REVISTA

MATO GROSSENSE anmea

DE sAUDE

ISSN: 29650917

REVISTA CIENTIFICA REMAS - VOLUME 1 - JUNHO DE 2024. FASIPE

N ACTONAL

DIAGNOSTICO CLINICO E GENETICO SOBRE O TRANSTORNO DO
ESPECTRO AUTISTA
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RESUMO: O Transtorno do Espectro Autismo (TEA) é classificado como um transtorno do
neurodesenvolvimento  definido como  desenvolvimento  atipico, manifestacfes
comportamentais, interacdo social e problemas com comunicacgdo. Padrdes comportamentais
repetitivos e estereotipados que podem representar limitacfes de interesses e atividades. TEA
comega na infancia e permanece ao longo da vida e na maioria dos casos, essas condi¢des sao
evidentes até o segundo ano de vida. Apesar de todos 0s avangos na neurociéncia e em genética,
ainda ndo foi possivel estabelecer um modelo que explica a etiologia e a fisiopatologia do TEA.
Diagnosticar o autismo é fundamental tanto no tratamento do individuo que sofre da doenca
quanto para 0s pais que convivem e ensinam essas criangas. Ainda nédo se sabe a causa real e
consequentemente ndo ha cura. Ja a etiologia do TEA ndo é totalmente compreendida, e a
pesquisa cientifica tem se aprofundado no estudo da genética, analisando as mutacbes
espontaneas que podem ocorrer durante o desenvolvimento fetal e a hereditariedade genética
dos pais para os filhos. Diferentes classes de medicamentos tém sido utilizadas em intervencoes
farmacoterapéuticas no TEA natentativa de controlar os sintomas. Entre os medicamentos estdo
inclusos os antidepressivos, estimulantes, antipsicoticos, ansioliticos e estabilizadores de
humor. O objetivo deste estudo foi revisar a literatura sobre o diagnostico clinico e genético do
TEA. Foi possivel concluir que o autismo é um transtorno que ainda ndo tem sua etiologia
concluida, mas, com 0s avan¢os da neurociéncia, essa causa pode estar cada vez mais proxima
de ser conquistada. Em relacdo aos procedimentos metodoldgicos este estudo foi elaborado
através de uma revisao bibliografica, com carater descritivo e abordagem qualitativa que aborda
o tema diagnostico clinico e genético sobre o TEA, com recorde temporal de 2000 a 2023.
PALAVRAS-CHAVE: Autista; Diagnostico; Politicas publicas; Transtorno do espectro autista.

CLINICAL AND GENETIC DIAGNOSIS ABOUT AUTISTIC
SPECTRUM DISORDER

ABSTRACT: Autism Spectrum Disorder (ASD) is in fact classified as a neurodevelopmental
disorder that is defined as atypical development, behavioral manifestations, social interaction
and communication problems, repetitive and stereotyped behavioral patterns, which may
represent limitations of interests and activities. ASD begins in childhood and continues
throughout life. In most cases, these conditions are evident by the fifth year of life. Despite all
the advances in neuroscience and genetics, it has not yet been possible to establish a model that
explains the etiology and pathophysiology of ASD, although different studies have shown
associated neurobiological and genetic alterations, as well as epigenetic and environmental
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factors involved. Diagnosing autism is fundamental both in the treatment of the individual who
suffers from the disease and for the parents who live with and teach these children, although
many studies have been carried out, the real cause is still unknown and, consequently, there is
no cure. The etiology of ASD is not fully understood, and scientific research has delved deeper
into the study of genetics, analyzing the spontaneous mutations that can occur during fetal
development and the genetic inheritance from parents to children. Different classes of drugs
have been used in pharmacotherapeutic interventions in ASD in an attempt to control
symptoms, among these drugs are included, antidepressants, stimulants, antipsychotics,
anxiolytics and mood stabilizers. The aim of this study will be to review the literature on the
clinical and genetic diagnosis of ASD. Consequently, the specific objectives will be to discuss
ASD and its etiology, point out the genetic aspects of ASD, demonstrate the importance of
clinical diagnosis and genetic diagnosis for Autism, and discuss the importance of early
diagnosis. Regarding the methodological procedures, this study will be elaborated through a
bibliographic review, with a descriptive character and a qualitative approach that addresses the
topic of clinical and genetic diagnosis of ASD. Doing research in the period between 2000 to
2023.

KEYWORDS: Autistic; Diagnosis; Public policy; Autistic Spectrum Disorder.

1. INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é uma condicdo do neurodesenvolvimento
identificada por uma ampla variedade de desafios sociais, de comunicagdo e comportamentais.
As caracteristicas do TEA podem variar amplamente entre individuos, desde quadros mais leves
até mais graves (STEFFEN et al., 2019). O TEA é quatro vezes mais prevalente no sexo
masculino do que no sexo feminino (ZANON; BACKES; BOSA 2014).

Segundo um novo documento do CDC (Centros de Controle e Prevencdo de Doengas),
divulgado em maio de 2020, em 2004, era de que 1 pessoa em 166 tinha TEA, em 2012 esse
namero era de 1 em 88, em 2018 passa para 1 em 59 e, em publicacdo que ocorreu em 2020, a
prevaléncia é de 1 em 54. Ou seja, os dados divulgados pelo CDC, mostram que para cada 54
pessoas, 1 desenvolve o TEA (FELTRIN; OLIVEIRA; CASTRO, 2021).

Embora ainda ndo tenha sido descoberta a sua real causa, acredita-se que possa ter
origem de infecgdes, medicagbes, uso de drogas, ou deficiéncia de vitamina D durante a
gestacdo e com o passar dos anos, com a evolucao da tecnologia gendmica estima-se que 0 TEA
possa ser um transtorno hereditario, mediante a essa descoberta ser de grande relevancia ao
entendimento dos fatores genéticos (MAIA, et al., 2022).

