para todos os casos, ja que
esse transtorno se encontra dentro de um espectro bastante amplo de caracteristicas
fenotipicas (MONTEIRO et al., 2020; RISTORI et al., 2019; STYLES et al., 2020). Pais e
familiares devem ser encorajados a buscarem profissionais qualificados para o correto
manejo da sintomatologia presente em criangas e adolescentes com TEA. Em relagao a
presenca da disbiose e leaky gut, a modulacdo nutricional deve ser individualizada, no
qual varios aspectos devem ser avaliados, como idade, sexo, presenca ou ndo de
sintomas gastrointestinais, desenvolvimento comportamental e a seletividade

alimentar, além dos aspectos culturais e sociais dessas criangas e adolescentes com TEA.

3. CONSIDERAGOES FINAIS

Diversos trabalhos ja associam disfung¢des na barreira e microbiota intestinal com

doencas neuroldgicas e transtornos do neurodesenvolvimento, como o TEA. Através do
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eixo cérebro-intestino, mecanismos intestinais influenciariam o comportamento
neuronal e vice-versa. Uma das hipoteses é de que o gliten e a caseina, por
apresentarem baixa digestibilidade e serem considerados fontes de opioides exdgenos,
alterariam o ambiente intestinal influenciando na resposta fenotipica do TEA.

A maioria dos trabalhos encontrados demostram que as dietas isentas de gluten
e caseina ndo apresentam evidéncia suficiente quanto a melhora comportamental e/ou
gastrointestinal em criangas e adolescentes com TEA. As divergéncias entre os
resultados encontrados e os vieses metodoldgicas tornam bastante dificil inferir alguma
conclusdo satisfatdria quanto a aplicacdo dessa terapéutica em todas as criangas e

adolescentes com TEA. Portanto, mais ensaios clinicos randomizados, com cegamento,
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de médio a longo prazo sdo necessarios para trazer esclarecimentos sobre tal assunto.
Além disso, pais e familiares devem procurar profissionais capacitados para propor
estratégias nutricionais individualizadas e adequadas visando uma melhora nos

aspectos neurocomportamentais e gastrointestinais dessa populacgao.
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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um
transtorno do neurodesenvolvimento que traz
prejuizos na interagdao social, na comunicaca
0 e verbalizagdo de ideias e pensamentos.
Este trabalho tem como objetivo destacar os
diferentes tratamentos medicamentosos no
TEA, pois eles sdo ferramentas terapéuticas
importante para reduzir um grande nimero de
sintomas comportamentais. Nas Ultimas
décadas, a prevaléncia de pessoas com
diagndstico de autismo tem aumentado,
indicando a necessidade de politicas publicas
que atendam as necessidades dos pacientes e
seus familiares. Neste contexto, o uso de
psicofarmacos como ferramenta de intervencao
tem importante papel na melhoria dos sintomas
e na qualidade de vida de pessoas autistas e seus
familiares.

Palavras-chave: Autismo. Psicofarmaco.
Tratamento.

1. INTRODUGAO

ABSTRACT

Autism  Spectrum Disorder (ASD) is a
neurodevelopmental disorder that impairs
social interaction, communication and
verbalization of ideas and thoughts. This work
aims to highlight the different drug treatments
in ASD, as they are important therapeutic tools
to reduce a large number of behavioral
symptoms. In recent decades, the prevalence of
people diagnosed with autism has increased,
indicating the need for public policies that meet
the needs of patients and their families. In this
context, the use of psychotropic drugs as an
intervention tool plays an important role in
improving symptoms and quality of life for
autistic people and their families.

Keywords: Autism. Psychopharmaceutical.
Treatment.

O TEA é descrito pela quinta edigdo do Manual Diagndstico e Estatistico de

Transtornos Mentais (DSM-5) como um quadro clinico caracterizado por prejuizos

persistentes na darea social comunicativa e comportamental, com padroes de




comportamentos, interesses e atividades restritos, repetitivos e estereotipados a

estimulos sensoriais (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013).

2. EPIDEMIOLOGIA

Estima-se que uma em cada 160 criangas no mundo apresentem o TEA, porém a
prevaléncia pode variar muito entre os estudos. No Brasil, a prevaléncia estimada é de
2 milhdes de individuos aplicando o percentual de uma prevaléncia global de 1%, como
descrito no DSM-5. Apesar da escassez de dados epidemioldgicos sobre o TEA no Brasil,
segundo o Censo Escolar da Educagdo Basica (2019) do Instituto Nacional de Estudos e
Pesquisas Educacionais Anisio Teixeira (Inep), houve um aumento de cerca de 37% entre
0s anos 2017 e 2018 no numero de alunos com TEA matriculados em classes comuns no

Pais (ARAUJO, et al 2021).

3. QUADRO CLINICO

Como em outras desordens do neurodesenvolvimento, os sinais de TEA
manifestam-em geral antes da idade escolar, sendo que alguns sinais e sintomas podem
ser identificados entre os seis e dezoito meses de idade, mas o diagndstico ocorre em
geral, em criangas de quatro anos ou mais. Segundo Maenner (2020) ele é caracterizado
por condicdes que levam a problemas no desenvolvimento da linguagem, na interacdo

social, nos processos de comunicacdao e do comportamento social, sendo classificado
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como um transtorno do desenvolvimento e por ter variadas formas de apresentacao
utilizamos o termo “espectro”.

O quadro clinico pode variar em relacao a gravidade e pelos sintomas principais
e secunddrios, como deficiéncia intelectual, autolesdo, agressividade, disturbios do
sono, disturbios alimentares e convulsGes. Outro ponto importante é que a
manifestacdo dos sintomas pode mudar ao longo da vida, pode por exemplo passar de
dificuldades com a linguagem e hiperatividade na infancia para disturbios de humor e
hipoatividade na adolescéncia e vida adulta jovem. Podendo ser justificado pela
influéncia do ambiente durante o desenvolvimento, e diversos tipos de tratamentos que

podem alterar o curso do desenvolvimento, ampliando e desenvolvendo habilidades e
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melhorando a qualidade de vida do paciente, dos cuidadores e dos familiares (MENDEL,

2006; NIKOLOV, 2006).

4. TRATAMENTOS

O tratamento precoce tem potencial de modificar o curso dos sintomas do TEA,
sobretudo, com relagdo ao comportamento, capacidade funcional e comunicagao. Ele

pode ser dividido em tratamento ndo medicamentoso e medicamentoso.

4.1. TRATAMENTO NAO MEDICAMENTOSO

Quanto mais precocemente ele se inicia melhor é o progndstico, o principal
tratamento se baseia principalmente na drea comportamental, pode ser utilizado por
exemplo a Analise do Comportamento Aplicada (Applied Behavioral Analysis — ABA), o
Early Start Denver Model (ESDM) e o treinamento de pais (Parent Training), este ultimo
tem por base considerar o contexto familiar na educacdo dos pais sobre os
comportamentos e tracar estratégias que permitam a melhor interacdo com seus filhos.
Na area educacional temos por exemplo o Tratamento e Educac¢do para Criangas com
Transtornos do Espectro do Autismo (Treatment and Education of Autistic and Related
Communications Handicapped Children — TEACCH) que pode ser utilizada por
professores e assistentes terapéuticos em salas de aulas e atendimentos pedagégicos.
A escolha do método a ser utilizado no tratamento da pessoa com TEA deve ser feita de
modo conjunto entre a equipe e a familia do paciente, favorecendo a

corresponsabilidade pelo cuidado (BRASIL, 2014; SHARMA, 2018).

4.2. TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

Atualmente sabe-se que a farmacoterapia ndo trata propriamente o TEA, apenas
contribui para o alcance de melhora nas caracteristicas centrais. Alguns dos sintomas
gue podem estar presentes sdo a hiperatividade, agressividade, crises epiléticas,
insdnia, comportamento opositor desafiante, autolesivo e estereotipado, entre outros
que podem ter indicacdo de farmacos para auxiliar no tratamento (EISSA, 2018).

No Brasil, tivemos um avango significativo com a instituicdo da Lei n? 12.764 em
2012, que estabeleceu a Politica Nacional de Protecdo aos Direitos da Pessoa com TEA.

No Art. 29, inciso lll e alinea "d" da referida Lei, ssegura-se a pessoa com TEA o acesso




aos medicamentos (BRASIL, 2012). Em nosso pais apenas a risperidona e a periciazina
sdo aprovadas pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) para o controle dos
sintomas associados ao TEA, porém temos um alto niumero de indicacdes de medicdes
off label tem sido utilizadas nos tratamentos. Visto a enorme variedade de medicagdes
e iremos descrever os principais farmacos utilizados para o manejo dos sintomas

centrais do TEA.
421, ANTIPSICOTICOS ATIPICOS

Os antipsicoticos atipicos (AAPs) ou de segunda geragdao possuem menor risco
de incidéncia de efeitos extrapiramidais que os de primeira geracdo. Os agentes
referidos detém propriedades de antagonistas de receptores dopaminicos D, e
serotoninicos 5-HT,.. Eles podem ser eficazes para o tratamento de tiques com
magnitude similar de efeito comparado a um antipsicético tipico de alta poténcia. Ha
estudos que sugerem que estes podem ser benéficos no tratamento das estereotipias
associadas aos TIDs. Também sao muito utilizados para hiperatividade, irritabilidade,
agressividade ou comportamento autolesivo.

Em mdltiplas revisGes hd uma preocupacdo sobre quando indicar o emprego
dessa classe, ela seria somente iniciada mediante situa¢gdes como quando outras
intervenc¢des ndo tiverem produzido resultados, ou caso haja risco para o individuo ou
terceiros devido a violéncia, agressao ou automutilacdo ou no caso de comportamento

agressivo ou irritabilidade que estejam prejudicando a adesdo de outras terapias ndo
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medicamentosas direcionadas ao comportamento desafiador. Ao se optar pelo uso
desta classe deve-se identificar qual comportamento é alvo do tratamento, iniciar com
uma dose baixa e utilizar a dose minima eficaz necessdria. Deve-se rever a efetividade e
guaisquer eventos adversos do medicamento apds 3 a 4 semanas e continuar a verificar
regularmente e interromper o tratamento caso ndao ocorra resposta clinicamente
significativa apds 6 semanas de uso.

Entre os antipsicéticos, as diretrizes clinicas internacionais recomendam o uso
de risperidona ou aripiprazol como op¢des terapéuticas, sem que um medicamento seja
considerado mais efetivo ou seguro, no caso do Brasil somente a risperidona é indicada

pelos drgdos competentes.
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A Risperidona é disponivel em solugdo oral de 1 mg/mL (para doses que exigem
fragdes de 0,5 mg) e comprimidos de 1, 2 e 3 mg. Antes do inicio do tratamento, deve-
se avaliar a idade, a antropometria, realizar trés afericdes de pressao arterial em datas
diferentes, realizar dosagens de colesterol total e fragdes, triglicerideos e glicemia de
jejum. Deve-se registrar também a histdria familiar ou prévia de sindrome neuroléptica
maligna, distonia/discinesia, tentativa ou risco de suicidio, obesidade, hipertensio
arterial sistémica, diabete mellitus e outras comorbidades. Sua suspensdo deve ser
considerada caso ndao ocorra adesdao ou uma resposta significativa apds 6 semanas de
uso em sua dose maxima e também deve ser considerada na gestacao e lactagdo ou
quando, mesmo apds ajustes de dose, ocorrer ganho excessivo de peso corpéreo,
sintomas extrapiramidais ou outros efeitos adversos como o aumento de prolactina
(Brasil, 2014).

Os individuos com uma resposta clinica satisfatéria nas primeiras 6 semanas de
tratamento com a risperidona devem ter um acompanhamento planejado
minimamente nos meses seguintes para o acompanhamento dessa resposta, sobretudo
para se avaliar a possibilidade de aumento, reducdo ou até retirada que pode ser
considerada apds o sucesso do controle da agressividade entre 6 e 12 meses apds o
inicio do tratamento com a retirada feita de forma gradual (MCCRAC, 2002).

Existem outros AAPs no mercado como a olanzapina que possui uma alta
afinidade pelos receptores DA D1, D2 e D4, e pelos receptores 5-HT2A, 5-HT2C e 5-HT3,

a quetiapina que possui uma afinidade relativamente baixa a moderada pelos
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receptores D1 e D2, afinidade moderada por receptores 5HT2A e maior afinidade por
receptores alfal-adrenérgicos, H1l-histaminicos. A ziprazidona que é um potente
antagonista dos receptores 5-HT2A e D2, ainda que tenha uma afinidade relativamente
maior pelos receptores 5-HT2A. Ao contrdrio da quetiapina, possui baixa afinidade por
receptores adrenérgicos e histaminérgicos. J4 a clozapina, tem a capacidade
de bloquear os receptores 5-HT2A, 5-HT2C, 5-HT3 e DA D1-D4 como mecanismo de
acao, seu uso clinico é limitado por elevar o risco de agranulocitose, efeito adverso que
exige contagens sanguineas regulares que podem ser desafiadoras no caso de pessoas

com TEA (RANG, 2016).
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422 ANTIDEPRESSIVOS

Os antidepressivos utilizados estdo agrupados em inibidores da recaptagao de
serotonina (ISRS), em antidepressivos triciclicos (ADTs) e em inibidores da recaptagao de
serotonina e noradrenalina (IRSN).

Os ISRS como a clomipramina, fluoxetina, fluvoxamina, sertralina, paroxetina,
citalopram e escitalopram, sdo um grupo de compostos ndo relacionados quimicamente
que inibem fortemente a recapta¢do da serotonina (5-hidroxitriptamina ou 5-HT) no
sitio do transportador pré-sindptico. Segundo Delong (2002), a fluoxetina, quando
utilizada no TEA, pode resultar em melhora nos comportamentos ritualisticos,
estereotipados e repetitivos, entretanto efeitos adversos, como desinibicdo, agitacao,
hiperatividade e hipomania, também s3o mencionados na literatura. De modo
semelhante a esses dois farmacos mencionados, a sertralina, o escitalopram e a
paroxetina no TEA tém demonstrado os mesmos beneficios potenciais e efeitos
adversos (KUMAR, 2012).

Ja os IRSN como a venlafaxina tem demonstrado resultados satisfatdrios em
déficits sociais, hiperatividade, problemas de comunicacdo e comportamentos e
interesses restritos. Quanto aos ADT,, a utilizacdo da nortriptilina e clomipramina tem
sido descrita como benéfica em criancas com esse diagndstico, uma vez que houve
melhora no quadro de hiperatividade, agressividade e comportamentos ritualisticos

(MASI, 2017).

423 ANTIEPILEPTICOS
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Também chamados de anticonvulsivantes, sdo usados no tratamento da
epilepsia e das alteracdes convulsivas ndo epileptiformes. Por causa da alta incidéncia
de convulsdes em individuos autistas, esses farmacos tém sido incorporados na pratica
clinica.

