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RESUMO

A deficiéncia intelectual € uma condicédo que afeta a qualidade de vida de criancas e
adultos de todas as idades, manifestando-se por déficits em dominios cognitivos
como memoaria, cogni¢do, linguagem, sensopercep¢ao, socializagcdo, autocuidado e
autonomia, entre outros. O Quociente de Inteligéncia é uma das ferramentas
utilizadas para mensurar a capacidade cognitiva individual e que pode classificar a
deficiéncia intelectual em leve, moderada e grave. Quando leve, geralmente tem
etiologia multifatorial, envolvendo causas genéticas e ambientais, sendo importante
investigar causas genéticas subjacentes mesmo sem suspeita de sindromes
especificas. Nos casos de deficiéncia intelectual moderada a grave, 25 a 50% tém
origem genética. O presente trabalho teve o objetivo de tracar um perfil
epidemioldgico das criangas acometidas por deficiéncia intelectual atendidas em
uma instituicdo social de Foz do Iguacu. Para este estudo, analisamos registros
fisicos de 149 prontuarios das criangas matriculadas na unidade, visando encontrar
histéricos pré e perinatais, bem como dados sobre exames geneéticos, para
identificacdo de cromossomopatias numéricas ou estruturais, entre outras
anormalidades, e avaliacOes realizadas por médicos geneticistas. Além disso,
coletamos registros de dismorfias, por trazerem indicios de deficiéncia intelectual
sindrébmica, e, assim, verificar se havia suspeita de sindromes genéticas e se
estavam sendo investigadas. Os resultados evidenciaram um grande namero de
criancas com deficiéncia intelectual sem etiologia definida. A maioria das criancas
diagnosticadas apresentava Transtorno do Espectro Autista (TEA), embora sem
causa etiologica esclarecida, enquanto o segundo diagndstico mais prevalente na
amostra foi a Sindrome de Down, sendo que a maioria teve diagndstico
exclusivamente clinico. Em nosso estudo houve predominio de deficiéncia intelectual
entre as criancas do sexo masculino, o que estd em concordancia com o que é
amplamente encontrado na literatura. Apesar disso, ndo foram encontrados registros
de investigacdo sobre a sindrome do X fragil para nenhum individuo da amostra.
Neste trabalho, pudemos concluir que, apesar da existéncia da Politica Nacional de
Atencdo a Saude da Pessoa com Deficiéncia e da Politica Nacional de Atencao
Integral em Genética Clinica, muitos procedimentos ainda precisam ser efetuados
para que tais politicas sejam de fato implementadas.

Palavras-chave: Deficiéncia Intelectual; Etiologia; Transtorno do Espectro Autista
(TEA); Sindrome de Down; Politicas de Saude.
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ABSTRACT

Intellectual disability is a condition that affects the quality of life of children
and adults of all ages, manifesting itself through deficits in cognitive domains such as
memory, cognition, language, sensorial perception, socialization, self-care and
autonomy, among others. One important diagnostic tool is the Intelligence Quotient,
used to measure individual cognitive capacity and which can classify intellectual
disability as mild, moderate and severe. When mild, it generally has a multifactorial
etiology, involving genetic and environmental causes, and it is important to
investigate underlying genetic causes even without suspicion of specific syndromes.
In cases of moderate to severe intellectual disability, 25 to 50% have a genetic origin.
The present work aimed to outline an epidemiological profile of children affected by
intellectual disabilities treated at a social institution in Foz do Iguacgu. For this study,
we analyzed physical records from 149 medical records of children enrolled in the
unit, aiming to find pre- and perinatal histories, as well as data on genetic exams, to
identify numerical or structural chromosomal abnormalities, among other
abnormalities, and evaluations carried out by medical geneticists. Furthermore, we
collected records of dysmorphia, as they showed signs of syndromic intellectual
disability, and thus checked whether genetic syndromes were suspected and
whether they were being investigated. The results showed a large number of children
with intellectual disabilities without a defined etiology. The majority of children
diagnosed had Autism Spectrum Disorder (ASD), although with no clear etiological
cause, while the second most prevalent diagnosis in the sample was Down
Syndrome, with the majority having an exclusively clinical diagnosis. In our study,
there was a predominance of intellectual disability among male children, which is in
agreement with what is widely found in the literature. Despite this, no investigation
records on fragile X syndrome were found for any individual in the sample. In this
work, we were able to conclude that, despite the existence of the National Policy for
Health Care for People with Disabilities and the National Policy for Comprehensive
Care in Clinical Genetics, many procedures still need to be carried out so that such
policies are actually implemented.

Keywords: Intellectual Disability; Etiology; Autism Spectrum Disorder (ASD);
Down's syndrome; Health policies.
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RESUMEN