O diagnostico clinico engloba uma juncdo de exames genéticos como o Cariétipo, o
teste do X-Frégil, a Analise Genémica Microarray (CGH- ARRAY) e 0 Sequenciamento
Completo do Exoma. Esses exames genéticos podem fornecer informagdes valiosas sobre
possiveis causas genéticas do autismo em alguns casos (SERTIE, 2019).

Apesar de todos 0s avangos na neurociéncia e em genética, ainda ndo foi possivel
estabelecer um modelo que explica a etiologia e a fisiopatologia do TEA, embora diferentes
estudos apresentaram alteracGes neurobioldgicas e genéticas associadas, bem como fatores
epigenéticos e ambientais envolvidos (CORREIA, et al., 2021). Acredita-se que nos ultimos 10
anos os casos de criangas com o TEA vém crescendo (BRASIL, 2017).

Diagnosticar o autismo é fundamental tanto no tratamento do individuo que sofre da
doenca quanto para 0s pais que convivem e ensinam essas criangas, embora ja tenham
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realizados muitos estudos, ainda ndo se conhece a etiologia e consequentemente a cura dessa
patologia.

O (TEA) é uma condicdo complexa, varidvel e individualizada, o que torna seu
diagndstico uma tarefa delicada e multidisciplinar. Ndo existe ainda um exame de genética
padrdo ouro, o que faz com que os profissionais se aprofundem fortemente na avaliacao clinica
comportamental. O Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5), é uma
referéncia importante nesse processo, fornecendo critérios comportamentais que ajudam o0s
profissionais a identificarem sinais consistentes com o TEA (BARBOSA; MORANIDI, 2022;
RISSATO, 2022; SULKES, 2022).

A abordagem holistica, que leva em consideragdo a individualidade de cada pessoa no
espectro, é fundamental para oferecer suporte adequado e desenvolver intervencdes
personalizadas. O estudo continuo sobre o autismo é crucial para melhorar a qualidade de vida
das pessoas autistas, promovendo uma sociedade mais inclusiva e capacitando familias,
cuidadores e profissionais de saide a oferecerem o melhor suporte possivel.

2. REVISAO A LITERATURA

2.1 Transtorno do Espectro Autista

O TEA é classificado como sendo uma perturbacdo complexa do desenvolvimento
comportamental de multiplas origens, combinando causas genéticas e ambientais, que se
apresentam em varios graus de severidade (RUTER, 2011). Deste modo, refletindo que esta
perturbacdo compromete regides de neurodesenvolvimento que séo, portanto, responsaveis pela
interacdo social e comportamento, quando ndo sdo diagnosticadas previamente, tende a afetar
0 desenvolvimento da pessoa durante toda a vida (ZANON; BACKES; BOSA, 2014).

Segundo Malheiros et al. (2017), nos Estados Unidos, sdo identificados diversos casos
de criancas com uma idade média de 3 e 4 anos (APA, 2014). Assim, o autor discorre ainda que
no pais, uma para cada 160 criancas sdo diagnosticadas com TEA, pelo que se considera que 2
milhdes de individuos sdo portadores dessa condi¢do (OPA, 2017).

2.1.1 Etiologia

H& uma consideravel concordancia entre os especialistas no assunto de que o TEA
acontece devido as disfungdes do Sistema Nervoso Central (SNC), tais desordens acarretam a
um padrdo de desenvolvimento da crianca (SILVA; MULICK, 2009; STEFFEN, et al. 2019).
Diversas pesquisas tém sugerido uma possivel associacdo entre a exposi¢do pré-natal ao &cido
valproico e o risco de autismo. No entanto, é importante ressaltar que esse risco absoluto ainda
é considerado baixo (EVANGELHO et al., 2021).

O TEA tem se relacionado a marcadores que sdo presentes em quase todos 0s
cromossomos, sendo 0 7¢22 a regido mais afetada por possuir o gene RELN que codifica uma
proteina Reelin que apresenta alteragdes que afetam o desenvolvimento cerebelar e cortical.
Um estudo da Universidade de S&o Paulo em 2017 em que realizou-se uma investigacao através
de dentes de leite doados por portadores e ndo portadores de autismo, foi confirmado que a
inflamacdo em ceélulas cerebrais conhecidas como astrocitos poderiam estar relacionadas ao
desenvolvimento de uma forma grave de TEA. Além disso, o controle dessa inflamacéo
reverteu as alteracbes causadas nos neurbnios, células que tem a responsabilidade de
transmissdo e armazenamento de informac6es no cérebro e que sdo mais jovens no Autismo
(SANTOS; MELO, 2018; STEFFEN et al. 2019).
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2.1.2 Aspectos Genéticos do Transtorno do Espectro Autista

Para Steffen et al. (2019), os recentes avancos no campo da genética, como triagem e
investigaces do genoma de individuos, parentes e probandos, afetados pelo TEA, permitiram
a deteccdo de bases genéticas heterogéneas e complexas da deficiéncia e, em parte, 0
entendimento de processos que resultam em diferentes fenotipos. Embora o progresso dos
estudos genéticos seja grande e expressivo, nenhum gene foi detectado como uma causa real
do autismo. Muitos genes foram associados ao distdrbio, no entanto, entre os individuos que
compartilham o distdrbio, ndo h&d um dnico alelo em comum (STEFFEN et al., 2019).

Ainda que o TEA tém um forte componente hereditario, o que significa que ha uma
predisposicdo genética para o desenvolvimento desses transtornos, a sua genética é complexa e
ndo se ajusta as leis mendelianas classicas de heranca, como a heranca dominante ou recessiva
ligada ao cromossomo X (BRAGA, 2018). Desse modo, os Transtornos do Espectro do
Autismo (TEA) sdao amplamente considerados como um exemplo de uma condicdo complexa
que envolve a interacdo de multiplos genes em diferentes cromossomos, e esses genes tendem
a ter efeitos moderados na predisposicdo para o autismo. Além disso, os estudos
contemporaneos tém destacado a importancia da influéncia do ambiente na manifestacdo dos
TEA (STOCK, 2018).

Novos métodos de alta resolucao para detectar alteragdes no nimero de copias em todo
0 genoma estdo sendo amplamente aplicados em estudos clinicos e de pesquisa, tendo
revolucionado a capacidade de identificar e entender melhor as variagdes genomicas (LISIK,
2015).

Genes de risco envolvem principalmente CNVs (copy number variations) e alteragdes
de promotores (quando confirmados como patogénicos). No TEA, as categorias primarias com
probabilidade de ter alelos de risco verdadeiros sdo genes neurotransmissores, genes sinapticos,
genes mitocondriais, genes de orientacdo neuronal/axdnica e receptores de glutamato (GAO, et
al.,2014).

Os microRNAs (miRNAs) sdo um tipo de RNA ndo codificante de aproximadamente
22 nucleotideos que desempenham um papel importante na regulacdo da expressdo génica. Eles
atuam suprimindo a traducdo de genes-alvo através da hibridizacdo com elementos de
reconhecimento de miRNA (MREs) encontrados na regido ndo traduzida 3' (3' UTR) dos
mRNAs alvo (DE ANDRADE, 2022).

Aproximadamente 10% dos casos de autismo, podem ser identificados mutacdes raras
e numeros de cépias de genes variados, conhecidas como CNVs (copy number variations).
AlteracBes cromossdmicas, incluindo algumas sindromes de microdelacdo/microduplicacéo,
sdo bem descritas no contesto do autismo. A Simons Foundation Powering Autism Research
for Knowledge (SPARK), é uma associacao de pesquisas que busca avancar 0s conhecimentos
do autismo por meio de estudos genéticos (EVANGELHO et al., 2021).
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Figura 1. Representacéo criada com a ferramenta Biorender, baseada nos dados da lista divulgada pelo
projeto SPARK, contendo 156 genes, e variagdes do nimero de copias, relacionados ao
neurodesenvolvimento do autismo.

GENES

ACTB, ADNP, ADSL, AFF2, AHDC1, ALDH5A1, ANK2, ANK3, ANKRD11,
ARHGEF9, ARID1B, ARX, ASH1L, ASXL3, ATRX, AUTS2, BAZ2B, BCKDK,
BCL11A, BRAF, BRSK2, CACNA1C, CASK, CDKL5, CHAMP1, CHD2,
CHD3, CHD7, CHD8, CIC, CNOT3, CREBBP, CTNNB1, CTCF, CUL3,
DDX3X, DHCR7, DLG4, DMPK, DNMT3A, DSCAM, DYRK1A, EBF3,
EHMT1, EP300, FMR1, FOXG1, FOXP1, GIGYF1, GIGYF2, GRIN2B,
HECTD4, HIVEP2, HNRNPH2, HNRNPU, HRAS, IRF2BPL, IQSEC2,
KANSL1, KCNB1, KDM3B, KDM6B, KIAA2022, KRAS, KMT2A, KMT2C,
LZTR1, MAGEL2, MAP2K1, MAP2K2, MBD5, MBOAT7, MECP2, MED13,
MED13L, MEIS2, MYT1L, NAA15, NBEA, NCKAP1, NF1, NIPBL, NLGN2,
NLGN3, NRAS, NR4A2, NRXN1, NRXN2, NRXN3, NSD1, PACS1,
PCDH19, PHF21A, PHF3, PHIP, POGZ, POMGNT1, PPP1CB, PPP2RS5D,
PSMD12, PTCHD1, PTPN11, PTEN, RAF1, RAI1, RELN, RERE, RFX3,
RIMS1, RIT1, RORB, SCN1A, SCN2A, SCN8A, SETBP1, SETD2, SETDS,
SHANK2, SHANK3, SHOC2, SIN3A, SLC6A1, SLC9A6 (NHES),
SMARCC2, SON, SOS1, S0S2, SOX5, SPAST, SRCAP, STXBP1, KMT5B
(SUV420H1), SYNGAP1, TAOK1, TANC2, TBCK, TBR1, TCF20, TCF4,
TLK2, TRIO, TRIP12, TSC1, TSC2, TSHZ3, UBE3A, UPF3B, VPS13B,
WAC, WDFY3, ZBTB20, ZNF292 e ZNF462.

Fonte: Evangelho (2021)

Evangelho et al., 2021, destaca que embora a pesquisa sobre esse tema ainda seja
limitada no Brasil, estudos internacionais tém demonstrado que as alteracdes genéticas
encontradas no Transtorno do Espectro Autista (TEA) também estdo presentes em outras
condicBes neuropsiquiatricas, como esquizofrenia, transtorno bipolar, epilepsia, dentre outros.
Estima-se que até 88% das pessoas com autismo apresentam alteracbes no processo sensorial,
e isso, pode contribuir para desafios enfrentados pelas pessoas com autismo em relacdo &
regulacdo emocional, interacdo social e comportamento.

Quadro 1. Condicbes possivelmente relacionadas com Autismo.

Condic6es possivelmente relacionadas com %
Autismo
Transtorno bipolar 27%
Esquizofrenia 35%
Epilepsia 46%
Desenvolvem Alzheimer entre 40 e 60 anos 10%

Fonte: Evangelho (2021) adaptado.

