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APRESENTACAO

A obra “Politicas e Servicos de Saude” compila 84 trabalhos técnicos e cientificos
originais produzidos por académicos, docentes e pesquisadores de diversas Instituicoes de
Ensino no Brasil; os textos — que abrangem diversas metodologias de pesquisa — refletem
o carater plural e multidisciplinar desta tematica trazendo ao leitor ndao s6 o panorama
atual das politicas publicas de saude, mas também como os aspectos biopsicossociais e
ambientais caracteristicos de nosso pais permeiam este cenario.

Este E-Book foi dividido em quatro volumes que abordam, cada qual, fatores os
intrinsecos ligados a politica e servicos no ambito da sadde no Brasil, respectivamente:
“Clinica em Saude”, que traz majoritariamente revisbes e estudos de caso no intuito de
fornecer novas possibilidades terapéuticas; “Diversidade Social” que tem como foco
as acbes praticas da comunidade cientifica no contexto da atuagcé@o profissional em
coletividades; “Educacédo em Saude”, volume que apresenta, discute e/ou propde opcbes
inclusivas para o ensino de satde em ambiente comunitario, hospitalar e escolar; €, por fim,
“Epidemiologia & Saude” que compila estudos, em sua maioria observacionais, com foco
na analise da transmissdo de doencas comuns no cenario nacional ou ainda investigam
novas abordagens para o estudo do tema.

Agradecendo o empenho dos autores na construcdo dessa obra, explicita-se o
desejo de que esta leitura contribua para a ampliagdo do conhecimento cientifico das
politicas publicas nacionais em saude e também que possa contribuir para novos estudos.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: O Programa Nacional de Triagem
Neonatal criado em junho de 2001 pelo
Ministério da Saude, tem como objetivo realizar
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o0 rastreamento de distarbios e doencas no
recém-nascido, em tempo habil para que
ocorra intervencdo adequada. Implantado no
ambito do Sistema Unico de Saude a triagem
neonatal, também chamada “Teste do Pezinho”
€ universal, equanime e integral, visando o
diagnoéstico precoce, acompanhamento e
tratamento de criancas detectadas com doencas
raras. Atualmente, seis doencas fazem parte
do programa de triagem neonatal realizado
pelo Sistema Unico de Saude, sendo elas:
Fenilcetonuria, Hipotireoidismo  Congénito,
Doenca Falciforme, Fibrose Cistica, Hiperplasia
Adrenal Congénita e Deficiéncia de Biotinidase.
Portanto, o objetivo deste estudo foi conhecer,
através da revisdo de literatura, a prevaléncia
de doencas raras detectadas nos udltimos 10
anos (2010-2020). Trata- se de um estudo de
revisdo bibliogréfica da literatura. Para selegéo
dos artigos foi realizado uma busca avangada na
base de dados do Portal Regional da Biblioteca
Virtual em Saude, com as seguintes palavras-
chave: Triagem Neonatal; Prevaléncia e Teste
do pezinho, de acordo com os Descritores em
Ciéncia da Saude. Como critérios de incluséo
foram selecionados artigos dos ultimos 10 anos
(2010-2020), que abordaram a prevaléncia das
doencas raras detectadas no teste do pezinho e
que estavam disponiveis no idioma portugués.
Foram excluidos do estudo artigos de revisao
de literatura. Apos busca, foram encontrados 74
artigos, dos quais cinco estudos se enquadraram
nos critérios de inclusdo da pesquisa, sendo
estes realizados no estado do Mato Grosso,
Minas Gerais, S&o Paulo, Rio Grande do Sul e
Tocantins. Neste contexto, pode- se concluir
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que é necessario conhecer a prevaléncia destas doencas, garantindo que essas criangas
sejam detectadas e tratadas precocemente, evitando- se assim manifestacdes graves destas
doencas.

PALAVRAS-CHAVE: Triagem neonatal, Prevaléncia, Teste do Pezinho.

