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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) e a Epilepsia

frequentemente coexistem no mesmo indivíduo, possivelmente por

compartilharem propriedades fisiopatológicas. Portanto, o objetivo

do presente estudo foi analisar as características epidemiológicas de

indivíduos com Epilepsia coexistente ao Transtorno do Espectro

Autista em uma instituição especializada no Extremo Sul

Catarinense. Foram analisados os prontuários de todos os indivíduos

entre 0 e 19 anos matriculados na Associação de Pais e Amigos de

Autistas da Região Carbonífera localizada na cidade de Criciúma,

Santa Catarina, totalizando 74 indivíduos. Dentre as informações

analisadas dos prontuários, foram destacados sexo, idade e dados

clínicos julgados relevantes para o estudo. Foi demonstrado uma

porcentagem de 8,3% de diagnóstico de epilepsia na população

com TEA, sendo que 100% possuíam deficiência intelectual. Conclui-

se, portanto, que a incidência de epilepsia na população autista é

superior à da população geral, provavelmente por compartilharem

mecanismos fisiopatológicos em comum.

Palavras-chave: Transtorno de Espectro Autista; Epilepsia;

Epidemiologia Clínica.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) and Epilepsy frequently coexist

within the same individual, possibly due to shared

pathophysiological properties. Thus, the aim of the present study

was to analyze the epidemiological characteristics of individuals with

coexisting Epilepsy and Autism Spectrum Disorder at a specialized

institution in the southernmost region of Santa Catarina. Medical

records were reviewed for all individuals aged 0 to 19 years enrolled

at the Associação de Pais e Amigos de Autistas da Região

Carbonífera, located in Criciúma, Santa Catarina, totaling 74



individuals. Among the data analyzed from the records, sex, age, and

clinically relevant information were highlighted. The results

demonstrated an 8.3% rate of epilepsy diagnosis in the population

with ASD, with 100% of these individuals also presenting with

intellectual disabilities. It is concluded, therefore, that the incidence

of epilepsy in the autistic population is higher than that in the

general population, likely due to shared pathophysiological

mechanisms.

Keywords: Autism Spectrum Disorder; Epilepsy; Clinical

Epidemiology.

1. INTRODUÇÃO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é definido com base na

existência de problemas sociais e de comunicação e, ainda, de

comportamentos repetitivos e restritivos (Lord, 2018). Nesse

contexto, o diagnóstico de TEA pode ser feito já aos 18-24 meses de

idade, pois é por volta desta faixa etária que muitas características

do autismo podem ser distinguidas do desenvolvimento infantil

típico e de outras condições de atraso cognitivo. Ainda sobre a faixa

pediátrica, a estimativa global atualizada é de 65 diagnósticos a cada

10.000 crianças, tratando-se de uma prevalência mediana (Zeidan,

2022). Outra característica do transtorno é a maior associação a

comorbidades médicas, especialmente se falando de condições

neurológicas, das quais a epilepsia é a mais comum (Kohane, 2012;

Pei-Yin, 2020). Sendo assim, há uma notória diferença percentual na

ocorrência de epilepsia em indivíduos autistas comparado à

população geral (12,1-17,2% versus 0,5-1%) (Lukmanji, 2019; Pei-Yin,

2020)



A epilepsia é definida como um distúrbio cerebral capaz de gerar

uma predisposição duradoura à ocorrência de crises epilépticas,

sendo necessário o acontecimento de, pelo menos, uma crise para a

definição (Fisher, 2005). Tal mudança no comportamento cerebral

pode ter como causa uma série de fatores, como predisposição

genética, alteração no desenvolvimento neurológico, lesão cerebral

traumática, hipóxia e convulsões febris. Esses gatilhos participam da

geração de um estado neuronal hiperexcitável, caracterizado por

uma disparidade entre o sistema excitatório e inibitório

(glutamatérgica e gabaérgica, respectivamente) do Sistema Nervoso

Central (SNC) (Rakhane, 2009).