2.2 Diagnostico Clinico

O diagndstico do TEA e particularmente clinico, complexo e individualizado, que
envolve uma avaliagdo cuidadosa dos sintomas e do desenvolvimento da crianca. E possivel
ver alguns sintomas por volta de 1 ano a 18 meses, pelo fato de que a comunicacdo da crianca
ndo se desenvolve (APA, 2014). Cada crianga pode apresentar uma manifestacdo clinica
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diferente, exigindo uma avaliacdo individualizada (BURNS et al., 2017).

Segundo Almeida, 2022 o diagnostico do autismo deve ser elaborado por profissionais
especialistas, que, por meio de protocolos de testagem que irdo analisar os déficits da crianca.
No qual os profissionais indicados para realizar um diagndstico em autismo sdo: neurologistas,
psiquiatras e psicologos/neuropsicologos especializados em autismo (TEA). E fundamental que
seja um diagndstico preciso, observando a persisténcia e a consisténcia dos sintomas, antes de
concluir um diagnostico (SILVA, 2009).

N&o h& um exame especifico para o diagndstico do TEA, como um teste genético ou
laboratorial que possa confirmar o transtorno de forma definitiva. O diagnostico € feito atraves
de uma avaliacdo abrangente que inclui a avaliagdo do comportamento, histérico de
desenvolvimento e entrevistas com os pais e cuidadores (BRUNONI, 2014).

Quadro 2. Exames moleculares utilizados na investigacao de criangas com TEA.
Exames moleculares Definicéo

- E considerado o principal exame de triagem genética
cromossdmica, é realizado por meio da observagéo e
analise dos cromossomos de uma célula. Os
cromossomos sdo analisados em fase metafésica e séo
identificadas bandas visiveis que permitem a
caracterizacdo dos cromossomos.

Citogenética convencional
(cario6tipo com Banda G)

- A sindrome do X-frégil é causada por uma mutagdo
no gene FMR1, que esté localizado na localidade do
brago longo do cromossomo X. A mutacdo ocorre em
uma regido repetitiva do gene FMR1 onde ha expanséo
anormal de sequéncias de nucleotideos de CGG.

- Tem sido recomendado como um teste de primeira
linha na investigacdo do TEA, é detec¢do de rearranjos
submicroscdpicas, microdelagdes e microduplicagdes
do DNA. Também é capaz de identificar heterozigose
que se refere a perda de uma copia de um gene
especifico em uma regido do genoma.

- Envolve a determinacéo da ordem exata dos

Reacdo em cadeia da
polimerase (PCR)para
anélise do gene FRM1

Hibridizacdo genémica
comparativa (CGH-arrays)

Sequenciamento de DNA
OU Sequenciamento
Completo do Genoma
(SCG)

nucleotideos (A, T, C e G) que compdem o DNA. Apds
a sequéncia é possivel realizar anélises para identificar,
polimorfismos, mutacdes, delecdes e duplicagdes e
estuda caracteristicas especificas. E de interpretacéo

complexa e exaustiva.
Fonte: Braz, (2022) adaptado.

2.2.1 Diagnostico Genéticos para Autismo

Os testes geneticos nao apenas fornecem informagdes sobre possiveis causas genéticas
do TEA como dimorfismos craniofaciais e deficiéncia intelectual, mas também podem ter
implicagOes préaticas para a familia como os riscos de outros (futuros) familiares também
desenvolverem TEA e o tratamento do individuo (BOURGERON, 2015; SCHAEFER, 2013).

E importante lembrar que BAI et al. (2019) confirmou que 81% dos casos de autismo
tém uma causa genética hereditaria. Trabalhos cientificos, com 2 milhdes de individuos, de
cinco paises diferentes, também sugerem que 18% a 20% dos casos tém causa genética somatica
(ndo hereditaria). O restante, cerca de 1% a 3%, deve ter causas ambientais, devido a exposi¢éo
a agentes intrauterinos como drogas, infecc¢des, traumas durante a gravidez.

Supde-se que se relacione com o autismo 3 ou mais de 10 genes e por volta de 30%
dos individuos estdo relacionados a sindrome do X fragil, proteinas shank 2, shank 3 e 0 gene
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GABRBS3. Por se referir de uma sindrome que se associa ao cromossomo X dominante, sabe-
se que a recidiva € maior em homens, com indice de 80% contra 20% em mulheres. Essa taxa
se deve ao fato de 0s homens serem homozigotos para 0 cromossomo X, que € anormal e nao
tem a presenga de um segundo saudavel para suprir, como ocorre nas mulheres. (DOS REIS,
2021).

SHANK1, SHANK2 e SHANKS3 codificam proteinas de suporte localizadas na
densidade pds-sinaptica das sinapses glutamatérgicas. SHANK2 e SHANKS3 exercem efeitos
positivos na inducdo e maturacéo de espinhos dendriticos, enquanto SHANK1 induz aumento
dendritico. Assim, sdo fundamentais para o desenvolvimento e funcionamento normal do
cérebro. Portanto, espera-se que mutacdes nesses genes estejam associadas ao TEA, mas sua
prevaléncia e relevancia clinica ainda precisam ser determinadas (ROSAN, 2015).

Os receptores GABAA sdo canais de cloro responsaveis pela rapida inibicdo sinaptica
no cérebro, assim varios estudos apontam que os sistemas GABAérgicos tém grande
envolvimento no autismo. A linha de sinalizacdo GABAGérgica esta ligada a patogénese do
autismo porque subunidades do receptor GABAA, enzimas sintetizadoras, gutacido
descarboxilase (GAD) 65 e 67 foram encontradas em regifes cerebrais de pacientes
diagnosticado com autismo (CHEN et al., 2014; DOS REIS, 2021).

Quadro 3. Painel de alteragdes e sindrome.
Sindrome/ Definicao
Alteracdo

- A sindrome resulta de mutacGes no gene Fragile Mental Retardation 1
X-FRAGIL (FMR-1), que produz uma proteina chamada FMRP (Fragile X Mental
Retardation Protein) que interfere no funcionamento normal do cérebro.

- Responsavel por induzir o alargamento dendritico. Sdo proteinas
extremamente importantes para o funcionamento ideal das atividades do
cérebro, por isso, devido a etiologia do TEA, considera-se que mutagdes
nesses genes estejam associadas ao autismo.

- Encontrado no cromossomo 11g13.2, se comp8em por 25 éxons, codifica
uma proteina de suporte ativa nas sinapses excitatdrias e esta localizado na
SHANK 2 regido pds-sinaptica, garantindo formacao e estabilidade. Mutagdes
relacionadas ao autismo foram localizadas nos éxons 11, 13 e 22, sdo raras e
a prevaléncia em pacientes com TEA é de cerca de 0,17%.

- Localizado no cromossomo 22q13.3, age ligando os receptores de
glutamato a via de actina do citoesqueleto com uma cadeia de elementos

SHANK 1

SHANK 3 : . . .
intermediarios, opera predominantemente no cortex cerebral e cerebelo,
codificando uma proteina que atua na regido pos-sinaptica.
- Localizado no brago longo do cromossomo 15, em seres humanos tém 10
éxons e duas regifes promotoras, éxon 1a e éxon 1, ambos com o objetivo de
GABRB3 codificar um peptideo sinal. Pertencente a familia dos canais iénicos e que

codifica uma proteina chamado GABA que pertence as subunidades dos
canais de cloro e serve como receptor para o acido gama-aminobutirico,
principal neurotransmissor inibitério do sistema nervoso central.

Fonte: Oliveira, (2004); dos Reis, (2021); Durand, (2012).

2.2.2 Diagnostico precoce do Espectro Autista e as manifestagdes clinicas
O essencial € que o diagndstico seja precoce, ocorrendo entre dois e trés anos de vida,
quando se possui uma maior seguranca para determinar o diagndstico e iniciar o
acompanhamento com profissionais preparados, 0s quais trabalharam com estimulagbes em
toda sintomatologia para o desenvolvimento excepcional da crian¢a (VELOSO, 2021).
Segundo Pessim e Fonseca (2015), os critérios diagnésticos para identificar uma
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crianca dentro do TEA incluem: Déficits de comunicacdo social; déficits na reciprocidade
emocional; déficits na comunicacdo ndo verbal; déficits para compreender e entender
relacionamentos; padrdes restritos e constantes de comportamento, interesses ou atividades. Os
sintomas devem ser identificados no periodo de desenvolvimento da crianga, apresentando um
prejuizo significativo em areas sociais, profissionais ou outras areas de importancia no futuro
(SIQUEIRA, PRAZERES, MAIA, 2020).

Segundo Reis (2020), o diagndstico precoce do autismo € de extrema importancia, pois
permite que a crianca tenha acesso a intervencgdes e suportes adequados o mais cedo possivel.
Existem varias razdes pelas quais o diagndstico precoce é benéfico.

Quadro 4. Raz0es pelas quais o diagndstico precoce é benéfico.

Razdes pelas quais o Descricéo
diagnostico precoce é benéfico
Intervencéo precoce Quando o autismo é identificado e diagnosticado precocemente, as

intervengdes comportamentais e sociais podem ser iniciadas precocemente, o
que pode levar a melhorias significativas no desenvolvimento da crianga.

Desenvolvimento cerebral em No inicio da vida de uma crianga, 0 cérebro estd em um periodo de
fase critica desenvolvimento rapido e suscetivel a mudangas. A intervengdo precoce pode
aproveitar esse periodo critico para promover o desenvolvimento saudavel do
cérebro e melhorar a longo prazo.

Apoio a familia Um diagndstico precoce também permite que os pais recebam orientacdo e
suporte desde cedo. Os pais podem aprender estratégias eficazes para lidar
com os desafios do autismo e receber informacGes sobre 0s servigos e recursos
disponiveis para eles e para crianga. Isso pode ajudar a reduzir o estresse e
garantir uma melhoria na qualidade de vida da familia como um todo.

Intervencdo personalizada Um diagndstico precoce permite que as intervencdes sejam adaptadas as
necessidades especificas da crianca. Quanto mais cedo os profissionais
entenderem os pontos fortes e desafios individuais da crianga, mais eficazes
poderdo ser as intervengdes direcionadas para essas necessidades.

Fonte: Reis et al., 2020 adaptado.

E importante ressaltar que o diagnostico do autismo pode ser complexo, e é necessario
que seja feito por profissionais qualificados, como médicos, psicologos ou especialistas em
desenvolvimento infantil. Cada caso € Unico, e o diagndstico deve ser baseado em uma
avaliacdo completa e abrangente do desenvolvimento e do comportamento da crianca (REIS et
al.,2020).

2.2.3 Repercussdo do Diagndstico do Transtorno do Espectro Autista na Familia

O diagnéstico de TEA ndo apenas afeta a vida da crianca diagnosticada, mas também
impacta profundamente a dinamica familiar e a vida dos pais e cuidadores, para os pais, ter uma
crianga diagnosticada com TEA é um enorme desafio, tendo a negacdo como primeira reacao
tanto da propria familia, quanto da sociedade. Com o tempo, muitas familias encontram
maneiras de abracar a jornada com aceitacdo, apoio mutuo e determinacdo para promover o
bem-estar e o desenvolvimento de seus entes queridos do espectro (BALBI; PORTO, 2015;
PINTO et al., 2016).

