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APRESENTACAO

A Obra “A pesquisa em ciéncias biolégicas: Desafios atuais e perspectivas futuras
3”, traz ao leitor vinte artigos de relevada importancia na area de ciéncias bioldgicas. O
Foco principal desta obra é a discurséo e divulgagéo cientifica de pesquisas nacionais,
englobando as diferentes areas de atuagéo da biologia.

E indubitavelmente evidente o avanco cientifico nesta area, o que aumenta a
importancia e a necessidade de atualizagdo e consolidacdo de conceitos, técnicas,
procedimentos e temas.

As pesquisas estdo divulgadas na forma de artigos originais e de revisdes nos
diferentes campos dentro das Ciéncias Bioldgicas suas subdivisbes ou conexdes. Portanto,
englobando a: Genética, Biologia molecular, Microbiologia, Parasitologia, Virologia,
Patologia e Ecologia. Produzindo assim uma obra transversal que vai do atendimento ao
paciente a pesquisa basica.

A obra foi elaborada primordialmente com foco nos profissionais, pesquisadores e
estudantes pertencentes as Ciéncias Biologicas e suas interfaces ou areas afins. Entretanto,
€ uma leitura interessante para todos aqueles que de alguma forma se interessam pela
area.

Cada capitulo foi elaborado com o propésito de transmitir a informagéo cientifica de
maneira clara e efetiva, em portugués, linguagem acessivel, concisa e didatica, atraindo a
atencéo do leitor, independente se seu interesse é académico ou profissional.

O livro “A pesquisa em ciéncias biologicas: Desafios atuais e perspectivas futuras 3”,
traz publicagdes atuais e a Atena Editora traz uma plataforma que oferece uma estrutura
adequada, propicia e confiavel para a divulgacgéo cientifica de diversas areas de pesquisa.

Alana Maria Cerqueira de Oliveira
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RESUMO: A triagem neonatal sanguinea é conhecida popularmente como teste do pezinho
(TP) e é uma das medidas adotadas pela rede de saude publica visando o diagnéstico de
doencas congénitas e a redugéo da mortalidade infantil, o teste é obrigatério e gratuito em
todo territorio brasileiro. Logo nos primeiros dias de vida, o teste atualmente identifica até 6
diferentes doengas genéticas, metabolicas e infecciosas. Com a necessidade de uma maior
abrangéncia de doencgas consideradas mais raras, o Ministério da Saude através do congresso
nacional aprovou uma lei de amplia¢éo do teste na rede publica de saude, auxiliando muitos
pacientes no diagnéstico e encaminhando para um tratamento eficaz, reduzindo assim a
taxa de mortalidade infantil e o possivel desenvolvimento de sequelas. O presente trabalho
objetiva a realizacdo de uma reviséo bibliografica acerca da triagem neonatal na rede de
saude publica atual e a ampliada, mostrando a importancia dos novos diagnosticos para a
vida de muitos pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Triagem Neonatal- Doencas Metabdlicas - Triagem Neonatal no SUS

GUTHRIE TEST EXPANDED ON SUS - TESTE WILL SCREEN FOR MORE
THAN 50 DISEASES RARE

ABSTRACT: Blood neonatal screening is popularly known as the heel prick test and is one of
the measures adopted by the public health network aimed at diagnosing congenital diseases
and reducing infant mortality, the test is mandatory and free throughout Brazil. In the very
first days of life, the test currently identifies up to 6 different genetic, metabolic and infectious
diseases. With the need for a greater coverage of rarer diseases, the Ministry of Health,
through the national congress, approved a law to expand the test in the public health network,
helping many patients in the diagnosis and referring them to effective treatment, thus reducing
the rate infant mortality and the possible development of sequelae. The present work aims to
carry out a literature review on neonatal screening in the current and expanded public health
network, showing the importance of new diagnoses for the lives of many patients.
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TRIAGEM NEONATAL

O Ministério da Saude (MS) integra normas para a triagem neonatal, contendo nessa
triagem: triagem ocular, triagem auditiva, triagem das cardiopatias congénitas e triagem
sanguinea.

A triagem ocular, conhecida popularmente como “teste do olhinho” & um reflexo de
luz vermelha que incide diretamente sobre o olho do recém-nascido com objetivo de avaliar
se existe algum obstaculo a chegada da luz até a retina do olho (AGUIAR; CARDOSO;
LUCIO, 2007).

A triagem neonatal auditiva tem como finalidade o diagnostico através de um teste
para detectar deficiéncia auditiva. Segundo dados de diferentes estudos epidemiolégicos,
a prevaléncia da deficiéncia auditiva varia de um a seis neonatos para cada mil nascidos
vivos, e de um a quatro para cada cem recém-nascidos provenientes de Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal (UTIN). A deficiéncia auditiva (DA) é definida com base no nivel
de perda, medido em decibéis em diferentes frequéncias de 126 Hz (sons graves) a 8.000
Hz (sons agudos), podendo ser classificada como normal, discreta, leve, moderada, grave
e profunda. No periodo neonatal, o principal tipo de PA é sensoério-neural e relacionado a
danos nas células ciliadas da coclea. (BRASIL, 2012).

Também conhecido como “teste do coragdozinho”, a triagem das cardiopatias
congénitas é um exame realizado ainda na maternidade, entre 24h a 48h ap6s o nascimento.
Consiste em medir a oxigenac¢ao do sangue e os batimentos cardiacos do recém-nascido
com o auxilio de um oximetro no pulso e no pé do bebé. Caso algum problema seja
detectado, o bebé é encaminhado para realizar um ecocardiograma. Se o0 exame apresentar
alguma alteragao, é feito o encaminhamento para um centro de referéncia em cardiopatia
para inicio do tratamento (CHIAMULERA, 2020).

A triagem neonatal sanguinea é conhecida popularmente como “teste do pezinho”
e consiste em um exame de rastreamento de doengas realizado em recém-nascidos
(NASCIMENTO, 2011, FORTES, 2012). Este exame é realizado através da retirada de
sangue do calcanhar do bebé, pois esta area é considerada bastante vascularizada e de
facil coleta. Este estudo enfatizara a triagem sanguinea. O principal objetivo do exame é
a identificacdo precoce de doengas metabdlicas, antes mesmo da primeira manifestagédo
de sintomas, conseguindo assim proporcionar uma melhor qualidade de vida ao paciente.

No Brasil, na década de 70 a Associagdo de Pais e Amigos dos Excepcionais (APAE)
de Séao Paulo, iniciou os primeiros diagnésticos para a fenilcetonuria, e em seguida, no ano
de 1980, passou a diagnosticar mais outra doenca que foi o hipotireoidismo congénito
(BRASIL, 2002). Foi incorporado ao Sistema Unico de Satde (SUS) em 1992, sendo
obrigatério e gratuito a ser realizado em todos os recém-nascidos vivos.

Em 2001, foi criado o Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) pela portaria
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GM/ MS n° 822 de 06 de junho de 2001 e tem como objetivo a ampliacdo de patologias
(anemia falciforme, hemoglobinopatias e fibrose cistica). A implantacdo do exame ocorreu
de forma gradativa no pais, seguindo as condi¢des organizacionais de cada estado. Desde
entdo, houveram quatro fases de incorporagéo de doencas até a versdo atual do teste. Em
2014, todos os estados ja estavam habilitados para a triagem das seis doencgas previstas
no programa pelo SUS (BRASIL, 2021).

DOENCAS DETECTADAS ATUALMENTE COM O TESTE DO PEZINHO (TP)

Fenilcetonuria

E uma doenca genética ocasionada por um erro metabélico, ocorre a deficiéncia da
enzima hepatica “fenilalanina hidroxilase”, que é responsavel pela converséo da fenilalanina
presente nas proteinas provenientes da alimentagcéo em tirosina. A falta da tirosina acarreta
uma insuficiente producdo de neurotransmissores importantes como a noradrenalina e a
dopamina. (SANTOS; HAACK, 2013) Através do teste do pezinho, é possivel obter um
diagnostico precoce através da detecgao de niveis elevados de fenilalanina sanguineo em
bebés. A recomendacéo é que o sangue seja coletado apds 48h do seu nascimento para
garantir que ele tenha ingerido quantidades de proteina suficientes para apontar alteragbes
no exame, afim de evitar resultados falso-negativos. (BRASIL, 2002)

Hipotireoidismo Congénito

O hipotireoidismo congénito é um distarbio endécrino que pode acarretar na
crianga varios graus de deficiéncias neurolégicas, motoras e de crescimento, incluindo o
retardo mental irreversivel. E caracterizada pela deficiéncia na produgdo dos horménios
tireoidianos que séo a tiroxina (T4) e triiodotironina (T3). (NASCIMENTO, 2011, SETIAN,
2007). A deficiéncia desses horménios pode levar a lesbes irreversiveis no desenvolvimento
do sistema nervoso, podendo ocasionar retardo mental grave. Se diagnosticado de forma
precoce, o inicio do tratamento pode evitar sequelas na vida do bebé. O tratamento deve
comecar o mais rapido possivel e consiste na administragéo de tiroxina via oral. (MACIEL
et al., 2013).

Hemoglobinopatias

As hemoglobinopatias séo doencas de carater hereditario, causadas por um gene
alterado que determina modificagdes na hemoglobina. Entre os casos de hemoglobinopatias,
existem dois grupos principais: as alteragdes estruturais, representadas pelas doencas
falciformes e as alteracées quantitativas, representadas pelas talassemias. A doenca
falciforme é a doenca hereditaria mais prevalente no Brasil (SILVA et al., 2016).

A doenca falciforme pode apresentar manifestagdes clinicas agudas ou cronicas,
podendo lesar progressivamente os tecidos e 6rgdos como pulmdes, coragdo, 0Ssos,
rins, figado, retina e pele. O objetivo da triagem para identificagdo de hemoglobinopatias
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€ a identificacé@o prévia de criangas com doencas falciformes. A anemia falciforme é uma
doenga genética, hereditaria de alta morbidade e mortalidade. E causada por uma mutagéo
genética, onde no lugar da hemoglobina A, existe uma hemoglobina mutante denominada
S.

Fibrose Cistica

A fibrose cistica € uma doenca genética relacionada ao mal funcionamento do
transporte de cloro e sddio nas membranas celulares. A alteracdo nesse transporte faz com
que ocorra uma maior producdo de muco espesso nos brénquios e nos pulmdes, o que
facilita a ocorréncia de infecgoes frequentes. Também pode ocorrer o bloqueio dos ductos
pancreaticos, causando problemas no sistema digestivo. A evolugdo da doenga acarreta
uma desnutricdo severa, atraso no desenvolvimento e infecgées pulmonares cronicas, e
podem ainda evoluir para ébito. (BRASIL, 2016).

Hiperplasia Adrenal Congénita

A hiperplasia adrenal congénita € um conjunto de doencgas de carater genético, onde
ocorre deficiéncia da enzima 21 — hidroxilase, relacionada com a biossintese do horménio
cortisol. Como consequéncia desse disturbio, ocorre a hipersecrecdo do horménio
adrenocorticotrofico, que leva a hiperplasia das glandulas supra-renais (BRASIL, 2015).
O horménio cortisol € de grande importancia e essencial para a manutencéo da vida, esta
relacionado com o metabolismo de carboidratos, proteinas e lipideos e ainda possui um
eficiente efeito anti-inflamatério. Pode acarretar na excessiva perda de sal levando ao risco
de vida para os recém-nascidos (BRASIL, 2016).

Deficiéncia da Biotinidase

Adeficiéncia da biotinidase & um erro metabdlico que causa um defeito na reciclagem
da vitamina biotina, indispensavel para a atividade de diversas enzimas. Se néo for tratada
precocemente, pode acarretar em alterages neurologicas como crises epiléticas de dificil
controle, microcefalia, atraso no desenvolvimento e alteragdes cutaneas (ARANTES et al,
2016).

Ampliacao do Teste do Pezinho no SUS

No més de maio de 2021, foi sancionada a Lei n° 14.154, que amplia para mais de
50 o numero de doencas rastreadas pelo Teste do Pezinho oferecido pelo Sistema Unico de
Saude (SUS). Esta ampliacao altera o Estatuto da Crianca e do Adolescente (Lei n° 8.069,
de 13 de julho de 1990), e aperfeicoa o Programa Nacional de Triagem Neonatal (BRASIL,
2021). Atualmente, o teste ampliado s6 esta disponivel na rede particular. Avaliando
financeiramente, a longo prazo, o custo do tratamento de pacientes com doencas raras
sem diagnostico precoce é maior para os cofres publicos do que o investimento necessario
para adotar a triagem neonatal ampliada na rede publica. (CHIAMULERA, 2021). Portanto,
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a partir da nova lei, sera possivel realizar o teste ampliado na rede publica de saude,
ajudando no diagnoéstico e tratamento precoce para melhorar a qualidade de vida de muitos
recém nascidos.

O exame ampliado vai identificar 14 grupos de doencgas. A ampliagdo vai ocorrer de
forma escalonada através de cinco etapas estabelecidas pelo Ministério da Saude.

Primeira etapa

Nessa primeira etapa da implementacéo do teste, 0 exame continuara detectando as
seis doencas realizadas no teste atual, tendo como adicional o diagnéstico da toxoplasmose
congénita.

A toxoplasmose congénita € uma infeccdo considerada protozoose, causada
pelo protozodrio toxoplasma, a transmissdo de forma congénita pode ocorrer quando a
mulher adquire a infec¢do durante o periodo gestacional. Essa doenga pode passar
desapercebida no nascimento, porém pode se manifestar meses ou até anos depois.
Os recém-nascidos infectados por essa doenca podem apresentar problemas na visédo
e audicéo, dificuldades mentais e na movimentagéo, dependendo do periodo gestacional
que a mée foi contaminada. Atualmente, os pacientes s&o diagnosticados no SUS por meio
de exames que identificam os anticorpos IgM, o método de ISAGA-IgM é considerado o
método de escolha para detectar o Toxoplasma IgM em lactentes com menos de 6 meses
de idade (CONITEC, 2020). No soro do recém-nascido a presencga de niveis elevados de
anticorpos igG que aumentam ou permanecem positivos em até 18 meses € indicativo de
toxoplasmose congénita, os niveis que decrescem e se tornam negativos representam os
anticorpos maternos transmitidos de forma passiva (SPALDING SM, et al. 2003).

SEGUNDA ETAPA

Serdo acrescentados na segunda etapa, os testes para galactosemias,
aminoacidopatias, disturbios do ciclo da ureia e disturbios da beta oxidacdo dos &acidos
graxos.

a) Galactosemia

E uma doenga metabdlica, do grupo de Erros Inatos do Metabolismo (EIM),
caracterizada pela deficiéncia da enzima galactose-1-fosfato uridil transferase (GALT),
enzima responsavel pela metabolizagéo da galactose, agucar presente no leite e derivados.
Trata-se de uma doenga hereditaria com heranga autossémica recessiva causada por
mutacdes no gene GALT. No periodo neonatal, apds a ingestao de galactose, os pacientes
podem apresentar sintomas como dificuldades alimentares, vomitos, diarreia, perda de
peso, ictericia, anemia hemolitica, edema cerebral, catarata, hepatomegalia e ascite. Nos
casos em que a doencga é detectada, o tratamento é feito com a restricdo de alimentos que
contenham lactose ou galactose (SBTEIM, 2021).

A pesquisa em ciéncias biolégicas Desafios atuais e perspectivas futuras 3 Capitulo 5 “



b) Disturbio do ciclo da ureia

O ciclo da ureia é o responséavel pelo conjunto de rea¢des enzimaticas que convertem
a amoénia liberada durante o catabolismo das proteinas em ureia. A ureia liberada é uma
substancia nitrogenada que é excretada na urina. Os disturbios no ciclo da ureia (DCU)
ocasionam uma hiperamonemia (acumulo de aménia no sangue), esta condi¢édo é altamente
neurotdxica aos seres humanos (DLE, 2010).

As principais enzimas envolvidas no ciclo da ureia sdo cinco: carbamil-fosfato sintetase
(CPS), ornitina-transcarbamilase (OTC), arginino-succinato sintetase (AS), arginino-succinato
liase (AL) e arginase (DLE, 2010).

O DCU é uma patologia rara em recém-nascidos, mas os que possuem sao herdados
como tragos autossdmicos recessivos, em excec¢do quando ha deficiéncia da ornitina-
transcarbamilase (OTC), que é herdada como traco ligado ao X. A familia do paciente
diagnosticado com DCU deve receber aconselhamento genético, porque a detecgdo do
portador e o diagnostico pré-natal estdo disponiveis para a maioria dos disturbios causados
por essa doenga (DLE, 2010).

Na maioria dos casos, 0s primeiros sintomas aparecem nos primeiros dias de
vida do bebé, através de uma deterioragcdo neurologica rapidamente progressiva. Com o
aumento dos niveis de amdbnia sanguineo, os pacientes desenvolvem recusa alimentar,
anorexia, alteragdes comportamentais, vOmitos, letargia, convulsdes, edema cerebral e
colapso circulatério. Algumas formas menos graves da doenga podem se desenvolver mais
tardiamente, ja na idade adulta, com sintomas intermitentes de hiperamonemia, transtornos
de comportamento ou disfun¢des neurolégicas (DLE, 2010).

O exame diagnostico € realizado através da coleta de amostras para avaliagao do perfil
de aminoacidos quantitativo do plasma, analise de acidos organicos urinarios e dosagem do
acido orético na urina (DEMCZKO, 2020).

O padrdo das alteragbes pode determinar um distarbio especifico, por exemplo,
niveis elevados de ornitina indicam deficiéncias CPS ou OTC, enquanto citrulina elevada é
indicativo de citrulinemia. Para diferenciar a deficiéncia da CPS e da OTC, sdo realizadas as
medi¢Ges do acido orético, pois na deficiéncia OTC um acumulo de fosfato carbamoil pode
resultar em uma via alternativa para o acido orético. Alguns dos disturbios também podem ser
confirmados por estudos genéticos moleculares (DEMCZKO, 2020).

O tratamento das DCU ¢ realizado através de uma modificagdo alimentar, uma dieta
pobre em proteinas, mas que forneca uma quantidade suficiente de aminoacidos para o
desenvolvimento do metabolismo. Dependendo do distarbio, também é necesséario utilizar a
suplementagéo de arginina ou citrulina (DEMCZKO, 2020).

c) Disturbios da oxidacao dos acidos graxos

Os disturbios da oxidagé@o dos acidos graxos (DOAG) sédo caracterizados por uma
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deficiéncia genética metabdlica, na qual ocorre a deficiéncia da enzima responsavel pela
oxidacado dos &cidos graxos para producdo de energia. A glicose € a principal fonte de
energia para o organismo, porém quando a glicose se esgota, as reservas de acidos graxos
séo oxidadas para produzir energia. Pessoas afetadas com DOAG n&o conseguem realizar
esse processo (DLE, 2010).

A via metabdlica dos &cidos graxos € a principal fonte de energia para alguns
tecidos, enquanto o figado utiliza em periodos de jejum. O cérebro, embora ndo oxide os
acidos graxos, utiliza os corpos cetdnicos, derivados da acetil-CoA e da acetoacetil-CoA
produzidas pela beta-oxidagao hepatica dos acidos graxos. O diagnostico laboratorial quase
sempre inclui perfil de acilcarnitinas quantitativo do plasma, anélise de &cidos organicos
urinarios, dosagens de carnitina total e livre e ensaios enzimaticos em fibroblastos. O perfil
de acilcarnitinas quantitativo do plasma ou sangue total em papel-filtro é a forma mais direta
de diagndstico da maioria dos DOAG. O tratamento consiste em diferentes abordagens
com mudancgas e controle na alimentagéo e uso de suplementes, sendo a recomendagéao
mais importante evitar o jejum de 4-6 horas, pois um periodo de jejum associado a uma
enfermidade infecciosa pode desencadear uma crise metabdlica, levando o paciente a
hipoglicemia e letargia, sendo necessaria a hospitalizacao (DLE, 2010).

TERCEIRA ETAPA

Nessa etapa serdo acrescidos os testes para doencgas lisossdmicas, que afetam o
funcionamento celular.

As doencas lisossOmicas representam um grupo de doencgas raras em que ocorre
uma deficiéncia enzimatica ocasionando um acumulo progressivo de substancias ndo
metabolizadas no interior do lisossomo (DLE, 2010). Poder contar com a triagem de
algumas doencas lisossémicas no Teste do Pezinho € um ganho significativo na qualidade
de vida futura dos recém-nascidos.

Algumas doengas lisossdmicas sédo investigadas na triagem neonatal, como:

a) Doenca de Gaucher

Adoencgade Gaucher é causada poruma mutagéo no gene GBA, causando deficiéncia
da enzima beta-glicosidase, que é responsavel por metabolizar glicocerebrosideo. No
caso de pacientes acometidos por essa doenga, a enzima tem uma atividade deficiente e
essa substancia ndo metabolizada no lisossomo e se acumula de forma progressiva nos
macrofagos. Estes macr6fagos aumentam de tamanho, cheios de glicocerebrosideo nao
digerido e passam a ser chamados de «células de Gaucher”.

Estas células se depositam principalmente no figado e no bago, causando um
aumento de tamanho nesses 6rgaos. Estas células também est@o presentes na medula
ossea, ocasionando enfraquecimento dos ossos. Os principais sintomas sao decorrentes
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da infiltracdo de células de Gaucher em diferentes 6rgédos, ocasionando problemas
hematoldgicos como anemia, plaquetopenia, problema visceral causando hepatomegalia,
esplenomegalia ou problemas esqueléticos causando dor Ossea e osteopenia. O
diagnostico é realizado através de exame de ensaio enzimatico da beta-glicocerebrosidade.
O tratamento consiste na terapia de reposi¢do enzimatica (TRE) (FIOCRUZ, 2019).

b) Doenca de Pompe

A doencga de Pompe, também é conhecida como glicogenose tipo Il ou deficiéncia
de maltase &cida, € uma doenga genética rara que causa problemas neuromusculares
progressivos e nas formas mais graves pode ser fatal. E causada por variagbes no gene
GAA, causando deficiéncia na atividade da alfa glicosidase acida, enzima lisoss6mica
responsavel pela liberagdo da glicose a partir do glicogénio. Essa deficiéncia leva a um
acumulo de glicogénio no interior dos lisossomos e do citoplasma de diferentes tecidos,
incluindo a musculatura lisa, esquelética e cardiaca. O acumulo dessa substancia gera
mau funcionamento celular e causando hipertrofia e ruptura dos lisossomos. A doenca pode
aparecer ja nos primeiros meses de vida do recém-nascido com sintomas de fraqueza
muscular generalizada e cardiomegalia. Na auséncia de tratamento, a taxa de mortalidade
€ alta aos 12 meses de vida (BRASIL, 2020).

c) Doenca de Fabry

A Doenca de Fabry (DF) é pertencente ao grupo de EIM com padréo de heranca
ligado ao cromossomo X, causando mutacdes no gene da enzima lisossémica alfa-
galactosidase A (a-GAL). Essa alteragdo na enzima ocasiona na incapacidade total ou
parcial de catabolizar lipideos com residuos de alfa-galactosil, que acabam por acumular-
se de maneira progressiva nos lisossomos no endotélio, podécitos, células epiteliais,
sistema nervoso autdbnomo, o que pode desencadear complicagdes renais, cardiacas e
cerebrovasculares. Os sintomas podem se desenvolver anos ap6s o nascimento, na infancia,
e se manifestam através de acroparestesias (dores nas articulagées), principalmente nas
maos e pés. “Crises de Fabry” sdo definidas como crises dolorosas de forte intensidade,
que afetam inicialmente as extremidades, com duragdo de minutos a semanas, também
podem apresentar sintomas gastrointestinais como vomitos, diarreia e dor abdominal
apés a alimentacéo, o conjunto desses sintomas podem atrapalhar o desenvolvimento e
crescimento das criangas. O diagnéstico da doenca é realizado através da pesquisa da
atividade da enzima alfa-GAL, medida no plasma e o tratamento especifico para a DF é
feito através da TER. (SILVA, 2017).

d) Mucopolissacaridose do tipo | (MPS1)

A mucopolissacaridose do tipo | (MPS 1) é uma doenca lisossOmica progressiva, de
heranca autossémica recessiva, causada pela atividade deficiente da alfa-L-iduronidase

A pesquisa em ciéncias biolégicas Desafios atuais e perspectivas futuras 3 Capitulo 5 “



(IDUA), que resulta no acumulo progressivo de glicosaminoglicanos (GAGs) no interior dos
lisossomos e aumento da sua excreg¢do na urina. Em consequéncia, os pacientes apresentam
comprometimento dos sistemas respiratério, nervoso, musculoesquelético, gastrointestinal
(figado e bacgo) e cardiovascular, entre outros. O exame recomendado para investiga¢do da
doencga é o ensaio enzimatico da alfa-L-iduronidase (DLE, 2010).

Esta doenca esta associada a trés formas cléssicas, que se diferenciam na presenca
de comprometimento neurol6gico, na velocidade de progressao da doenca e na gravidade do
acometimento dos 6rgédos. (BRASIL, 2018)

- Forma atenuada (Sindrome de Scheie): na forma mais leve da doenga, os sintomas
iniciam-se entre 0os 5 e 15 anos de idade e se desenvolvem de forma lenta. O curso clinico é
dominado por problemas ortopédicos, € a altura final € normal ou quase normal, assim como
o tempo de vida, o qual, entretanto, pode se ser reduzido pela doenca cardiaca (BRASIL,
2018).

- Forma intermediaria ou moderada (Sindrome de Hurler-Scheie): a formaintermediaria
da doenca costuma apresentar sintomas entre os 3 e 8 anos de idade. Apresenta baixa
estatura final, a capacidade mental pode ser normal e a sobrevivéncia até a idade adulta é
comum (BRASIL, 2018).

- Forma grave (Sindrome de Hurler): na forma mais grave, os pacientes sé&o
diagnosticados até os 2 anos de idade, podem apresentar atraso no desenvolvimento
cognitivo aparente entre os 14 e 24 meses e estatura inferior a 110cm. No desenvolvimento
da doenga, a crianga € acometida por diversos problemas respiratorios e desenvolvimento
de caracteristicas faciais, hepatoesplenomegalia, valvulopatia, opacificacdo de cornea,
hidrocefalia e manifestacdes musculoesqueléticas, como rigidez, contraturas e disostose
multipla. O ébito ocorre geralmente durante a primeira década de vida por insuficiéncia
cardiaca ou respiratéria (BRASIL, 2018).