Apesar da frequente coexistência entre o TEA e a epilepsia, essa

relação não é necessariamente causal. É muito mais provável que as

duas condições compartilhem propriedades fisiopatológicas

comuns entre si (Buckley, 2016). Sendo assim, os fatores de risco

associados a essa associação, em ordem de frequência, são: nível

cognitivo e deficiência intelectual (DI), sexo, história de regressão no

desenvolvimento infantil, presença de alterações

comportamentais/psiquiátricas, idade cronológica, lesões e

acidentes e dificuldades linguísticas (Zarakoviti, 2022).

Há uma alta prevalência de casos de epilepsia em indivíduos com

TEA descrita na literatura. Apesar do impacto que essa associação

causa tanto no desenvolvimento da criança quanto nas relações

familiares, ainda faltam estudos disponíveis sobre o assunto. O

aumento dos dados clínicos e epidemiológicos sobre a associação

das duas condições induz uma maior visibilidade do tema por parte

da sociedade científica, viabilizando uma aprimoração dos métodos

terapêuticos e diagnósticos. Portanto, o objetivo deste estudo foi

analisar as características epidemiológicas da população infanto-



juvenil com epilepsia coexistente ao Transtorno do Espectro Autista

em uma instituição especializada no Extremo Sul Catarinense.

2. REVISÃO DA LITERATURA

2.1. Transtorno do Espectro Autista

2.1.1. Definição

O TEA é definido como um transtorno do neurodesenvolvimento,

caracterizado por uma ampla variedade de prejuízos sociais e

comportamentos restritos e repetitivos presentes desde a infância

(American Psychiatric Association, 2014). Possui um fenótipo

sindrômico heterogêneo e hereditariedade poligênica, com

diferenças no nível de gravidade e, em alguns casos, na patogênese

(Kaplan; Sadock, 2017).

2.1.2. Epidemiologia

Os estudos epidemiológicos mostram uma proporção de 2-3:1 para

meninos e meninas autistas (Kaplan; Sadock, 2017). Também é mais

comum em crianças nascidas prematuramente (Muhle; Rapin;

Trentacoste, 2004). Comparado com pessoas sem o TEA, indivíduos

com TEA possuem maiores índices de depressão (20% versus 7%),

ansiedade (11% versus 5%), dificuldades de sono (13% versus 5%) e

epilepsia (21% com coexistência de deficiência intelectual versus

0,8%) (Miller, 2015).

A prevalência do TEA sofreu um aumento de 0,62%, em 2012, para

1,0% em 2021 (Fombonne; Scorah; Zeidan et al., 2022). Houve

alterações significativas nos critérios diagnósticos ao longo do

tempo, de forma que indivíduos com características mais sutis



estejam sendo reconhecidos, o que pode explicar o aumento da

prevalência. Outros fatores que podem explicar esse aumento

incluem diferentes métodos usados entre estudos, maior

consciência e conhecimento entre pais e profissionais e o

desenvolvimento de mais centros especializados, além da

possibilidade de um real aumento nos números. Não há evidências

confirmadas por investigação científica, entretanto, de existir um

componente ambiental sendo responsável por esse aumento

(Potter; Wing, 2002).

2.1.3. Fisiopatologia e Fatores de Risco

A fisiopatologia do TEA não é totalmente clara e diversos fatores

estão implicados em seu desenvolvimento, além de nem todos eles

serem compartilhados por todos os indivíduos com o transtorno.

Entre os mais estudados, estão a influência genética e alguns fatores

ambientais (Kaplan; Sadock, 2017).

A maior parte dos fatores de risco para o TEA identificados até o

momento envolve estrutura e função sináptica ou modificação de

cromatina e regulação da expressão de genes. Estimativas de

hereditariedade variam de 37% até mais de 90%. Há especulações de

que ao menos mil genes estejam envolvidos no TEA, com múltiplas

variantes implicadas em sua arquitetura genética heterogênea.

(Kaplan; Sadock, 2017); por isso, apesar da evidência substancial de

que a genética tem um papel importante na etiologia do TEA

(Anney et al., 2010; