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Neste ebook, vocé vai encontrar
uma reflexdo tedrica a partir
das principais ideias contidas

nos artigos cientificos sobre

As Causas do Autismo
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Complexidade e multifatorialidade na

etiologia do TEA: uma andlise integrativa

por Clara Esteves

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um
disturbio neurodesenvolvimental caracterizado por
uma capacidade reduzida de interagdo social,
deficiéncias ha comunicacdo verbal e ndo verbal,
déficits na reciprocidade social e comportamentos
comunicativos  essenciais  para  compreender,
interagir e manter relacionamentos. O autismo
também envolve inflexibilidade comportamental,
comportamentos repetitivos e interesses restritos,
com dificuldades em entender as intengbes e
pensamentos dos outros.

Frequentemente, o TEA estd associado a outros
disturbios neurodesenvolvimentais e condicdes
médicas ou  psiquidtricas, como Deficiéncia
Intelectual, Transtornos da Linguagem, Disfungdes
Sensoriais, Epilepsia, Transtorno de Déficit de
Atencdo e Hiperatividade (TDAH), problemas
gastrointestinais, ansiedade, depressdo, transtornos
de humor, Transtornos Obsessivos Compulsivos
(TOC), Danos Cerebrais Invisiveis e disturbios do sono.
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A etiologia do TEA estd associada a interacdo de
fatores genéticos e ambientais, mas ainda sem uma
clara patogenia identificada ou marcadores
diagndsticos especificos. Neste artigo, vamos
discorrer melhor sobre cada uma das possiveis
causas, de forma a elucidar melhor tudo isso!

Fatores Genéticos

O autismo é caracterizado por uma alta
herdabilidade, com estudos indicando uma taxa de
concorddncia de até 98% entre gémeos
monozigéticos e de 40 a 60% entre dizigdticos.
Irmdos mais novos de pessoas com autismo tém um
risco significativamente maior de desenvolver o
transtorno, especialmente se forem do sexo
masculino.

Entre 20 a 25% dos individuos com autismo, é
possivel identificar causas genéticas especificas,
incluindo mutacdes de novo, variagdes genéticas
raras e comuns, e polimorfismos associados ao TEA.
Estas variagbes se dividem em sindromicas, que
apresentam  fendtipos  especificos e  estdo
relacionadas a alteragdes cromossdmicas como na
Esclerose Tuberosa, e ndo sindromicas, que ndo tém
fendtipos orientadores claros.

Individuos com mutagbes de novo tendem a
apresentar maior gravidade clinica e déficits
intelectuais mais acentuados. A expressdo de certos
genes pode ser influenciada por hormonios, y
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contribuindo para a maior prevaléncia do autismo
em homens em comparacgdo as mulheres.

A consulta genética é essencial para identificar essas
variacdes genéticas e fornecer o aconselhamento
genético adequado, destacando a complexidade e a
necessidade de uma abordagem personalizada na
avalia¢do genética do autismo.

Fatores Epigenéticos

O desenvolvimento humano € um processo
altamente coordenado, especialmente no cérebro, e
é sensivel a influéncias ambientais que podem
impactar a arquitetura do sistema nervoso central. A
epigenética foca em mudangas na atividade dos
genes que ocorrem sem alterar a sequéncia de DNA.
Estas mudangas podem ser influenciadas por fatores
ambientais ou de estilo de vida.

Os principais processos epigenéticos incluem:

- Reprogramacdo Epigenética: Mudancgas
persistentes na fungdo celular em resposta a
estimulos ambientais precoces, que podem levar ao
desenvolvimento de patologias mesmo apds o
estimulo inicial desaparecer.

- Heranca Epigenética Transgeracional: Memdria de
estimulos ambientais que persiste e é transmitida
através das geracdes, mesmo na auséncia do
estimulo original. y
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Esses processos destacam a importéncia dos fatores

ambientais na regulagdo da expresséo genética e no
desenvolvimento de condi¢des como o TEA.

Fatores Neuropatolégicos

Foram relatadas anomalias como o aumento da
circunferéncia da cabeca e do volume intracraniano
em criancas de 1 a 4 anos de idade, que
posteriormente foram diagnosticadas com TEA
(Transtorno  do  Espectro  Autista). Medigdes
volumétricas cerebrais de jovens com TEA
mostraram alteracdes no lébulo occipital, na regido
pericentral, no lébulo temporal medial, nos gdnglios
basais e na zona proximal ao opérculo parietal
direito. Portanto, observou-se que um crescimento
precoce nho TEA é seguido por uma fase de
estagnacdo durante o desenvolvimento ou até
mesmo de degeneracdo.

Muitos genes associados a um alto risco de TEA
codificam proteinas cruciais para a funcgdo sindptica
do cérebro. Eles incluem genes que codificam
proteinas da familia de adesdo celular de neurexinas
(NRXN1) e neuroliginas (NLGN2, NLGN4X).

Estudos in vitro e in vivo mostram que 0s genes
associados ao TEA estdo envolvidos em vias
responsdveis pela sintese e degradagdo de proteinas,
remodelacdo da cromatina e fungdo sindptica,
participando da homeostasia e da plasticidade

sindptica. y
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Assim, o TEA também pode ser considerado uma
sinaptopatia, onde existem vias de sinalizagéo
criticas, como a via mTOR/PI3K, particularmente
associada ao TEA sindromico.

Fatores Infecciosos e Gestacionais

A gravidez torna a mulher mais vulnerdvel a
processos inflamatdrios que podem afetar o
desenvolvimento dos seus descendentes,
especialmente quando ocorrem no inicio da gravidez.
Hd& uma associagdo bem conhecida com fatores
genéticos, mas estudos também ressaltam a
influéncia de fatores ambientais, particularmente
perinatais, como elementos significativos associados
a essa patologia.

Entre esses fatores, infec¢des virais durante o
primeiro trimestre da gravidez s@o consistentemente
sugeridas como contribuintes para o aumento dos
casos de autismo nos descendentes. Infeccdes como
varicela, sarampo, rubéola, caxumba, pneumonia,
sifilis, herpes e citomegalovirus séo destacadas;
sendo este ultimo conhecido por causar danos
neuroldgicos graves em até 20% dos nascidos de
gestantes infectadas.

Estudos em modelos animais mostram que as
infeccdes maternas ativam o sistema imunoldgico e
levam & detecglio de citocinas inflamatérias e
anticorpos anti-cerebrais no plasma, encontrados em
até 10% das mdes de criangas com TEA.
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Esses fatores podem alterar a arquitetura cerebral,
causando as mudangas no desenvolvimento e
comportamentos tipicos do TEA.

Idade Materna e Paterna

A idade dos pais é considerada um fator de risco para
o desenvolvimento do Transtorno do Espectro
Autista (TEA). Mdes com menos de 20 anos
apresentam um risco menor em comparacdo com
aquelas entre 25 e 29 anos, e esse risco aumenta
adinda mais em mdes com mais de 35 anos. Quanto a
idade paterna, o risco comeca a aumentar a partir
dos 30 anos, e homens com mais de 55 anos tém o
dobro do risco em relagdo aos mais jovens.

Essa correlagdo é suportada pela hipdtese de que
mutacoes de novo nas células germinais, que podem
se tornar mais frequentes com o envelhecimento,
contribuem para o desenvolvimento do TEA. Embora
a associagdo com a idade materna necessite de mais
estudos,  jd foram relatadas mudancgas
cromossomicas e modificagdes gendmicas
relacionadas a idade das mdes.

Fatores Ambientais

Exposicdes ambientais, incluindo exposi¢cdo a
poluentes como metais pesados (zinco), pesticidas e
poluentes do ar, ou ainda exposi¢do abusiva a telas,
tém sido estudadas como possiveis contribuintes
para potencializar os fatores genéticos de TEA.
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A exposigdo precoce durante o desenvolvimento fetal
ou nos primeiros anos de vida, quando o cérebro estd

em rdpida formacdo e mais vulnerdvel, ¢é
particularmente critica.

Conclusado:

A interacdo desses diversos fatores etioldgicos no
TEA sugere que a abordagem para entender e tratar
este transtorno complexo deve ser igualmente
multidimensional, enfatizando a necessidade de uma
perspectiva ampla e integrativa.

A medicina integrativa se apresenta como uma
abordagem holistica essencial na avaliagdo e no
tratamento do Transtorno do Espectro Autista (TEA),
pois considera a complexidade multifatorial da
condigdo. Essa abordagem ndo apenas focaliza os
sintomas manifestos, mas também busca identificar
e tratar as causas subjacentes, integrando diferentes
modalidades terapéuticas.

Ao incluir prdticas de diversas disciplinas médicas e
terapéuticas, a medicina integrativa procura
entender o impacto dos fatores genéticos,
ambientais, epigenéticos e de estilo de vida,
fornecendo um plano de tratamento personalizado e
abrangente. Além disso, essa perspectiva holistica
envolve a cooperagdo entre diferentes profissionais
de saude, incluindo médicos, nutricionistas,
terapeutas ocupacionais, psicélogos c
fonoaudidlogos, para garantir um suporte integral ao
paciente e sua familia, maximizando assim as
chances de uma melhor qualidade de vida e
\desenvolvimento do individuo com TEA. )




perguntas norteadoras
para as discussoes

Como vocés viram, a principal causa do
autismo é genética. Entdo, eu pergunto:

- Na prdtica de vocés, € comum haver consulta
com geneticista?

- Vocés acham necessdrio fazer um
mapeamento genético para o diagndstico do
autismo?

- Vocés acham que o aconselhamento genético
pode prevenir o autismo?

- Vocés acreditam que essa informagdo é
relevante para saber lidar com a crianga com
autismo?

- Vocés tém contato com familias que tém
irmdos ou primos autistas?

- O que podemos fazer com essa informagadio,
no sentido de orientagdo familiar?




perguntas norteadoras
para as discussoes

Nesse material, também consta a informacdo
acerca da idade parterna e materna como
fator de risco para o autismo. Entdo, eu
pergunto:

- Essa informagdo tem algum impacto no dia a
dia de vocés?

- O que podemos fazer com essa informacgdio,
no sentido de orientacdo familiar?

- Isso significa que a culpa do autismo pode ser
dos pais?

- Vocés conhecem outras condi¢cdes genéticas
que também sdo afetadas pela idade paterna e
materna?




perguntas norteadoras
para as discussoes

Um outro ponto importante que vejo dentro
dessa temdtica sobre as causas do autismo
tem relagdo com o uso abusivo das telas.
Tendo em vista o que estd nos artigos:

- Vocés podem concluir que o uso abusivo das
telas pode causar autismo?

- Como é a relacdo das das criangas de vocés
com o uso de telas?

- Vocés véem mudangas no comportamento
das criangas dependendo do uso das telas ou
néo?

- O que podemos fazer com essa informacgdo,
no sentido de orientagdo familiar?
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Eu sou a Dra. Clara Esteves e
espero que esse ebook tenha

ajudado a orientar o conteudo dos

artigos cientificos disponibilizados

para o nosso GE sobre Autismo!

Se vocé ficou com gostinho de
"quero mais", corre la no grupo do
whatsapp e compartilhe suas
duvidas e reflexdes com todos!

Sera um prazer te ver por la!
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