QUARTA ETAPA

Na quarta etapa do processo, serdo acrescentadas as imunodeficiéncias primarias
(IDPs) sé@o doencas causadas por uma deficiéncia em algum setor do sistema imunolégico
ocasionando na baixa capacidade de defesa do organismo. Os sintomas surgem por meio
de infecgbes comuns como otites, pneumonia, sinusites, entre outras. A prevaléncia da
doenca varia muito de acordo com os diferentes tipos da doenca. A suspeita para diagnéstico
das IDPs sempre ocorre quando ha processos infecciosos graves, de dificil tratamento e/ou
muito frequentes. Nas criangcas pequenas 0s sinais de alerta podem ser febres, sinais de
inflamagéo sem infecgdes ou doencgas autoimunes. (ASBAI, 2017).

QUINTA ETAPA

A quinta etapa sera realizada com a adi¢cdo dos diagnésticos de AME nos recém-
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nascidos.

A Atrofia Muscular Espinhal (AME) é uma doencga de origem genética de heranca
autossdmica recessiva, e € a maior causa genética de mortalidade infantil. Os neurdnios
motores sdo as células capazes de controlar as atividades essenciais como andar, falar,
engolir e respirar. Eles fazem a ligagcdo da medula espinhal aos musculos do corpo. Esses
neurdnios precisam da proteina SMN para sua manutenc¢éo, sem a quantidade adequada
da proteina, os neurdnios morrem, pois ndo séo capazes de se regenerar (INAME, 2019).

O principal responsével pela producéo da proteina SMN no organismo € um gene
denominado SMN1, os individuos portadores de AME possuem auséncia ou deficiéncia
desse gene e assim ndo conseguem produzir adequadamente a proteina SMN, ocasionando
a morte dos neurdnios motores (INAME, 2019).

A AME é classificada em 5 tipos, de acordo com a idade em que os sintomas se
desenvolvem e a sua gravidade. Nas formas mais graves da doenca, os problemas motores
e respiratorios ja se desenvolvem nos primeiros meses de vida.

CONSIDERACOES FINAIS

A triagem neonatal € uma etapa muito importante no inicio da vida de todos os
recém-nascidos, através dela & possivel diagnosticar diferentes doengas que podem
posteriormente dificultar o desenvolvimento do bebé e que se nado forem tratadas, podem
causar desde sequelas até a morte.

No Brasil, o Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) ainda é considerado
relativamente recente, pois sua implementacéo ocorreu no ano de 2001, atualmente o teste
€ capaz de diagnosticar apenas seis doengas, o que é considerado um numero muito
pequeno quando comparado a triagem de outros paises. A partir da ampliagcdo do teste
sera possivel auxiliar muitas familias no diagnéstico precoce e direto, evitando gastos para
realizacdo de outros exames diagnésticos afim de descobrir a doenga do bebé.

Entao, este estudo teve como objetivo analisar as pesquisas publicadas na literatura
nacional sobre as doengas diagnosticadas na triagem neonatal sanguinea e sobre os
diagnoésticos das doengas implementadas no novo teste do pezinho ampliado no SUS.

A ampliagdo dos exames vai ocorrer de forma lenta através da implementacao de
cinco etapas, mas sera um grande impacto para a rede de saude publica, necessitando
também trabalhar na melhor capacitagédo dos profissionais e das familias.

Alguns bebés portadores dessas doencgas podem apresentar aspecto saudavel no
nascimento, porém os sintomas podem surgir tardiamente afetando a vida do paciente.
Portanto, os testes de triagem neonatal favorecem a detecgao precoce de diversas doencgas
e assim possibilitam um encaminhamento especifico para inicio precoce do tratamento,
aumentando as chances de sobrevivéncia, reducéo do risco de sequelas e auxiliando no
desenvolvimento do bebé.
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Ainda é necessario conscientizar melhor a populagdo acerca da importancia da
realizagdo do Teste do Pezinho, a falta de conhecimento de muitos pais ainda é uma
barreira que impede esse direito ao recém-nascido, causando riscos a sua saude pela falta
de diagnostico assertivo.
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