O valproato, atua na inibicdo da funcdo dos canais de sddio, calcio e na possivel
potencializacdo da acdo do Gaba pode estar associada aos bons resultados nos sintomas
acessorios do TEA, tais como melhora na instabilidade afetiva, linguagem repetitiva e
agressividade. Ja o fdrmaco lamotrigina faz inibicdo da funcdo dos canais de sddio e

possivel inibicdo dos canais de calcio. (BELSITO, 2001). O farmaco levetiracetam
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demonstrou resultados na diminuicdo de impulsividade, hiperatividade, labilidade

emocional e agressividade.
424, INIBIDORES DA COLINESTERASE

S3ao exemplos a a donepezila, a rivastigmina e a galantamina, essa classe exerce
acao terapéutica por meio do aumento da concentragdo da acetilcolina, quando ha a
inibicdo reversivel de sua quebra ou inativacdo pela enzima acetilcolinesterase. A
donepezila ja se mostrou capaz de melhorar a hiperatividade e a irritabilidade em
criangas com TEA, a rivastigmina mostrou melhora dos comportamentos globais,
entretanto efeitos colaterais foram relatados como diarreia, irritabilidade e
hiperatividade. A galantamina acarretou melhorias na hiperatividade, irritabilidade,

desatencdo, inadequacdo da fala e no retraimento social.
42.5. ESTIMULANTES

O principal farmaco que possui um efeito predominantemente estimulante no
sistema nervoso central e utilizado no manejo terapéutico do TEA é o metilfenidato.
Segundo Kim, (2017) o mecanismo de acdo do metilfenidato consiste na inibicdo da
captura de catecolaminas, inibindo os transportadores de norepinefrina - noradrenalina
(NET), dopamina (DAT) e serotonina (5-HT, Sert) e produzindo elevacdo profunda e
sustentada desses neurotransmissores extracelulares. Tem como a¢ao atenuar diversos
aspectos comportamentais do TEA, incluindo hiperatividade, impulsividade, déficit de

atencdo, e apresenta como efeitos adversos, insénia, agressividade e perda de peso.
4.2.6. ANTAGONISTAS DOS OPIDIDES

A naltrexona é um farmaco antagonista opidide de longa duragdo, comumente
empregado como adjuvante na prevencado de recaida em dependentes desintoxicados,
ja foram relatadas como resultado melhorias nos distirbios comportamentais que
caracterizam o TEA, quando induzidos por disfuncdo do sistema opidide,
nomeadamente comportamentos autolesivos, hiperatividade, irritabilidade e

insociabilidade (RANG, 2016).
42.7. MEDIADORES Do sve

O principal farmaco de interesse dessa categoria no TEA é a melatonina (N-

acetil-5-metoxitriptamina), ela é uma substancia natural, sintetizada da 5-




hidroxitriptamina, sobretudo na glandula pineal, de onde é liberada como hormonio
circulante. Sua secrec¢do é controlada pela intensidade da luz, portanto é natural que
seja baixa durante o dia e alta a noite. Os impulsos luminosos sobre a retina, por meio
do trato retino-hipotalamico noradrenérgico que culmina no nucleo supraquiasmatico
no hipotalamo, que controla a glandula pineal mediante sua inervacdo simpatica. O
mecanismo de a¢ao desse composto se da por agdo agonista dos receptores MT, e MT,
no cérebro, portanto possui propriedades antidepressivas, antioxidantes e acdo

indutora do sono que tem sido a principal indicagao (ROSSIGNOL, 2011).
428 CANABIDIOL

O canabidiol (CBD) pode exercer efeitos benéficos sobre alguns sintomas
associados ao TEA que envolvem comportamento, hiperatividade e principalmente
disturbios do sono, com menores efeitos metabdlicos e neurolégicos do que os
medicamentos tradicionais, como psicotrépicos tipicos até entdo prescritos pelos
psiquiatras. Apesar do CBD ter demonstrado efeitos promissores em alguns dos
sintomas associados ao TEA, como disturbios do sono, hiperatividade e convulsdes, sua
eficicia nos critérios diagndsticos que envolvem déficit na comunicacdo social,
interesses restritos e repetitivos, ainda permanece amplamente desconhecida

necessitando de mais estudos (MCVIGE, 2020).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Existe uma impressionante diversidade de farmacos que tém sido utilizados de
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modo off label no manejo farmacoldgico do TEA. Sendo evidente a necessidade de
pesquisas que possam contribuir para maiores evidéncias clinicas, bem como para a
compreensdo dos aspectos farmacoepidemiolégicos na populacdo com TEA. Sugere-se
entdo a realizagao de estudos randomizados de larga escala a fim de reunir evidéncias
gue possam embasar condutas profissionais visando a melhor qualidade de assisténcia

prestada a esta populagdo.
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TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: CONCEPCAO ATUAL E MULTIDISCIPLINAR NA SAUDE

RESUMO

O transtorno do espectro autista é um
transtorno neurodesenvolvimental sem cura,
com grande impacto na vida das criancas e
familiares, com etiopatogenia multifatorial.
Como o TEA ndo tem cura, o foco do tratamento
esta em amenizar sintomas associados, como a
irritabilidade,  agressdes, comportamentos
autolesivos, ansiedade, hiperatividade,
impulsividade, falta de atencdo e insénia. Como
metodologia de pesquisa procurou-se por
artigos nas plataformas de banco de dados
PUBMED e Science Direct. Sendo lidos
integralmente 6 artigos, que foram analisados
segundo o numero de participantes,
intervengdo estudada, metodo de avaliagdo,
tipo de estudo, efeito adverso, desfecho e
limitagdes. Como conclusdo, atribui-se ao
canabidiol melhora em comportamentos
disruptivos e melhora de comportamentos
sociais e comunicativos.