A abordagem da familia no momento do diagndstico do TEA é um processo sensivel
e multidimensional, que requer consideracdo cuidadosa. Uma comunicacdo aberta, apoio
emocional e orientagdo profissional podem ajudar a familia a desenvolver resiliéncia,
compreensdo e planejamento para proporcionar o melhor ambiente possivel para a crianca
autista (CAPARROZ, 2022; DE SOUSA BARROS et al., 2022).
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2.3 Autismo e Saude Publica

A monitorizacdo de criangas e familias precisam ser realizados por equipes
multidisciplinares das Unidades e Centros de Desenvolvimento, pelo que a detecgédo precoce é
da maior importéncia nos cuidados de satde priméarios. O diagndstico prévio, assim como a
avaliacdo correta e a intervencdo atempada e intensiva auxiliam o prognostico, sendo, portanto,
essencial o entendimento da clinica do TEA (OLIVEIRA, 2009).

Steffen et al., (2019), salientam que, no pais, a maior parte dos cuidados para pessoas
com Autismo decorre no Sistema de Saude Unificado, o SUS. O atendimento de pacientes com
TEA deriva principalmente a nivel dos Cuidados Primarios e dos Cuidados Especializados. Nos
cuidados especializados, destacam-se os Centros de Cuidados Psicossociais (CAPS), que sdo
servicos abertos e baseados na comunidade que devem prestar cuidados diarios, oferecer
cuidados eficientes e clinica personalizada, proporcionando a insercéo social do utente, para
além de apoiar e supervisionar os cuidados de saide mental na rede primaéria. Para o cuidado
de criancas e adolescentes, foram criados os CAPS (BRASIL, 2017; COUTO, DUARTE,
2008).

2.3.1 Autismo e as Politicas Publicas

Relacionada com a questdo dos avancos e retrocessos, no Brasil, destaca-se a criagéo
e aprovacdo da Lei 12.764 de 27 de dezembro de 2012, que estabelece a Politica Nacional para
a Protecédo da Pessoa com Desordem do TEA. Essa lei declara para todos os efeitos legais o
autista como uma pessoa com deficiéncia (BRASIL, 2012).

A partir desta ligacéo da figura do autista com deficiéncia, ha uma série de reflexdes
sobre a politica de saude publica, e fica-se surpreendido que por parte do governo e dos
familiares, embora historicamente a pessoa com TEA tenha sido mais estigmatizada do que a
pessoa com problemas de saide mental. Esta realidade da origem a varias discussfes. A que
interessa € a configuracdo organizacional da rede SUS no que respeita a atencdo e cuidados
abrangentes aos utilizadores autistas e aos desenvolvimentos que a ligacdo entre Autismo e
deficiéncia intelectual e cognitiva traz para o contexto em questdo, Satde Publica (MARCHI,

2021).
Quadro 5. Principais Politicas Publicas.

Principais Politicas Pablicas Definigéo

Todas as pessoas com autismo sdo reconhecidas como deficientes
para fins legais com a aprovacdo da lei, tendo acesso a multiplos

Lei 12.764/12 - Berenice Piana . d .. L
servicos e orientagdes interdisciplinares.

Sancionada em 7 de dezembro de 1993 como Lei n° 8.742, essa lei
visa garantir e proteger os seres humanos em diferentes niveis,

Lei Organica da Assisténcia Social — - . ~
9 envolvimentos ou situacdes.

LOAS

Garante ao deficiente, ao idoso ou que comprove nado dispor de meios
Beneficio de Prestacdo Continuada — | para prover sua propria manutencgéo ou para que seja provida por sua
BPC familia um salario minimo por més.

E baseado em uma rede regionalizada e hierarquizada de agdes e
servicos publicos de salde, financiada por recursos provenientes de
Sistema Unico de Satde — SUS diversas fontes como Previdéncia Social, da Unido, dos Estados, do
Distrito Federal e dos Municipios.
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Estabelece a salde como direito do cidaddo e dever do Estado,
passando posteriormente a discutir a reforma psiquiatrica e a rede de
atencdo psicossocial.

Fonte: adaptado (Marchi, 2021).

Linha de Cuidado para Pessoas com
Transtorno do Espectro Autista — TEA

Dentre as garantias de direito ao individuo com TEA, Marchi, 2021 ainda destaca, que
além dos direitos basicos garantidos a todos os individuos, o amparo da norma inclusiva, o
atendimento prioritario nos Sistemas de Saude Pudblica e privada, fornecimento de
medicamentos, ao Passe Livre, ou seja, 0 transporte gratuito interestadual (para pessoas de baixa
renda comprovada), vaga especial de estacionamento, Beneficio de Prestacdo Continuada
(BCP), entre outros.

A Lei Federal n® 13.977/20 (Lei Romeo Mion), criou a Carteira de Identificacdo da
Pessoa com Transtorno do Espectro Autista, valida em todo o territorio, e facilita o acesso a
tais direitos basicos e essenciais (BRASIL, 2021).

2.3.2 Beneficio de Prestacdo Continuada

O Beneficio de Prestacdo Continuada (BCP) é o Unico beneficio assistencial que foi
assegurado pela Constituicdo Federal de 1988, no valor de um salario minimo por meés,
independentemente da exigéncia de contribuicdo direta. Desde 1988, a definicdo de invalidez
gue concede a continuacao dos beneficios sofreu varias alteracGes. Até 2007, os critérios de
elegibilidade para esse beneficio eram baseados no conceito de incapacidade, que era
considerada apenas como a incapacidade de viver e trabalhar de forma independente devido a
anormalidade e deficiéncia fisica (STOPA, 2019).

Segundo Costa et al. (2016), a inclusdo de novos beneficiarios no BPC foi sustentavel
ao longo dos anos entre 1990 e 2010. Os autores defenderam ainda em seu artigo que o BPC é
um importante recurso de garantia de renda bésica a pessoa com deficiéncia e idosa. Porém,
identifica obstaculos do sistema de acesso a pessoa com deficiéncia.

Neste contexto, tem direito a pessoa que tenha uma deficiéncia de longa duragédo que o
impeca de ter uma vida normal com a necessaria independéncia no dia a dia que o impeca de
prover para si ou para sua familia que ndo possa atender as suas necessidades especiais ao
beneficio em questdo (BRASIL, 2007).

2.3.3 Tratamento e 0 Acompanhamento Multiprofissional

Segundo Steffen et al. (2019), o tratamento é complexo e deve concentrar-se nos
sintomas-alvo do paciente, tais como agitacdo, agressao e irritabilidade. Neurolépticos, a juncéo
de vitamina B6-magnésio, fenfluramina, carbamazepina, acido valproico, e litio sdo usados com
intuito de promover a remissdo destes sintomas. A abordagem medicamentosa permite o
encaminhamento para programas de estimulacdo e educativos, mas ndo ¢é utilizada
exclusivamente. Além disso, por se tratar de doentes cronicos, requer um acompanhamento
incessante por parte dos profissionais envolvidos, para que estes tenham uma dimensao exata
da doenca.

Encontra-se quatro tipos basicos para tratamento: fomentar o desenvolvimento social;
melhorar a aprendizagem e a capacidade de resolucdo de problemas; diminuir os
comportamentos que interferem com a aprendizagem e 0 acesso a oportunidades de experiéncia
quotidiana; e ajudar as familias a lidar com o autismo (BOSA, 2006).

O tratamento submete-se de acordo com a idade do paciente e da sua fase de
desenvolvimento. No caso de criangas pequenas, a prioridade deve ser a fala, interacdo social e
terapia linguistica, educagdo especial, e apoio familiar. Em casos de adolescentes, o melhor
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seriam grupos de competéncias sociais, terapia ocupacional, e sexualidade. Posteriormente em
relagcdo aos adultos, questdes como as opcdes de habitacdo e tutela carece serem focalizadas
(STEFFEN et al. 2019).

Locatelli , Santos (2016), ressaltam que a intervencdo multidisciplinar se destaca por
permitir uma melhoria significante no bem-estar da crianca, atendendo o grau de
desenvolvimento e as particularidades de cada individuo. A equipe multidisciplinar é composta
por psicélogo, terapeuta da fala, terapeuta ocupacional, nutricionista, educadores, entre outros;
para além de uma estrutura de integracao sensorial.

2.3.4 Possiveis tratamentos farmacologicos para o Autismo

A intervencdo farmacoldgica no transtorno do espectro autismo (TEA) é um desafio
devido a sua natureza heterogénia em termos de causas e manifestacdes clinicas (EISSA et al.,
2018; MASI et al., 2017). Atualmente, ndo existe um tratamento farmacologico especifico
(RIESGO; GOTTFRIED; BECKER, 2013).

As opcoes terapéuticas sdo limitadas e os resultados podem variar significativamente
de pessoa para pessoa. Nos Estados Unidos, a Food and Drug Administration (FDA) aprovou
a risperidona e o aripiprazol para o tratamento de sintomas especificos causado pelo TEA
(MASI et al., 2017). A risperidona também foi aprovada pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) no Brasil para o controle e sintomas relacionados ao TEA. Além disso, a
periciazina também é aprovada pela ANVISA para esse fim (BRASIL, 2012b; BRASIL, 2014).

A revisdo mencionada por EISSA et al., (2018) aborda uma gama de medicamentos

que tem sido explorado como possiveis opc¢des terapéuticas para o TEA.

Quadro 6. Principais grupos terapéuticos, farmacos e suas respectivas indicagdes no TEA.

Grupo terapéutico Farmaco Indicacdes
Antipsicoticos atipicos - Clonazepina | - Hiperatividade, agressividade e movimentos repetitivos.
- Risperidona - Ansiedade, irritabilidade, agressividade, comportamento
- Aripiprazol repetitivo e depresséo.
- Irritabilidade, estereotipia e hiperatividade.
Antidepressivos - Fluvoxamina | - Comportamentos compulsivos, repetitivos e agressividade.
Inibidores Seletivos da - Sertralina - Comportamentos repetitivos e disruptivos.
Recaptacdo de - Paroxetina - Agressividade.
Serotonina (ISRS) - Escitalopram | - Estereotipia, hiperatividade, irritabilidade e fala inadequada.
- Citalopram - Comportamentos ritualisticos, estereotipados e repetitivos
Antidepressivos - Nortriptilina | - Hiperatividade, agressividade e comportamentos ritualisticos.
Triciclicos (ADTS) - - Hiperatividade, agressividade e comportamentos ritualisticos.
Clomipramina | - Hiperatividade e fala inadequada
- Imipramina
Antidepressivos - Venlafaxina - Deficits sociais, hiperatividade, problemas de comunicacdo e
Inibidores da Recaptacéo comportamentos e interesses restritos.
de Serotonina e
Noradrenalina (IRSN)
Antiepiléticos/ - Valproato - Instabilidade afetiva, linguagem repetitiva e agressividade.
anticonvulsivantes - Lamotrigina | - Irritabilidade, agressividade, comportamento repetitivo.
-Levetiracetam | - Impulsividade, hiperatividade, labilidade emocional e
agressividade.
Antagonistas do receptor | - Amantadina - Hiperativo e deficits na linguagem.
de glutamato - Memantina - lrritabilidade, memdria, hiperatividade, linguagem e
comportamento social inadequado.
Inibidores da - Donepezila - Hiperatividade e irritabilidade.
colinesterase - Rivastigmina | - Deficits nos comportamentos globais.
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- Galantamina | - Hiperatividade, irritabilidade, desatencdo, inadequacdo da

fala e retraimento social.
Estimulante -Metilfenidato | - Hiperatividade, impulsividade e deficit de atenc&o.
Agonistas de receptores | - Clonidina - Hiperatividade, agressividade, flutuacdo de humor e
a2 - adrenérgicos - Guanfacina distlrbios do sono.