RARE DISEASES DETECTED BY NEONATAL SCREENING: A BIBLIOGRAPHIC
REVIEW

ABSTRACT: The National Neonatal Screening Program created in June 2001 by the Ministry
of Health, aims to perform the screening of disorders and diseases in the newborn, in a
timely manner for proper intervention to occur. Implanted within the scope of the Unified
Health System, neonatal screening, also called “Teste do Pezinho” is universal, equitable and
comprehensive, aiming at the early diagnosis, monitoring and treatment of children detected
with rare diseases. Currently, six diseases are part of the neonatal screening program carried
out by the Unified Health System, namely: Phenylketonuria, Congenital Hypothyroidism, Sickle
Cell Disease, Cystic Fibrosis, Congenital Adrenal Hyperplasia and Biotinidase Deficiency.
Therefore, the objective of this study was to know, through a literature review, the prevalence
of rare diseases detected in the last 10 years (2010-2020). This is a literature review study of
the literature. To select the articles, an advanced search was performed in the database of the
Regional Portal of the Virtual Health Library, with the following keywords: Neonatal Screening;
Prevalence and heel prick test, according to Health Science Descriptors. As inclusion criteria,
articles from the last 10 years (2010-2020) were selected, which addressed the prevalence
of rare diseases detected in the heel prick test and which were available at Portuguese
language. Literature review articles were excluded from the study. After searching, 74 articles
were found, of which five studies met the inclusion criteria of the research, these being carried
out in the state of Mato Grosso, Minas Gerais, Sao Paulo, Rio Grande do Sul and Tocantins.
In this context, it can be concluded that it is necessary to know the prevalence of these
diseases, ensuring that these children are detected and treated early, thus avoiding serious
manifestations of these diseases.

KEYWORDS: Neonatal screening. Prevalence. Foot test.

11 INTRODUGAO

O Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) criado em junho de 2001, tem
como objetivo realizar o rastreamento de distlrbios e doengas no recém-nascido (RN), em
tempo habil para que ocorra intervencgéo adequada. Implantado no ambito do Sistema Unico
de Salde (SUS) a triagem neonatal, também chamada “Teste do Pezinho” & universal,
equanime e integral, visando o diagnéstico precoce, acompanhamento e tratamento de
criancas detectadas com doencas raras (BRASIL, 2016).

Sao definidas como doencas raras, aquelas que afetam até 65 pessoas em cada
100.000 individuos. Grande parte destas patologias, 80%, & decorrente de fatores genéticos,
sendo o restante por causas infecciosas, imunol6gicas, ambientes, entre outras. Estas

doencgas exigem diagnostico precoce por se tratar de condigdes cronicas, progressivas e
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incapacitantes, afetando diretamente a qualidade de vida de seus portadores (MINISTERIO
DA SAUDE, 2020).

Atualmente, seis doencas fazem parte do programa de triagem neonatal realizado
pelo SUS, sendo elas: Fenilcetonuria (PKU), Hipotireoidismo Congénito (HC), Doenca
Falciforme (DF), Fibrose Cistica (FC), Hiperplasia Adrenal Congénita (HAC) e Deficiéncia
de Biotinidase (DB) (BRASIL, 2001; BRASIL, 2012). No Brasil existem trés tipos de testes
ofertados, um basico e dois ampliados. O primeiro detecta as seis doengas citadas acima,
enquanto que os outros dois identificam de 10 a 50 tipos de patologias e estéo disponiveis
em instituicbes particulares (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2020).

Alguns estados ja realizam o teste do Pezinho ampliado, e recentemente, em
Minas Gerais (MG) uma nova lei estadual prevé ampliacéo da triagem neonatal pelo SUS,
estabelecendo que a entrega dos resultados deva ocorrer por meio eletrénico ou fisico e que
as instituicbes que realizam coleta do exame, sejam elas publicas ou privadas, informem
aos responsaveis pela crianga sobre a existéncia do teste ampliado (BRASIL, 2020).

O exame deve ser realizado entre o 3° e 5° dia de vida do bebé, devido as
especificidades de algumas doencgas. O teste consiste na puncéo da regido lateral do
calcaneo do RN, apos antissepsia do local com alcool 70%. E primordial desprezar a
primeira gota de sangue, evitando- se contaminagé@o do material, e preenchimento correto
dos circulos presentes no papel filtro (BRASIL, 2016).

Em MG, o Nucleo de Acdo e Pesquisa em Apoio Diagnostico (NUPAD), criado em
1993, 6rgédo complementar da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas
Gerais (UFMG), é responséavel pela implantacdo do Programa de Triagem Neonatal no
estado de Minas Gerais (PTN-MG) sob a coordenacgéo da Secretaria de Estado de Saude
(SES-MG), realizando a¢des de ensino, pesquisa e extensao (NUPAD, 2020).

Portanto, considerando-se a gravidade das doencas diagnosticas pela Triagem
neonatal, seu impacto quanto a qualidade de vida destes individuos e a importancia
do diagnostico e tratamento precoce, € necessario que os profissionais de saude, em
especial o enfermeiro, sejam constantemente capacitados quanto ao tempo de coleta,
realizacdo da técnica, secagem, armazenamento e encaminhamento ao laboratorio.
Também é imprescindivel que estes trabalhadores tenham comunicacéo efetiva com os
acompanhantes dos RN, desde o pré-natal até o nascimento, buscando assim orientar
estes familiares quanto a importancia da realizacdo do exame.

Portanto o objetivo deste estudo foi conhecer, através da revisdo de literatura, a
prevaléncia de doencas raras detectadas através do PNTN nos ultimos 10 anos (2010-
2020).

21 METODOLOGIA

Trata- se de um estudo de revisao bibliogréafica da literatura. Este tipo de pesquisa
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€ apropriado para sintetizar estudos publicados anteriormente sobre um determinado
tema. Constituem- se de andlise da literatura publicada em inUmeras bases de dados
cientificas e interpretacdo critica do pesquisador. Sdo fundamentais, pois permitem ao
leitor a atualizagdo de seus conhecimentos a respeito da temética proposta (MARCONI;
LAKATOS, 2006).

A pergunta norteadora utilizada para o desenvolvimento do estudo foi: Qual
a prevaléncia das doencas raras (anemia falciforme e outras hemoglobinopatias,
hipotireoidismo congénito, fenilcetondria, fibrose cistica,hiperplasia da adrenal e deficiéncia
de biotinidade) detectadas no teste do pezinho?

Para selecdo dos artigos foi realizado uma busca avancada na base de dados do
Portal Regional da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), com as seguintes palavras-chave:
Triagem Neonatal; Prevaléncia e Teste do pezinho, de acordo com os Descritores em
Ciéncia da Saude (DeCS), utilizando-se o operador boleano “AND” entre os termos. Esta
etapa foi realizada em agosto de 2020.

Como critérios de inclusé@o foram selecionados artigos dos ultimos 10 anos (2010-
2020), que abordaram a prevaléncia das doencas raras detectadas no teste do pezinho
e que estavam disponiveis no idioma portugués. Foram excluidos do estudo artigos de
revisdo de literatura e que nao continham o tema proposto.

A avaliacdo da selecao dos artigos foi feita por dois avaliadores independentes, que
posteriormente se reuniram para conferencia das divergéncias encontradas entre ambos
e em seguida foi realizado um consenso de opinides. A selecéo inicialmente foi feita pelos
titulos dos artigos, em seguida foi lido o resumo e posteriormente, quando selecionados, foi
feito leitura completa do estudo.

Seguindo o0s preceitos éticos, os pesquisadores do presente estudo se
comprometeram em citar os autores utilizados, respeitando as recomendacdes da Norma
Brasileira Regulamentadora n° 6023, que dispde sobre os itens a serem incluidos nas
pesquisas e orienta quanto a compilacéo e producédo de referéncias. Os dados coletados
foram utilizados exclusivamente com finalidade cientifica.

31 RESULTADOS

Ap6s busca no portal regional BVS, foram encontrados 74 artigos, dos quais cinco
estudos se enquadraram nos critérios de incluséo da pesquisa, sendo estes realizados no
estado do Mato Grosso, Minas Gerais, Sao Paulo, Rio Grande do Sul e Tocantins.

O quadro 1 apresenta as caracteristicas dos artigos selecionados segundo titulo,
autores, periodicos e ano de publicacéo.
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N° Titulo Autor(es) Periédicos Ano de
publicacao
01 Triagem neonatal para hiperfenilalaninemia: um Karam,S.M,et al. Revista 2012
estudo de coorte AMRIGS
02 Andlise das prevaléncias de doencas detectadas Vespoli, S, et al. Revista de 2011
pelo programa nacional de triagem neonatal no Ciéncias
municipio de Araraquara no ano de 2009 Farmacéuticas
Basicas e
Ampliadas
03 Avaliagéo dos niveis de corte do hormbnio Silvestrin, S.M. Tese 2014
estimulador da tireoide triagem neonatal para a disponivel no
detecgao de hipotireoidismo congénito no Estado portal regional
de Mato Grosso da BVS
04 Evolugdo do programa de triagem neonatal no Mendes, L.C, Arquivos 2013
estado de Tocantins etal. Brasileiros de
Endocrinologia
e Metabologia
05 Teste do pezinho: condi¢des materno-fetais que Rodrigues, L.P, Revista 2019
podem interferir no exame em recém-nascidos et al. Brasileira
atendidos na unidade de terapia intensiva de Terapia
Intensiva

Quadro 1- Caracteristicas dos artigos selecionados seguindo titulo, autores, periédicos e ano

de publicacgéo.

Fonte: Proprio Autor

O quadro 2 apresenta o delineamento e os resultados obtidos em cada estudo

selecionado nesta pesquisa.

Resultados

418 criangas apresentaram teste positivo para fenilalanina.
Destes, 351 (84,0%) apresentaram resultados normais na
segunda amostra, 58 (13,9%) foram considerados portadores de
hiperfenilalaninemia e 9 (2,1%) tiveram o seguimento perdido.
A cobertura do programa foi de 50%. Sobre o aconselhamento
genético, 39 entrevistados (72,2%) responderam néo saber, nao
lembrar ou deram respostas incorretas.

No ano de 2009 o municipio de Araraquara-SP apresentou
prevaléncia de Fenilcetonuria e Hipotireoidismo congénito de
0,06% acima da média nacional, que corresponde a 0,01% e

0,03%, respectivamente. Quanto as hemoglobinopatias, o trago
de anemia falciforme foi mais prevalente (2,15%), ficando abaixo
da média nacional, que é de 2,6%. Em relacéo a prevaléncia
de traco C, no municipio correspondeu a 0,57%, semelhante
a valores nacionais encontrados em outros estudos. A Doenca
Falciforme confirmada foi de 0,13%, permanecendo abaixo da
média de 0,38% da regiao do municipio de Araraquara.

N° | Delineamento Doenca triada
01 Prevaléncia Fenilcetondria
02 Prevaléncia Fenilcetondria
Hipotireoidismo
congénito
Hemoglobinopatias
03 Prevaléncia Hipotireoidismo
congénito

Foram triadas 11.705 criangas para Hipotireoidismo congénito,
sendo 50 resultados positivos. A prevaléncia para a doenga foi de
um caso para cada 2.234 individuos.
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04 Prevaléncia Fenilcetonuria No estado de Tocantins, entre o periodo de 1995 e 2011 foram
Hipotireoidismo triados 254.782 nascidos vivos, dos quais 9 apresentaram
congénito resultado positivo para Fenilcetonuria e 55 para Hipotireoidismo
congénito, determinando prevaléncia de 1:28.309 e 1:4.632 para
Fenilcetondria e Hipotireoidismo congénito, respectivamente.
05 Prevaléncia Hipotireoidismo Foram investigados 240 neonatos do Hospital de Clinicas, no
congénito municipio de Uberaba-MG, e 60 (25%) apresentaram resultados
Fenilcetondria alterados para as doencas triadas.
Fibrose cistica Dentre os resultados, 3 criangas apresentaram alteracéo para
Deficiéncia da hipotireoidismo congénito, 2 para Fenilcetonuria, 44 para Fibrose
biotinidase cistica, 2 para Deficiéncia da biotinidase, 6 para Hiperplasia
Hiperplasia adrenal adrenal congénita e 3 para Fibrose cistica+ hiperplasia adrenal
congénita congénita.
Quadro 2- Apresentacao do delineamento dos estudos e dos resultados encontrados, para os
artigos selecionados.
Fonte: Préprio Autor
41 DISCUSSAO

O teste do pezinho faz parte do PNTN e tem como objetivo garantir a deteccao
de doengas raras, que podem apresentar- se assintomaticas no inicio, e que devem ser
identificadas nos primeiros dias de vida do RN, visando minimizar os efeitos da evolugcao
da doenca. Estes distUrbios sdo passiveis de tratamento, desde que a intervencgéo seja
feita precocemente, caso contrério a criangca pode apresentar manifestacdes graves, como
deficiéncia intelectual ou até mesmo ir a 6bito (BRASIL, 2001; BRASIL, 2012).

O estado de MG foi pioneiro no PNTN ao abranger todos os seus 853 municipios,
e até agosto de 2020, cerca de 6 milhdes de RN ja foram triadas no estado, com
aproximadamente 6.367 criancas em acompanhamento ambulatorial.

Quanto a PKU, doencga causada pela auséncia ou diminuigdo da enzima fenilalanina
hidroxilase com consequente acumulo de FAL no organismo, ocasiona sintomas como
atrasos no crescimento e desenvolvimento neuropsicomotor, microcefalia, convulséo, entre
outros, evidenciando seus sintomas entre 3 a 6 meses de vida. Os dados epidemiolégicos da
PKU indicam que sua prevaléncia no Brasil pode variar conforme o estado (HOCKENBERRY;
WILSON, 2014; NUNES et al., 2013)

Em Santa Catarina, um estudo realizado identificou que para cada 7.369 criancas
nascidas vivas, uma apresente diagnéstico positivo para a doenca. No estado de MG,
desde 1994 até agosto de 2020 foram triadas 6.461.794 RN, com acompanhamento
ambulatorial de 377 criancas, 0 que representa 6% das doencas identificadas no Teste do
Pezinho (NUNES et al., 2013; NUPAD, 2020). Sua prevaléncia global foi de um caso para
cada 10.000 RN (ALBRECHT; GARBADE; BURGARD, 2009).

Em relagcdo as hemoglobinopatias, a DF se caracteriza pelo efeito estrutural
em formato de foice das hemacias, dificultando o transporte de oxigénio na circulacéo

sanguinea para 6rgaos e tecidos. Seus principais sintomas incluem anemia cronica, crises




algicas e infeccbes recorrentes (SENA; VIEIRA; LYRA, 2011). Os dados epidemiologicos
apontam que aproximadamente 250.000 criancas nascem por ano com DF em todo o
mundo, e 3.500 ocorrem no Brasil, apresentando prevaléncia da doencga de até um caso
por 1.000 nascidos vivos. Essa condi¢do pode ser explicada pela intensa miscigenagao da
populacdo (SOUSA; SILVA, 2017).

Em MG, ja somam na triagem neonatal para DF e outras hemoglobinopatias
5.590.178, desde o ano de 1998 até agosto de 2020, contanto atualmente com 3.812
criancas em acompanhamento ambulatorial, o que corresponde a 59% das doencas
triadas (NUPAD, 2020). Neste contexto, estudos evidenciam que é necessario manter o
acompanhamento adequado desses individuos, uma vez que 25% das criangas com a DF
néo conseguem completar cinco anos de idade (BRASIL, 2013).

Quanto a FC, esta doenca ser uma doenca hereditaria grave, e afeta principalmente
pulmdes e pancreas, devido um processo obstrutivo causado pela viscosidade do muco
produzido, o que pode favorecer o crescimento de bactérias, propiciando infeccoes
cronicas. Essa doencga apresenta um indice de mortalidade bastante elevado, revelando
que seu diagnostico tem melhorado devido com a adeséo precoce do tratamento, podendo
chegar a 75% de sobrevida até o fim da adolescéncia e de 50% até os 30 anos (BRASIL,
2016).

No Brasil essa anomalia acontece de acordo com cada regido do pais podendo
atingir aproximadamente de 1: 6.000, 1:8.000 e 1:10.000 criangas (DALCIN;SILVA,2008).
Um estudo realizado em Timo6teo-MG, entre o periodo de janeiro de 2014 a dezembro
de 2015, foram triadas 1.505 criangas, com resultado positivo de 2 RN para a doenca
(CORREA et al., 2019).

Em relagcdo ao HC, caracteriza- se por ser uma doenga endocrina constante na
infancia, podendo ser permanente e/ou transitéria. O HC tem sua prevaléncia variavel de
acordo com a raga e a ingestéao de iodo na alimentagéo, podendo variar de 1: 2300 a 1: 500
em pessoas brancas e 1: 3500 para negros. Quanto a baixa ingesta de iodo a prevaléncia
é de 1: 200 nascidos (STRANIERI; TAKANO, 2009). A realizagdo precoce do teste do
pezinho é necessaria, pois sdo evidenciados danos neuroldgicos causados pela auséncia
de tratamento, em criangas maiores de trés meses de vida (MURAHOVSCHI, 2003).

Quanto a prevaléncia de HAC, a taxa global se apresenta de um caso para cada
15.000 nascidos vivos (PANG; CLARK, 1993; WHITE; SPEISER, 2000). No estado de MG,
sua triagem foi introduzida no ano de 2013, e um estudo piloto sobre a Triagem Neonatal
para HAC no estado evidenciou que das 159.415 criangas, 16 (1,0%) foram diagnosticadas
e acompanhadas para a doenca (PEZZUTI et al., 2014). Essa doenga envolve um conjunto
de sindromes transmitidas de forma autossémica recessiva, que caracterizam- se por
diferentes deficiéncias enzimaticas na producéo dos esteroides adrenais (BRASIL, 2016).

Em relacdo a DB é considerada uma doenga metabdlica hereditaria sendo a

expressao fenotipica variada, ocasionando alteracéo perceptivel na atividade da enzima, o
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que resulta em defeito no metabolismo da biotina, acarretando deficiéncia orgénica desta
vitamina. Esta auséncia é capaz de provocar sequelas, como: distarbios auditivos, visuais,
retardamento motor e de linguagem. Ressaltando sua importancia o PTN em setembro de
2013 implantou a DB na triagem neonatal de MG, tendo 944.000 recém-nascidos triados
até o ano de 2017 (NUPAD, 2020). A prevaléncia desta doenga em um ambito mundial é de
1: 60.000 recém-nascidos (WOLLF, 2003).

51 CONCLUSAO

A triagem neonatal é sem duvida, uma forma eficiente de detectar precocemente
doencas raras que apresentam manifestagbes clinicas importantes, sendo, portanto
necessario conhecer seus dados epidemiolégicos.

Considerando a gravidade das doencas diagnosticadas pela Triagem Neonatal, seu
impacto quanto a qualidade de vida destes individuos e a importancia do diagnostico e seu
tratamento precoce, é necessario que os profissionais de satde, em especial o enfermeiro,
sejam constantemente capacitados quanto ao tempo de coleta, realizagcdo da técnica,
secagem, armazenamento e encaminhamento ao laboratério. Também é imprescindivel que
estes profissionais tenham uma comunicagéo efetiva com os responséaveis pelos recém-
nascidos, desde o pré-natal até o nascimento, buscando assim orientar estes familiares
quanto a importancia da realizagéo do exame.
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