La discapacidad intelectual es una condicion que afecta la calidad de vida de nifios y
adultos de todas las edades, manifestandose con déficits en dominios cognitivos
como memoria, cognicién, lenguaje, percepcion, socializacion, autocuidado y
autonomia, entre otros. Uma de las herramientas diagnésticas es el Cociente
Intelectual (Cl), utilizado para medir la capacidad cognitiva individual y clasificar la
discapacidad intelectual en leve, moderada o grave. En los casos de discapacidad
intelectual leve, la etiologia suele ser multifactorial, involucrando causas genéticas y
ambientales, destacando la importancia de investigar causas genéticas subyacentes
incluso sin sospechas especificas de sindromes. En los casos de discapacidad
intelectual moderada a grave, el 25% al 50% tienen un origen genético. Este estudio
tuvo como objetivo delinear un perfil epidemiolégico de nifios afectados por
discapacidad intelectual atendidos en una institucion social en Foz do Iguagu.
Analizamos registros fisicos de 149 historias clinicas de nifios inscritos para
examinar historias prenatales, perinatales, datos de pruebas genéticas para
identificar anomalias cromosémicas numéricas o0 estructurales y evaluaciones
realizadas por genetistas. Ademas, se recopilaron registros de dismorfismos para
indicaciones de discapacidad intelectual sindromica. Los resultados revelaron un
namero significativo de nifios con discapacidad intelectual sin una etiologia definida.
La mayoria de los nifios diagnosticados presentaron Trastorno del Espectro Autista
(TEA) sin causas etioldgicas claras, mientras que el segundo diagndstico mas
prevalente en la muestra fue el Sindrome de Down, principalmente basado en
diagnostico clinico. Nuestro estudio mostr6 un predominio de discapacidad
intelectual entre nifios varones, consistente con los hallazgos en la literatura. Sin
embargo, no hubo registros de investigacion del sindrome del X fragil en ningun
individuo de la muestra. Este estudio concluye que a pesar de la existencia de la
Politica Nacional de Atencion a la Salud de las Personas con Discapacidad y la
Politica Nacional de Atencion Integral en Genética Clinica, aun se deben
implementar muchos procedimientos para una aplicacién efectiva de las politicas.

Palabras clave: Discapacidad Intelectual; Etiologia; Trastorno del Espectro Autista
(TEA); Sindrome de Down; Politicas de Salud.
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INTRODUGCAO

Por Deficiéncia intelectual (DI) entende-se uma sindrome clinica que se
manifesta em um individuo por prejuizos nas suas habilidades adaptativas e no
funcionamento intelectual. O termo Retardo Mental, adotado pelo CID-10, refere-se
a mesma apresentacao clinica que a Deficiéncia Intelectual, nomenclatura adotada
no DSM-V (DUARTE, 2018).

Abordar as habilidades adaptativas é envolver um conjunto de dominios
relacionados ao manejo social com outros individuos, compreensédo da linguagem
verbal e ndo verbal, a sua capacidade laboral, além da capacidade de manejar
ferramentas e realizar tarefas diarias. Inclui dentre essas habilidades a capacidade
de nomear, conceituar, interpretar e usar a linguagem para se expressar (CFM,
2018. DUARTE, 2018).

No que diz respeito a fungdo intelectual do individuo, o termo Quociente
Intelectual (QIl) é usado como principal parametro quantitativo. Inicialmente, o teste
foi criado por Binet e Simon através da correlacdo da idade intelectual com a idade
cronoldgica. Atualmente, existem diversos tipos de testes para avaliar areas
multiplas como leitura, aritmética, memoria e outros mais. Os mais conhecidos séo a
Escala de Stanford-Binet e o Teste de Wechsler, os quais tracam o limite minimo de
68 e 70 pontos, respectivamente, para o corte de deficiéncia intelectual.
Tradicionalmente, adota-se a classificacdo segundo o CID-10, delimitando 70 pontos
como valor de corte para diagnostico da DI. Apesar de ainda manter grande
controvérsia a seu respeito, os testes de QI ainda possuem forte impacto como
preditor de desempenho (Ke X, Liu J. 2015. DUARTE, 2018).

Mdltiplos fatores estdo conectados para determinarem o atraso no
neurodesenvolvimento clinicamente relevante, classicamente os fatores ambientais
e a genética individual (CFM, 2018. DUARTE, 2018). Infec¢Bes congénitas,
distarbios nutricionais, como déficit de folato e toxinas teratogénicas durante a
gestacao séo fatores ambientais comuns nos antecedentes obstétricos de pacientes
com DI, porém sua incidéncia tem reduzido a medida que o acesso a programas de
pré-natal e a acessibilidade a saude da gestante tem melhorado. Dessa forma,

prevalecem nos paises desenvolvidos e ha uma tendéncia nos paises em
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desenvolvimento a uma maior incidéncia de DI decorrente de causas genéticas
(DUARTE, 2018. CFM, 2018, Ke X, Liu J. 2015).

A etiologia da DI relacionada a genética € muito diversa, podendo englobar
tanto apresentagdes isoladas quanto associada a outros achados clinicos, podendo
corresponder a alguma sindrome especifica ja conhecida. Nesses casos €
imprescindivel que o médico assistente identifique as alteracdes fenotipicas que
direcionam a investigacao etioldgica devida. Caso a apresentacao da DI ndo envolva
aspectos sindrémicos e seja uma manifestacdo isolada, o diagndstico e a
investigacdo precedente devem ser minuciosos (CMF, 2018. DUARTE 2018).
Algumas das sindromes genéticas que cursam com DI na sua historia natural da
doenca podem ser visualizadas na QUADRO 1 juntamente com sua apresentacao

genotipica.

QUADRO 1. Diferentes padrdes de heranca para a deficiéncia intelectual.

DIFERENTES PADROES DE HERANGCA PARA A DEFICIENCIA INTELECTUAL ‘

Poligénicas e

multifatoriais Transtorno do espectro autista e doencas psiquiatricas

estruturais Delecao de 4p- e delecdo de 9p-
cromossémicas
numéricas Sindrome de Down, Trissomia do 18 e Trissomia do 13

Neurofibromatose tipo 1 gene NF1 localizado no 17 q 11.2;
Dominantes esclerose tuberosa com mutacao do gene TSC2; sindrome de
Noonan, cornélia de Lange.

. Recessivas grande parte dos erros inatos do metabolismo
Monogénicas

Ligadas

20 X Sindrome do X- fragil e a sindrome de Rett

Doencas
mitocondriais

FONTE: Duarte, 2018. Adaptado.

MELAS, sindrome de Alpers, Kearns-Sayre

Apesar da multiplicidade causal associada a DI, a clinica presente
desenvolve-se com padrbes comuns de apresentacdo e percepcdo do individuo
acometido e também por parte dos adultos que o cercam. Algumas criancas
apresentam logo ao nascimento alteracdes morfologicas que ja permitem identificar
ou suspeitar de determinados acometimentos, para essas familias a percepgédo da

excentricidade da crianca € mais evidente. Para aqueles que apresentam DI de
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forma isolada ou na auséncia de dismorfias evidentes, o percurso até o diagnostico
torna-se mais lento e laborioso. Nesses casos, a suspeita e a investigacdo
diagnostica seguinte aparecem apos observados atrasos globais ou significativos no
neurodesenvolvimento infantil (DUARTE, 2018. CFM, 2018. Ke X; Liu J, 2015).

O atraso na fala geralmente € a primeira alteracdo a ser percebida, mas de
forma geral, as criangas com DI sdo lentas em retribuir estimulos externos do meio
gue estdo inseridas. Por apresentarem tracos de hiperatividade e dificuldade de
aprendizado, um provavel nimero de criangas com DI leve apresentam algum sub-
diagnéstico de transtorno do aprendizado, como dislexia. Além das dificuldades
escolares, a DI costuma ser comoérbida com alguns transtornos do
neurodesenvolvimento como epilepsia, transtorno desafiador opositivo e transtorno
do espectro autista. Alguns outros sintomas comuns a esses transtornos séao:
inquietude, falta de concentracdo, impulsividade, irritabilidade e comportamento
autodestrutivo, que dificultam o diagndstico e expandem as possibilidades
diferenciais, tornando a elucidacao terapéutica uma dificuldade aos profissionais e a
principal causa de encaminhamento para servicos de referéncia em Genética
médica (KE X; LIU J, 2015. Duarte, 2018).

O peso do diagnoéstico na vida dos individuos afetados é grande, justificando
o longo e laborioso processo para muitos dos casos. Através da investigacao
apropriada, o diagndstico torna-se uma importante ferramenta clinica e legal para
conseguir assisténcia direcionada aos seus cuidados e acesso a servicos garantidos
por lei. A respeito desse amparo legal, a consolidacdo da Politica Nacional de
Atencdo Integral as Pessoas com Doencas Raras (PNAIPDR) foi um forte avanco no
ambito das politicas publicas voltadas para essa populagdo e marco do espaco que

pacientes e cuidadores tém conseguido garantir (CFM, 2018).

Apesar de algumas alteracBes genéticas que impactam negativamente na
gualidade de vida ja possuirem tratamento e cura, ndo é o caso da DI e de seus
transtornos comorbidos. O primeiro passo na assisténcia é o trabalho com uma
equipe multidisciplinar, envolvendo médicos, enfermeiros, fonoaudidlogos,
terapeutas ocupacionais e demais profissionais habilitados e capacidade para dar
suporte e garantir uma melhora da qualidade de vida (CFM, 2018). Visto isso, o

presente estudo almeja avaliar transversalmente o acesso a recursos diagndsticos
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de criangas com DI de uma instituicdo social de Foz do Iguagu e se tiveram acesso a
uma investigacdo adequada da sua etiologia e levantar o perfil epidemiologico das

criancas acometidas, enfatizando as causas de origem genética.
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METODOLOGIA

Esta monografia foi desenvolvida a partir do resultado dos projetos de
extensao “Avaliacao de anormalidades cromossOmicas numéricas em portadores de
deficiéncia intelectual atendidos em uma organizagéo social de Foz do Iguagu, PR”
de coédigo PJ132-2021 e do projeto “Avaliagdo de anormalidades cromossdmicas
numéricas em portadores de deficiéncia intelectual atendidos em uma organizacao
social de Foz do Iguacu, PR — Fase |I” de codigo PJ014-2023. Ambas as atividades
estavam vinculadas a Universidade Federal da Integracdo Latino-Americana
(UNILA), sob Coordenacao da Prof. Me. Alessandra Pawelec da Silva, colaboragéo
da professora Dr2 Maria Claudia Gross, tendo o académico do curso de medicina
Eudes Junio Dias Lemos como aluno bolsista, além da colaboracdo de diversos
alunos voluntarios em diferentes etapas. Foi realizado um estudo transversal, de
carater observacional e do tipo revisdo de prontudrios. Essa abordagem
metodolbgica permite inferir a respeito da prevaléncia de alguma entidade clinica na

amostra analisada (ALENCAR, 2021).

Os prontuarios revisados estavam presentes no arquivo do setor de saude da
Associacao de Pais e Amigos dos Excepcionais (APAE) de Foz do Iguagu, regiao da
Triplice Fronteira, no Oeste do Parana. A referida instituicdo usualmente armazena
informagdes em pastas-ficheiros contendo copias de exames, laudos, documentos
de identificacdo e carteirinha da crianca quando presentes. Também estao contidos
nas pastas a ficha de cadastro institucional, comprovantes de residéncia e uma

cépia da documentacéao parental.

Como recorte foram incluidos na pesquisa 0s prontuarios de criangas com
algum grau de deficiéncia intelectual matriculadas entre 2018 e 2022 na instituicao.
A presenca de DI é critério obrigatorio para a realizacdo de matricula na instituicdo e

necessita de uma avaliacao profissional para determina-la.

Como recorte foram incluidos na pesquisa 0s prontuarios de criangas com
algum grau de deficiéncia intelectual matriculadas entre 2018 e 2022 na instituicao.
A presenca de DI é critério obrigatorio para a realizacdo de matricula na instituicao e

necessita de uma avaliacao profissional para determina-la.

Versao Final Honol ogada

26/ 06/ 2024 21:53



O levantamento buscou informacgdes relacionadas ao diagnostico do individuo
e o referido CID-10 da patologia que justifica o diagnéstico e a matricula na
instituicdo. Foram rastreados também os dados dos antecedentes neonatais como a
escala de APGAR (1° minuto/10° minuto), peso, perimetro cefélico e comprimento

ao nascer.

Com foco na identificacdo de doencas genéticas, foram procurados nos
prontuarios registros de sinais dismorficos, além de resultados de exames de
cariotipo eventualmente realizados e informagdes de que a crianga passou por

consulta com médico geneticista em algum momento da vida.

Devido a influéncia da idade materna na ocorréncia de aneuploidias,
especialmente a Sindrome de Down, foram procuradas nos prontuarios a idade
materna ao nascimento do individuo. Aspectos como diagndsticos, exames e
tratamentos realizados ou continuados foram preenchidos no campo Observacgoes.
Como estratégia metodoldgica, os dados foram coletados a partir da revisdo
individual e in situ dos prontuarios fisicos e transcritas em um documento eletrénico

de planilhas (Google Sheets ™).

Este estudo recebeu o parecer ético e aprovacdo da unidade APAE - Foz do
Iguagu, que colaborou com a equipe. Os principios éticos estabelecidos pela
Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP) foram respeitados em todas as
fases do projeto. O Projeto esta cadastrado no Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
do Centro Universitario de Cascavel (UNIVEL) - (CAAE: 58695022.2.0000.0231,
Numero do Parecer: 5.537.636).

O presente estudo se baseou na analise de arquivos cujos documentos foram
preenchidos e anexados por terceiros. Qualquer documento laudado, qualquer
exame laboratorial ou documento fornecido ou omitido dependiam do juizo daquele
profissional, nas condi¢cdes constitucionais do individuo no momento do exame e na
percepcao profissional a respeito da importancia de determinado registro. Para o
presente levantamento estatistico, nenhum familiar foi consultado sobre qualquer

veracidade de informacéo.
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RESULTADOS

Foram avaliados 149 prontuarios, sendo encontrada uma predominancia
masculina entre os géneros, com um total de 93 individuos do sexo masculino (N =
62,5%) e 56 criancas do sexo feminino (N = 37,5%).

Para um rigor didatico e elucidativo, os resultados foram agrupados conforme
suas relacbes etiolégicas e sindrébmicas em 6 grupos: (1) Doencas genéticas
conhecidas. (2) Transtorno do Espectro Autista. (3) Sem diagndstico estabelecido.
(4) Doencas perinatais. (5) DI por efeito teratogénico. (6) Encefalopatias. No grafico
1 é possivel observar a distribuicdo total das criangcas conforme as principais
etiologias sindrbmicas encontradas. O diagnéstico individual, ou a auséncia do

mesmo, pode ser visualizado no QUADRO 2.

GRAFICO 1: PRINCIPAIS GRUPOS DE ETIOLOGIAS ENCONTRADAS NA
POPULACAO ASSISTIDA.

DOENGCAS
GENETICAS
CONHECIDAS

SEM ETIOLOGIA
DEFINIDA

TRANSTORNO DO
ESPECTRO
AUTISTA

DOENCAS
PERINATAIS

EFEITO
TERATOGENICO

ENCEFALOPATIAS

80

FONTE: PROPRIOS AUTORES.
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Dentre as doencas genéticas, a mais prevalente foi a Sindrome de Down,
observada em 90% (18) dos casos de sindromes com causa genética reconhecida,
gue totalizaram 20 casos. Destas, somente 10 criancas (55%), sendo 5 meninos e 5
meninas, tiveram o resultado do exame de caridtipo registrado e em apenas 7
prontuarios (38%) havia a informacdo de que a crianga havia consultado com um
médico geneticista a0 menos uma vez na vida. A relacdo entre os diagnosticos e o

sexo das criancgas avaliadas encontra-se disponivel no QUADRO 2.

O maior grupo da amostra, com 61 individuos (40,1%), foi composto por
criancas sem investigacdes etiologicas conclusivas. Desse total, 38 eram meninos e
23 eram meninas. Quanto as criancas que receberam algum diagndéstico prévio, o
mais prevalente foi o Transtorno do Espectro Autista (TEA), em um total de 53
criancas (35,5%), sendo 15 meninas e 38 meninos. Nesse grupo, uma crianca do
sexo masculino, além de TEA, possuia diagnostico de Transtorno do déficit de

atencao e hiperatividade (TDAH) morbido.

QUADRO 2: Levantamento estatistico por sexo

| Diagnésticos N° de criangas Sexo

Sd. de Down 18 criancas 8 meninos
10 meninas
Transtorno do Espectro Autista (TEA) 52 criangas 37 meninos
15 meninas

Paralisia cerebral 4 criancas 2 meninos

2 meninas

Encefalopatia ndo especificada 5 criangas 1 menino

4 meninas

Hipdxia neonatal 2 criangas 1 menino

1 menina
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Microcefalia ndo especificada 1 crianca 1 menina
Hipotireoidismo congénito 1 crianga 1 menino
Exposicdo a agentes teratogénicos 1 crianca 1 menina
Sindrome Alcoolica Fetal 1 crianca 1 menina
Sindrome de Williams 1 crianga 1 menino
Sobreposicdo TEA e TDAH 1 crianca 1 menino

Sem diagnéstico 61 criangas 38 meninos

23 meninas
Desisténcia 1 crianca 1 menino

Total 149 criangas 91 meninos

58 meninas

FONTE: préprios autores.

A Sindrome de Down (SD), representou o segundo diagndéstico mais
prevalente em nossa amostra, com 18 criancas (12%). Nessa populacdo, houve
predominancia feminina, com 10 afetadas (55%), e observou-se que a maioria teve
diagndstico clinico, baseado nas caracteristicas fenotipicas. O exame de cariotipo foi
efetuado em apenas 38% dos casos. A distribuicdo exata e as especificagcoes

diagnésticas encontram-se no QUADRO 3.

QUADRO 3: Relacao diagnostico dos paciente com SD por sexo
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Populacao Cariotipagem numero de diagnostico

criancas etiolégico
18 realizada a 7 criancas 3 trissomia livre do
criancas cariotipagem meninos | cromossomo 21
4
meninas
5 diagnéstico clinico
nao realizada a 11 criangas meninos
cariotipagem
6
meninas

FONTE: préprios autores

Na amostra, um menino apresentava a descricdo do diagndstico de sindrome
de Williams, mas ndo havia resultados de exames relacionados a condi¢ao, ndo se

sabendo como foi efetuado o diagnadstico.

Do total de prontuérios revisados, 10 criangcas encontravam-se sob abrigo da
justica ou com maes sociais e nao dispunham de informagfes da genitora. Quanto
as maes de 138 criancas restantes, notou-se uma média da idade materna ao
nascimento de 27 anos, enquanto a média da idade materna ao nascimento das
criancas com diagndstico de SD foi de 32 anos. Foi excluido desse calculo a idade
materna ao nascimento de uma crianca pois ndo havia registro do mesmo em

prontuario.

N&o havia informagOes registradas de irmandade entre alunos, apenas
conhecidas pelos profissionais, mas n&o se pode comprovar a existéncia de irm&os
de nenhum aluno ou que haja outro individuo com grau de parentesco afetado por
DI. Igualmente ausentes estavam informacdes sobre a realizacdo de pré-natal

apropriado e antecedentes obstétricos maternos.

Nos prontuarios de 110 criancas (74%) nao havia registro de informacdes
sobre o periodo neonatal, peso, comprimento e perimetro cefalico ao nascimento,
bem como o resultado do Apgar. Ja quanto a analise de dismorfismos ou anomalias

menores, tais como epicanto, fenda palpebral obliqua e prega simiesca, havia
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registros em 5 prontuarios (3%). Anomalias maiores, como cardiopatia, anus
imperfurado e malformacéo cerebral, estavam descritas em 8 prontuarios (5%) e

alteracOes da antropometria corporal em 14 prontuarios (9%).
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DISCUSSAO

Conforme os resultados deste estudo, deduz-se que grande parte das
criancas com algum diagnostico nao foi submetida a uma avaliacdo por um médico
geneticista, tampouco realizou exames a fim de identificar a etiologia da sua
condicdo e poder receber o aconselhamento genético quanto ao risco de
recorréncia. Esse achado sugere que muitas criancas, além de privadas do acesso a
um geneticista clinico ou de uma avaliacdo genética detalhada, podem estar
recebendo diagndésticos baseados unicamente em caracteristicas fenotipicas, sem
investigacdo adicional por meio de exames genéticos complementares. Tal cenério
pode resultar em subdiagnostico ou em diagndsticos imprecisos, impactando
negativamente o manejo clinico e os desfechos a longo prazo para esses pacientes
(Ke X, Liu J. 2015; CFM. 2018). Entretanto, como trata-se de um estudo
retrospectivo, ndo € possivel afirmar que as criancas ndo tenham sido
encaminhadas para avaliagdo genética em algum momento, tenham consultado com
especialista ou tenham realizado exames complementares e simplesmente estes

dados nao tenham sido atualizados nos prontuarios.

Outro aspecto relevante é que, dentre 0os pacientes que realizaram cariotipo,
estes foram solicitados ainda na maternidade, conforme se depreende pela data da
coleta e laboratorio que efetuou a mesma. Isso demonstra que o0s pediatras
conseguiram identificar alteracdes sugestivas de cromossomopatias em parte dos
pacientes da amostra. No entanto, para os que tiveram diagndstico clinico de
sindrome de Down e ndo possuiam resultados de cariétipo registrados, supde-se
gue, ou nao houve o reconhecimento de caracteristicas fenotipicas ao nascer e esse
diagnéstico foi feito depois, ou nao foi considerado importante o pedido de cariotipo.
Por ser exame de alto custo, deve ser efetuado por um especialista, e quando se
trata de atendimento pelo SUS, € necessario haver um encaminhamento, que pode
demorar alguns meses ou anos, conforme a demanda pela especialidade. Em Foz
do Iguacu, a rede nado disponibiliza atendimento com médico geneticista, devendo

haver encaminhamento para atendimento em Curitiba.
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Das 18 criangas diagnosticadas com sindrome de Down (SD) em nosso
estudo, a maioria (61%) recebeu o diagndstico de forma clinica. A SD, ja bastante
conhecida por muitos profissionais, pode ter seu diagnostico efetuado baseando-se
em caracteristicas fenotipicas. Contudo, a realizacdo da cariotipagem permite
identificar se a SD foi originada por uma trissomia livre do cromossomo 21, mais
comumente relacionada a ocorréncia de nao disjuncdo meidtica, ou se a SD foi
originada por uma translocacéo, e, nesse caso, foi transmitida por um dos genitores.
Essa avaliacdo por meio de cariétipo € importante, portanto, para determinacdo do
risco de recorréncia na familia e melhor compreensdo dos padrdes de heranca
dentro daquele nucleo familiar (Martins, 2022). Ao aprofundar a andlise deste grupo
especifico da nossa amostra, observou-se que a média das idades maternas ao
nascimento das criangas com SD era de 32 anos. A SD tem sido correlacionada a
uma idade materna em geral superior a 35 anos, ou a mées adolescentes (Ke X, Liu
J. 2015). Em um estudo nacional, ao se comparar a idade materna das maes de 344
criancas com SD, no Rio de Janeiro, os resultados indicaram uma prevaléncia de
56% de SD nos filhos de maes com mais de 35 anos (Aprigio et al., 2022), 3 anos a

mais que a média encontrada no grupo amostral da APAE em Foz do Iguacu .

No publico analisado, composto por 149 criancas, notou-se predominancia de
DI masculina (M) sobre a feminina (F), numa razdo de 5:3. Desse total,
infortunadamente o maior grupo encontrado foi o dos individuos com DI menores de
5 anos que ainda ndo possuiam diagnostico firmado e representavam 40,9% dos
individuos avaliados. Esse numero, similar ao encontrado na literatura, &€ também
preocupante, pois a auséncia de um diagndstico compromete a assisténcia
prestada, que deve ser direcionada e pautada nas necessidades do individuo,
sempre buscando a prevencéo e a intervencédo precoce (Ke X, Liu J. 2015; CFM.
2018). Contudo, ndo se pode dizer que todo esse grupo apresente DI de causa
indeterminada, uma vez que ndo se sabe quao aprofundada foi a investigacéo, ou se

foram empregados todos os exames possiveis para seu diagndstico.

Dentre as criancas com algum diagnostico, o grupo com Transtorno do
Espectro Autista (TEA) foi 0 mais numeroso, correspondendo a 60% dos individuos.
Este namero expressivo contrasta com outro estudo populacional conduzido no
mesmo estado (Peixoto et al, 2023). Segundo os autores, a predominancia de

meninos portadores de TEA em um grupo de 1224 criangas com DI em Curitiba foi
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de 49,1%, sendo que 19,8% desses apresentavam Transtorno do Déficit de Atencéo
e Hiperatividade (TDAH) como comorbidade. Além do alto numero de meninos com
TEA em nossa amostra, houve uma baixa ocorréncia de associagcdo com TDAH,
encontrada em apenas um menino com ambas as condi¢des. Essa diferenca entre
0s estudos, no que diz respeito ao TDAH, pode decorrer da baixa idade das criancas
do presente estudo, pois podem estar em fase subclinica do transtorno ou este

ainda ndo ter sido identificado como comorbidade (Peixoto et al, 2023).

Por outro lado, estudos internacionais, realizados para avaliar a incidéncia e
prevaléncia de casos de TEA e anos vividos com incapacidade em diversos paises
(Li Z et al, 2022; Ebrahimi et al, 2023), verificaram que 0s casos continuam a
aumentar e a gerar grande preocupacdo em saude mental. Destacam um aspecto
importante a ser considerado para esse aumento, que € o da substituicdo
diagnéstica, em que muitas criangas, agora diagnosticadas com TEA, anteriormente
haviam recebido diagnéstico de DI e dificuldades de aprendizagem (Shattuck, 2006).
E concluem comentando que estas especificidades observadas quanto ao TEA no
mundo todo reforgam a necessidade de se desenvolver politicas publicas adequadas
em saude mental, de modo a fornecer servigos sociais e de saude especiais (Li Z et
al, 2022).

No presente estudo, foi identificada uma predominéancia de meninos com
déficit intelectual, o que vai de encontro ao que é citado amplamente na literatura
(Nascimento, 2020; Rocha, 2019; Reis, 2017; Ropers, 2010; Moeschler, 2014;
DUARTE, 2018; CFM 2018). De acordo com Viveiros (2013), a principal hip6tese
para esse predominio masculino em casos de DI € de sindromes com heranca
ligada ao cromossomo sexual X, tal como a sindrome do X fragil (Moeschler, 2015;
Storniolo, 2011). Esta sindrome, principal causa de DI herdada, apresenta uma
repeticdo anormal de trinucleotideos no cromossomo X, foi a primeira de sua
categoria a ser descoberta e pode ser encontrada em todos 0s grupos étnicos
humanos. Além do quadro de TEA, presente em 50-70% dos individuos com a
sindrome, estes podem apresentar atraso do desenvolvimento, atraso ou
dificuldades na fala associadas ao DI, comportamento agressivo, dificuldade de
interacdo social, entre outras comorbidades (Hunter et al, 2019). Recomenda-se que
toda criangca com DI, especialmente aquelas de causa indeterminada, sejam

investigadas para a sindrome do X fragil como forma de diagnéstico diferencial
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(Moeschler, 2015; Viveiros, 2013). No levantamento epidemiolégico realizado em
nossa amostra ndo foi encontrada nenhuma evidéncia de que alguma crianca tenha
sido investigada para a Sindrome do X fragil. Nao se sabe, entretanto, se os exames
para investigacdo da sindrome foram solicitados por algum profissional e nédo
tiveram acesso, ou, se foram de fato realizados, pois ndo havia registro quanto a

essa sindrome nos prontuarios.

Em algumas criangas de nosso estudo, encontrou-se a associacdo entre Dl e
0 abuso de substancias teratogénicas pelas genitoras durante o periodo pré-natal.
Conforme mencionado por Machado (2021), o abuso de diversas drogas, ilicitas ou
nao, pode resultar em malformacdes congénitas na crianca, como microcefalia,
cistos e defeitos na citoarquitetura neuronal. No grupo avaliado, duas meninas
apresentaram DI relacionado ao abuso materno de substancias durante a gravidez.
Para uma das criancas, foi identificado o abuso materno de multiplas substancias e

0 uso de alcool pela genitora de outra crianca, ainda durante a gestacao.

Assim como algumas afeccbes ambientais, a exemplo da desnutricdo, as
infeccdes perinatais e durante a primeira infancia, além das comorbidades maternas,
os efeitos teratogénicos tém relacdo com malformacdes fetais e DI, mas podem ser
preveniveis ou mitigados com programas pré-natais (CFM, 2018). A
teratogenicidade esta associada ao abuso de substancia licitas, como alguns
farmacos, o tabaco e o alcool e de drogas de abuso como cocaina e crack. Um
estudo brasileiro guiado por Pereira (2018) relacionou o abuso elevado dessas

substancias tanto a alteragdes fetais quanto a desfechos perinatais negativos.

As encefalopatias sdo um grupo de doencas que apareceram no estudo como
diagnésticos prevalentes na amostra. A mais conhecida na infancia € a
Encefalopatia Crénica ndo progressiva, uma doenca de sintomatologia variavel a
depender do local afetado. Os agentes etioldégicos sdo virais, na grande maioria,
mas a epidemiologia varia conforme fatores regionais e climaticos (COSTA, 2020).
Existem causas de encefalopatias que ndo estdo relacionadas a agentes virais,
como AVC perinatal, agenesias e disgenesias cerebrais e causas toxico
metabdlicas. Para essa Ultima categoria merece destaque a acdo da bilirrubina
depositada nos nucleos da base como causa de disautonomias. Igual atencéo

merece a escolha do hemidimero dominante precoce (crianga menor que 12 meses)
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ou desenvolvimento assimétrico do controle motor pelo risco de AVC perinatal. Ha
relevancia cientifica em constatar que estimulacao e cuidados especializados entre 1
e 2 anos de idade em criancas que tiveram o diagndstico precoce de paralisia
cerebral trazem beneficios devido ao tempo de neuromodula¢do, migragdo neuronal
e neuroplasticidade (PEREIRA, 2018).

Além das duas meninas cuja causa de DI poderia ter sido evitada, ha no
grupo analisado um menino que apresentava DI como consequéncia do
hipotireoidismo congénito (HC). Esta é uma sindrome em que ocorre, de forma muito
precoce, a faléncia tireoidiana na producédo de horménios. Quanto mais tardio é feito
o diagnéstico e instaurado o tratamento, pior € o quadro clinico e o prognostico. E
importante lembrar que o0 hipotireocidismo congénito pode ser rastreado
precocemente pelo "Teste do pezinho", parte dos testes de triagem neonatal
implementados pelo Ministério da Saude desde 2001, permitindo intervencdes
precoces para evitar as sequelas da doenca (Lamonica, 2020). Destaca-se nao ter
sido registrado o resultado do teste do pezinho nos prontuarios de nenhuma crianca,

e, nesta em especial, também néo havia registro da historia perinatal.

Outra sindrome clinica conhecida e presente no estudo foi a sindrome de
Williams-Beuren. Uma condi¢cdo causada por uma alteracdo autossémica genética
em que ocorre a delecao de uma cadeia continua de genes contidos no braco longo
do cromossomo 7 (7g11.23). Clinicamente vemos déficits proeminentes nas fungdes
linguisticas dos individuos acometidos além das demais manifestacbes da DI em
outras areas (TEIXEIRA, 2010). Outras duas criancas que fizeram cari6tipo nao
tinham registro do resultado do exame e permaneceram sem diagndéstico até a

conclusao deste trabalho.

O diagndstico preciso da DI € de extrema importancia na vida do individuo.
Para algumas condi¢cfes, como a fenilcetondria, por exemplo, cujo rastreamento €
feito pelo “Teste do pezinho”, deve ser feita restricdo dietética e uso de férmulas
precocemente, podendo mudar o progndstico da crian¢a, permitindo que se torne
um adulto com maiores habilidades e independéncia. Para que isso ocorra, €
necessario primeiro que os profissionais sejam capacitados para suspeitar de
algumas sindromes genéticas, além de que exista no sistema de saude um fluxo

interno que permita realizacdo de exames e encaminhamentos para profissionais
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gue possam avaliar pormenorizadamente a clinica da crianga, instituindo os

tratamentos apropriados conforme a etiologia (CFM. 2018).

Reconhecer a existéncia de DI nem sempre é facil, necessitando haver
familiaridade com os marcos do desenvolvimento neuropsicomotor em uma fase
mais precoce ou ainda em fase pré-escolar. A investigacdo etiologica inicial da DI
pode ser realizada pelo Médico de Familia e Comunidade na Atencdo Basica,
requerendo uma anamnese completa, avaliando o individuo como um todo, além de
um exame fisico que inclua dados antropométricos, sendo Util o reconhecimento de
alguns sinais dismorficos. A seguir, constatando-se atraso nos marcos do
desenvolvimento ou evidéncias de DI, faz-se necessario encaminhar o individuo
para varios especialistas, visando o esclarecimento da etiologia, o estabelecimento
do progndstico, a instituicdo do tratamento apropriado e a estimativa do risco de
recorréncia (CFM, 2018). Vale ressaltar que essa crianga continua aos cuidados da
equipe de saude da familia, a organizadora do cuidado, porém com a assisténcia de

especialistas focais.

Adequar o sistema para absorver essa demanda de pacientes também
implica trabalhar com profissionais capazes de reconhecer, diagnosticar ou, ao
menos, encaminhar para um acompanhamento especializado. Realizar capacitagcéo
profissional e formacdo continuada em saude, com foco nas areas da genética
médica e das doencas raras, inclui a validacdo de uma matriz curricular para cursos
de graduacdo e pos-graduacdo meédica. Enfatizar a importancia da genética no
contexto saude-doenca, desenvolver um raciocinio clinico capaz de suspeitar de
doencas genéticas e raras, além de trabalhar a orientacdo familiar, terapéutica e
diagnostica, sdo formas de incorporar a genética médica a formacdo profissional.
Especialmente na Medicina de Familia e Comunidade (MFC), profissionais sensiveis
as necessidades especificas da populacdo sdo fundamentais para reduzir a

mortalidade infantil relacionada a essas condi¢cdes (Cardoso, 2023).

Vale lembrar que Médicos de Familia e Comunidade bem preparados para
lidar com essa demanda de malformacfes congénitas, através da identificacédo
precoce e da solicitacdo de exames e encaminhamentos adequados, sao parte
importante dos avancos no direito dessa populagdo dentro do SUS. Tais

profissionais sdo capazes de identificar esses déficits do sistema, tais como acesso
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a exames e profissionais qualificados, e de advogar pelo usuério, cobrando acfes
efetivas do poder publico (CMF, 2018; Brasil/MS, 2009; Cardoso, 2023).

Em sintese, €& importante salientar diversos fatores que podem ter
influenciado os resultados obtidos em nosso estudo: (1) Todo o material foi
analisado de forma retrospectiva, desconhecendo-se a formacédo dos profissionais
de saude que preencheram os dados analisados. Esse viés dificulta a interpretacéo
de resultados uma vez que se julga como nao realizado algum exame que pode ter
sido efetuado, mas ndo anotado devido ao desconhecimento técnico do trabalhador
guanto a importancia. De modo semelhante, o registro de dados gestacionais e
perinatais pode nao ter sido considerado relevante. Assim como o0s achados
dismérficos podem néo ter chamado a atencdo dos profissionais da salude ou estes
podem nao ter sido capacitados para descrever tais achados, comuns em sindromes
genéticas; (2) Algumas familias, por ndo compreenderem a relevancia de certos
exames, diagnosticos e encaminhamentos, podem nao ter levado essas informacdes
ou nao terem relatado adequadamente para a equipe profissional da unidade. Por
fim, ndo foi possivel avaliar, por este estudo, como ocorre o fluxo de atendimentos
de criangas com DI pelo sistema municipal de salude, uma vez que a instituicdo
recebe tanto criancas que utilizam o SUS, como as que tém plano de saude privado
e nado havia registros suficientes sobre as investigacdes, encaminhamentos e

exames solicitados para se obter esse levantamento.
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CONSIDERACOES FINAIS

Apesar da Politica Nacional de Atencédo a Saude da Pessoa com Deficiéncia e
da Politica Nacional de Atencédo Integral em Genética Clinica, verifica-se que ainda
faltam muitas agOes para que sejam de fato implementadas. Em primeiro lugar,
destaca-se a dificuldade de acesso aos exames necessarios para um diagnéstico
apropriado. Na visdo da autoria, tais exames poderiam ser fornecidos pelo SUS,
realizados de forma centralizada pelas regionais de saude, ou por meio de parcerias
com universidades publicas e/ou estados como forma de aprimorar a relacdo
academia-servico (STORNIOLO. 2011).

Deve-se discutir formas de aproximar a pratica médica do geneticista da
populacdo que demanda por esse servico. Incluir na formagdo médica tdpicos da
semiologia de doencas raras, sobretudo na Residéncia de Medicina de Familia e
Comunidade, como aponta Cardoso (2015), possibilitaria triar na porta de entrada ao
servico publico de saude os individuos que poderiam se beneficiar de uma avaliacdo
complementar nas areas da genética médica, das sindromes dismorficas corporais e
das doencas raras. A triagem inicial deve ser acompanhada de uma modificacéo na
Rede de Atencdo a Saude (RAS) para que haja um fluxo claro e preciso, criando
profissionais e usuarios do sistema dentro da intrincada rede de atengéo
(MS/BRASIL, 2014; Cardoso, 2023; SBGM, 2023).
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