- Inatengéo, hiperatividade e insonia.
Antagonistas dos - Naltrexona - Comportamentos autolesivos, hiperatividade, irritabilidade e
opioides insociabilidade.
Mediadores do SNC - Melatonina - Disturbios do sono.

Fonte: De Barros; Neto; Brunoni; Cysneiros (2019) adaptado.

2.3.5 Relagéo do Profissional Biomédico com o Autismo

O Transtorno do Espectro Autista pode ser estudado a partir de diferentes modelos,
incluindo o modelo biomédico e o modelo social. O foco do modelo biomédico esta nas
caracteristicas clinicas e nosograficas do transtorno. Enfoca os sinais e sintomas que podem
caracterizar uma pessoa com TEA, conforme definido pelos manuais diagnésticos, como o
DSM-5. Enfatiza a visdo de que o TEA é uma condicdo médica, que requer diagndstico,
tratamento e intervengdes biomédicas, como terapias e medicamentos. O modelo social enfatiza
a inclusdo, a acessibilidade e a garantia dos direitos das pessoas com deficiéncia
(GONCALVES; MOREIRA, 2023).

A visdo biomédica também busca entender as bases neuroldgicas e bioldgicas do
autismo. Os estudos nessa area tém investigado diferencas estruturais e funcionais do cérebro,
alteracdes genéticas e fatores ambientais que podem estar associados ao autismo (SOARES;
FERREIRA 2018). No entanto, vale ressaltar que a compreensdo do autismo vai além do
modelo biomédico. Como mencionado anteriormente, 0 modelo social e outras perspectivas
também sdo fundamentais para entender a experiéncia das pessoas autistas (GONCALVES;
MOREIRA, 2023).

3. MATERIAL E METODOS

Este estudo, quanto aos seus procedimentos foram descritos através de uma revisdo
bibliogréfica, abordando acerca do Diagnostico Clinico e Genético Sobre o Transtorno do
Espectro Autista. Na revisdo bibliografica abordou-se uma metodoldgica com carater analitico,
a fim de realizar um levantamento tedrico sobre o assunto, elucidando as possibilidades mais
relevantes presentes na literatura, a fim de apresentar um contexto para o problema
(PRODANOV; FREITAS, 2013).

Assim, o levantamento foi realizado a partir de livros, artigos cientificos e periddicos
especializados, materiais ja publicados em fontes como: a Biblioteca Virtual em Saude (BVS)
e Scientific Eletronic Libraly Online (SciELO), no periodo entre 2000 a 2023.

Como pressuposto do desenvolvimento do conhecimento, a pesquisa se caracterizou
descritiva, pois foi respaldada através de analise de revisdo de literatura bibliografica, artigos
publicados em sites de referéncia pertinentes ao tema, como ja especificado.

Em relacdo a abordagem qualitativa, segundo Gil (2019), se d& porque a pesquisa nao
envolveu analise estatisticas, nem comparativas, mas apenas analisa dados qualitativos, no caso
relacionados Diagnostico Clinico e Genético Sobre o Transtorno do Espectro Autista.

Portanto, para responder a pergunta norteadora: Como diagnosticar transtorno do
espectro do autismo? Foram utilizadas as seguintes palavras-chaves na busca do material para
a pesquisa: “Autista”. “Diagnostico”. “Politicas publicas”. “Transtorno do espectro autista”. A
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coleta de dados foi baseada, também, em ano de publicacéo, pais de origem, revista, objetivos
e concluséo.

4. CONSIDERACOES FINAIS

O TEA ¢ conhecido como um transtorno do neurodesenvolvimento, caracterizado por
varios graus de severidade, € de dificil diagndstico pelo fato de ainda ndo existir uma causa
concreta, acredita-se que ele possa estar relacionado com a genética, causas ambientais ou até
pela falta da vitamina D durante a gestacéo.

Os avangos no campo da genética permitiram identificar diversos genes relacionados
ao autismo, como a familia Shank e GABRB3. O diagndstico do autismo € clinico, realizado
através da observacdo do paciente e uma anamnese com seus cuidadores. Comeca a ser
diagnosticado geralmente por volta dos 2 anos de idade e existem exames laboratoriais que
auxiliam nesse diagndstico como o X-FRAGIL, Cariétipo Banda G, CGH-ARRAY e 0
Sequenciamento Completo do Exoma. Diagnosticar precocemente é de grande importancia para
o0 desenvolvimento do paciente e também de sua familia.

Existem varias Politicas Publicas que ajudam esses individuos e suas familias, que os
definem como pessoas com deficiéncia, concedendo direitos como atendimentos especializados
e ajuda com um salario minimo por incapacidade de exercer trabalho. Diferentes classes de
medicamentos tém sido utilizadas afim de controlar os sintomas do TEA como antidepressivos,
estimulantes, antipsicoticos, ansioliticos e estabilizadores de humor.

Os profissionais biomédicos desempenham um papel importante na avaliacdo e no
tratamento de pessoas com autismo, especialmente no que se diz respeito a aspectos biomédicos
especificos que podem estar relacionados ao distdrbio. Alguns profissionais podem se
especializar em areas como genética, neurologia ou imunologia, e podem estar envolvidos no
estudo de fatores bioldgicos que possam contribuir para o desenvolvimento do autismo.

Através desta pesquisa foi possivel concluir que o autismo é um transtorno que ainda
ndo tem sua causa concluida, mas com os avancos da neurociéncia essa causa pode estar cada
vez mais proxima de ser conquistada.
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