Palavras-chave: TEA. Canabidiol. Autista.

ABSTRACT

Autism spectrum disorder is a
neurodevelopmental disorder, with a great
impact on the lives of children and their families,
with a multifactorial etiopathogenesis. As ASD
has no cure, the focus of treatment is on
alleviating associated symptoms, such as
irritability, aggression, self-injurious behaviors,
anxiety, hyperactivity, impulsivity, inattention
and insomnia. As a research methodology, we
searched for articles on the PUBMED and
Science Direct database platforms. Six articles
were read in full, which were analyzed according
to the number of participants, intervention
studied, evaluation method, type of study,
adverse effect, outcome and limitations. In
conclusion, cannabidiol is believed to improve
disruptive behaviors and improve social and
communicative behaviors.

Keywords: ASD. Cannabidiol. Autism.
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1. INTRODUGAO

O transtorno do espectro autista é um transtorno neurodesenvolvimental sem
cura, com grande impacto na vida das criangas e familiares, com etiopatogenia
multifatorial. Durante a ultima década o numero de criangas diagnosticadas com TEA
vem aumentando e hoje estima-se que cerca 1-2% das criangas conviva com a desordem
(POSAR; VISCONTI, 2016).

Segundo o “Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorder”, quinta edicao
(DSM-5), para o diagndstico do espectro autista sdo necessarias algumas caracteristicas
presentes no comportamento da crianca, como déficits persistentes na comunicacao e
interagao social, padrdes restritos e repetitivos de comportamento, sintomas presentes
precocemente no periodo de desenvolvimento, os sintomas devem causar prejuizo
social, profissional ou em areas importantes da vida do individuo e o quadro clinico nao
deve ser mais bem explicado por deficiéncia intelectual ou atraso global do
desenvolvimento.

O tratamento para criangas e adolescentes com espectro autista envolve
terapias psicossociais, antipsicoticos tipicos e atipicos, estabilizadores de humor,
inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina e também alternativas medicinais
complementares. Como o TEA ndo tem cura, o foco do tratamento estd em amenizar
sintomas associados, como a irritabilidade, agressées, comportamentos autolesivos,
ansiedade, hiperatividade, impulsividade, falta de atencdo e ins6nia. Os portadores do
TEA aparentar ser mais suscetiveis a efeitos adversos das medica¢cbes (DEFILIPPIS;
WAGNER, 2016).

O canabidiol (CBD) representa um dos principais componentes da planta, tendo
sido estudado em diversos disturbios. Atualmente, evidéncias preliminares sugerem que
o CBD pode aliviar a espasticidade, dor, disturbios do sono, melhorar a mobilidade na
esclerose multipla, além de aliviar sintomas ansiosos e fobia social; no entanto, mais
estudos sdo necessarios para comprovar sua eficacia. (ALBUQUERQUE, Julia Berzoini et
al.,, 2021). Com isso, o objetivo principal desse estudo foi investigar melhora na

gualidade de vida de usuarios CBD em pacientes com TEA.
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2. METODOS

Como metodologia de pesquisa procurou-se por artigos nas plataformas de

banco de dados PUBMED e Science Direct. Inicialmente foi usado o descritor em inglés
“autism spectrum disorder", sendo mostrados 19.731 artigos. Em seguida adicionou-se

III

o operador booleano “and” e o descritor em inglés “cannabidiol”, sendo mostrado agora
38 artigos como resultado. No préximo passo foram adicionados o operador “not” e o
descritor “review” em tipos de publicacdo, sendo mostrado 18 resultados. Colocou-se
um limite de tempo de 5 anos para as publicagdes (2016-2021), ndo tendo sido alterado
os resultados. No Science Direct foi usado a busca avancada com os mesmos descritores,
foram encontradas 7 revisGes e 3 resumos de conferéncias, ndo sendo incluidos na
revisdo. Ndo foi selecionado nenhum idioma especifico para a busca.

Dos 18 artigos encontrados, foram selecionados apenas os artigos disponiveis
gratuitamente, totalizando 13 artigos. A partir desses, foram lidos seus respectivos
resumos para triagem. Dois foram excluidos por se tratarem de experimentos em
animais, um foi excluido por ser revisdo sistematica, outro foi excluido por se tratar de
caso com objetivo de reduzir convulsdes. Outro artigo foi excluido pois se tratava do uso
do canabidiol de forma ndo prescrita por profissional médico. Um resultado foi excluido
por se tratar de uma carta com comentarios sobre um estudo e outro foi excluido por

se tratar de um estudo de comentdrio sobre um guia de cuidados com o canabidiol.

Sendo assim, totalizados 6 lidos integralmente e incluidos.

3. RESULTADOS E DISCUSSAQ

A figura 1 mostra o adaptativo dos autores ao fluxograma Prisma statment para
esquematizacao da selecao de artigos. Dos 48 artigos encontrados nas duas bases de
dados utilizadas, 18 foram incluidos para uma triagem e 13 foram eleitos para leitura

integral do estudo. Desses, 6 foram incluidos para a sintese qualitativa do estudo.
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Figura 1. Fluxograma prisma statement para sele¢do de estudos.

f o
= PubMed (n=38)
Eg Science Direct (n=10) é Papers excluded (n= 30): h
% NOT review (n= 27)
2 i NOT abstract (n=3)
5 g 2016-2021(n=0) Y
= Records screened
& (n=18)
= - g f Paperes excluded (n=5): A
4 l L Free Full Text (n=5) )
(" Full-text articles )
asseced for (" Paperes excluded (n= 7): )
elegebility (n=13) Not humand( n=2)
- Type of publication (n=3)
" Not Autism (n=1)
- \_ Self use cannabidiol (n=1) )
E Studies included in
TZ descriptive analysis (n= 6)

Fonte: dos autores.

O quadro 1 representa a descricdo detalhada dos estudos selecionados. Nele,

foram incluidos varidveis de interesse como identificacdo dos autores, tamanho da

amostra, intervencdo, escalas utilizadas, tipo de estudo, efeitos adversos, desfechos dos

estudos e limitagdes.

Quadro 1 — Variaveis encontradas por estudo.

Autor 4L Intervencao 2=l PO Tipo de | Efeitos
estu ¢ métodos de P Desfecho do estudo | Limitagées
(Ano) do estudada AlEEE Estudo adversos
Home
Situation
. . Melhora d
Questionnal co?n c::'rr‘-iar‘;entos
re-ASD - é . P . A falta de
uma escala disruptivos em dados
. 49%(n=45) versus .
de avaliagdo farmacocin
do cuidador 21% no placebo. Os éticos e
Dose inicial projetada eventos adversos uma ampla
de 1mg/kg/d. ) N o inclui
Em se géidga/ para avaliar sonoléncia zorr]rz)tljgzclir;cewram gama de
. g a gravidade . , perda de R idades e
Adi aumento da Ensaio . diminuig¢do do e
de . apetite, . niveis
Aran 150 dose em comportam randomiz cansaco apetite, relatado funcionais
(2021) 1mg/kg/d até ento’: ado euforii\ ! para 28% e 25% no entre os
10mg/kg de ) . o trato de plant -
me/kg disruptivos ansiedade. .ex r. € planta participante
peso corporal N inteira, o
. e ndo . s justificam
por dia. compativeis respectivamente cautela 20
em P (n=95); 23% e 21% interpretar
. em canabindides P
criangas. buros 0s
gll:ll)c::l (n=93), e 8% e 15% resultados.
Impression no placebo (n=94).
Improveme
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Autor
(Ano)

n do
estu
do

Intervengao
estudada

Escalas e
métodos de
avaliagdo

Tipo de
Estudo

Efeitos
adversos

Desfecho do estudo

Limitacoes

nt scale -
sdo medidas
de
gravidade
dos
sintomas,
resposta ao
tratamento
e eficacia
dos
tratamentos
em estudos
de
tratamento
de
pacientes
com
transtornos
mentais.

Julian
a
Andre
a
Ponto
n
(2020)

CBD
administrado
por via oral
0,2 ml (4 mg
de CBD e 0,1
mg duas vezes
ao dia).

Visual
Analog Scale
(VAS) - €
um
instrumento
de medigdo
que tenta
medir uma
caracteristic
a ou atitude
que se
acredita
variar em
um
continuum
de valores e
ndo pode
ser
facilmente
medida
diretamente
E
frequentem
ente usado
em
pesquisas
epidemioldg
icas e
clinicas para
medir a
intensidade
ou
frequéncia
de  varios
sintomas.

Relato de
caso.

Efeitos
adversos
ndao
relatados

Houve melhora nos
aspectos
comunicativos
sociais e
compartamentais,
bem como melhoria
na ansiedade,
desregulagdao do
sono e peso.

Sem escala
vélida para
as
comparagd
es de
melhora
clinica

Paulo
Fleury
Teixeir
a
(2019)

18

Cannabis

sativaextrato
propor¢do de
~ 75/1 CBD /
THC e foi
administrado

Os
pacientes
foram
acompanha
dos por
meio de

estudo
observaci
o-nal

Sonoléncia
i
irritabilida
de
moderada;
diarreia,

Entre os 15
pacientes que
aderiram ao
tratamento (10 ndo
epilépticos e cinco
epilépticos) apenas

As
limitagdes
intrinsecas
do presente
estudo,
devido asua
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n do . Escalas e | _. .
Autor Intervengdo . Tipo de | Efeitos R
(Ano) estu estudada met?dgs de Estudo adversos Desfecho do estudo | LimitagGes
do avaliagdo
por via oral | avaliagGes aumento um paciente ndo | natureza
em capsulas | clinicas do apetite, | apresentou melhora | observacion
contendo 25 | periddicas hiperemia | dos sintomas | al, sdo a
ou 50 mg de | feita pelo conjuntival | autistas. Devido aos | falta de
CBD e ~ 0,34 | médico e aumento | efeitos adversos, | grupos de
ou 0,68 mg de | responsavel da trés pacientes | controle, a
THC, . Um temperatu | descontinuaram o | pequeno
respectivame | questionari ra uso de CE antesde 1 | tamanho de
nte o mensal foi corporal. T | més. Apdés 6-9 | coorte e
usado para odos esses | meses de | efeitos
registrar os efeitos tratamento, a | placebo
efeitos do colaterais maioria  pacientes, | potencialm
tratamento foram incluindo ente
com base leves e / | epilépticos e n3o | significativo
nas ou epilépticos, s
respostas transitério | apresentaram
dadas por os s. Dois algum nivel de
pais. pacientes melhora na mais de
Formuldrios apresentar | uma das oito
padronizad am categorias de
0s mensais nocturia. sintomas avaliadas:
foram Déficit de
preenchidos Atengdo/Hiperativid
e continha ade Transtorno;
perguntas Disturbios
cobrindo os Comportamentais;
sintomas Déficits  Motores;
analisados. Déficits de
Autonomia;
Comunicagao e
Déficits de Interagdo
Social; Déficits
Cognitivos;
Disturbios do Sono e
Convulsdes, com
efeitos adversos
infrequentes e
leves.
No TEA, o CBD pode
alterar uma
propriedade crucial | Tamanho da
da fungdo cerebral e | amostra.
visa regiGes-chave | Método de
Os dados comumente anadlise das
foram implicadas na | imagens
adquiridos condicdo. Estudos | percebe
apos uma futuros sdo | apenas uma
Charlo . - .
tte M. dose oral | Imagens da Estudo Efeitos necessarios para | faixa de
Unica de 600 | Ressonancia . adversos investigar se as | frequéncia.
Pretzs | 34 L randomiz - >
ch mg de CBD ou | Magnética ado nao alteragdes de fALFF | O  estudo
um  placebo | Funcional relatados e FC induzidas pelo | analisa
(2019)
corresponden CBD no TEA | apenas a
te (com pelo impactam os | administrag
menos 13 dias processos cognitivos | 3o em curto
de intervalo). e comportamentos | prazo.
que essas regides | Método de
modulam; e | avaliagdodo
examinar se a | estudo.

resposta cerebral a
uma dose aguda de
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n do " Escalas e . .
Autor Intervengdo . Tipo de | Efeitos R
estu métodos de Desfecho do estudo | LimitagGes
(Ano) estudada L. Estudo adversos
do avaliagdo
CBD pode ajudar a
prever a resposta ao
tratamento
sustentado no TEA.
Em resumo,
Foram
relatamos que o medidas as
CBD pode 'mudar' os ;
. quantidade
niveis de GIx e
GABA+ Esses s de Glx e
s GABA+ MRS
metabdlitos
. no voxels de
contribuem para a | .
regulagdo da Interesse
gulag - escolhidos.
neurotransmissdo
N s Em segundo
A aquisi¢do de excitatoria e R
o lugar, foi
dados inibitdria em | . ,
, incluido
comegou 2 h amboso cérebro
. . . apenas
(niveis tipicoeoautista.No | .~ .,
- individuos
plasmaticos entanto, nosso
. , , adultos do
Charlo de pico) apos . estudo também
Imagens da Efeitos sexo
tte M. uma dose oral . Estudo demonstrou que o .
. Ressonancia . adversos , .. masculino
Pretzs | 34 Unica de 600 . randomiz - cérebro atipico
Magnética nao . com Ql
ch mg de CBD ou . ado (autista) reage de .
Funcional relatados . . acima
(2019) placebo. As maneira diferente 70 anos e
sessoes de ao desafio do CBD sem
teste tiveram de GABA +. Nossas . .
epilepsia ou
pelo  menos descobertas de que .
. . comorbidad
13 dias de o sistema os
intervalo. GABAérgico é ciquidtrica
distinto no TEA, mas psiq
, | s. Amostra
pode ser alterado, é
pequena. O
relevante tanto para
N estudo
nossa compreensio .
K analisa
dos mecanismos
. apenas a
causais quanto para .
administrag
a descoberta de | .
do em curto
alvos de tratamento 1270
no TEA. P
A solugdo de Sonoléncia I
Sleo ¢ Automutilagdo e | Todas as
L. T ataques deraiva (n= | informagde
canabindide diminuicao
foi preparada do apetite 34) melhoraram em | s foram
prep P " | 67,6% e piorou em | baseadas
pela empresa aumento .
s N . 8,8%. Os sintomas | nos relatos
Tikun Olam”, do apetite, . . .
4 S de hiperatividade (n | dos pais,
que é | Relato dos insoOnia,
. = 38) melhoraram | sem grupo
fornecedora pais de resposta -
em 68,4%, ndo | controle, e
homologada, melhora, de - ~
. . variagdo em 28,9% e | ndo houve
na piora ou anormalid .
Dana . piora em 2,6%. | ferramenta
concentragdao | sem Estudo ade de o
Barch . - Problemas de sono | de avaliagdo
53 de 30% e | mudangas observaci | detecgdo -
el roporcio dos onal (3 (n=21) melhoraram | objetiva
(2019) propore . em 71,4% e piorou | para
1:20 de | sintomas temperatu .
. em 4,7%. A | alteragbes
canabidiol com 0 uso ra), olhos .
. ansiedade (n = 17) | de
(CBD) e A9- | da dose de piscando, o .
. . . melhorou em 47,1% | sintomas.
tetrahidrocan | CBD. diarreia, R -
R e piorou em 23,5%. | Nao ter
abinol (THC). perda de . . o
. Os efeitos adversos, | informagde
A garantia de cabelo, -
. ) principalmente s sobre o
qualidade das nausea, a .
. . sonoléncia e | histérico de
concentragGe confusdo, N .
alteragdo do | sintomas de
S de acne, .
apetite, foram leves. | TEA em

canabidiol €

palpitagoe
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n do Escalas e

Autor estu Intervencao métodos de o Desfecho do estudo | LimitagGes
(Ano) estudada L. Estudo adversos
do avaliagao

realizada s, cada

rotineirament incontinén paciente.

e por HPLCem cia

um urinaria,

instrumento vermelhid

Ultima 3000 do dos

Thermo olhos,

Dionex. A prisdo de

dose  didria ventre.

recomendada

de CBD foi de

16 mg/kg

(dose diaria
maxima de
600 mg), e
para THC -
dose diaria de
0,8 mg/kg
(dose  didria
maxima de 40
mg).

Fonte: dos autores

Ponton et al. (2020) cita em seu relato de caso um paciente em que é
experimentado uma dose considerada pequena em relacdo a estudos anteriores de
extrato de canabidiol. E retratada que mesmo uma pequena dose, é possivel perceber a
melhora na qualidade de vida do paciente com transtorno do espectro autista (TEA).

Fleury-Teixeira, Paulo et al. (2019) em seu estudo observacional mostra que
apesar do uso do canabidiol trazer alguns supostos beneficios, também foram notados
efeitos colaterais, como sonoléncia, irritabilidade, aumento do apetite. Acontecendo de
até mesmo pacientes largarem o estudo devido a efeitos colaterais como insonia,
irritabilidade, aumento da frequéncia cardiaca e agravamento da crise
psicocomportamental. Porém é citado, que os pacientes faziam uso de outros
medicamentos, como anti-psicéticos.

Em Aran et al. (2021) é mostrado por ensaio controlado que o tratamento com
canabidiol tem o potencial de diminuir comportamentos disruptivos do TEA, com boa
tolerabilidade, principalmente em ralacdo ao ganho de peso devido ao uso de
antipsicoticos. Para avaliar essa melhora, o estudo utilizou também um questionario aos
pais e uma entrevista de avaliacdo clinica que se baseava nos sintomas mais incbmodos
no inicio do estudo.

Barchel et al. (2019) em seu artigo, relata que os pais de criangas com TEA

notaram melhora nos comportamentos de criancas em uso do canabidiol. A melhora no
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comportamento hiperativo foi um dos principais achados. Houve também melhora em
pacientes que praticavam auto mutilagdo, mas ressalta que outros medicamentos
devem ser usados para tratar essa pratica. As criancas também tiveram melhora na
qualidade do sono e diminuicdo em sintomas de ansiedade, que pode ter sido
secundario a melhora do sono e dos comportamentos disruptivos.

Pretzsch et al. (2019) realizou dois estudos para saber como que o canabidiol
afeta o cérebro de homens, em uma amostra de 34 pacientes. Foram selecionados
pacientes com e sem TEA. Em um artigo ela relata que o CBD pode 'mudar' os niveis de
Glx e GABA+. Esses metabdlitos contribuem para a regulacdo da neurotransmissdo
excitatodria e inibitéria em amboso cérebro tipico e o autista. No entanto, nosso estudo
também demonstrou que o cérebro atipico (autista) reage de maneira diferente ao
desafio do CBD de GABA +. Nossas descobertas de que o sistema GABAérgico é distinto
no TEA, mas pode ser alterado, é relevante tanto para nossa compreensdo dos
mecanismos causais quanto para a descoberta de alvos de tratamento no TEA.

No outro artigo ela chegou a conclusdo que no TEA, o CBD pode alterar uma
propriedade crucial da funcdo cerebral e visa regides-chave comumente implicadas na
condicdo. Estudos futuros sdo necessarios para investigar se as altera¢des de fALFF e FC
induzidas pelo CBD no TEA impactam os processos cognitivos e comportamentos que
essas regides modulam; e examinar se a resposta cerebral a uma dose aguda de CBD
pode ajudar a prever a resposta ao tratamento sustentado no TEA (PRETZSCH et al.,

2019).

4. CONCLUSAQ

Os estudos disponiveis muitas vezes trazem pacientes com mais de uma
comorbidade, fazendo uso de mais de uma medicacdo. Ainda assim, se atribui ao
canabidiol melhora em comportamentos disruptivos e melhora de comportamentos

sociais e comunicativos.
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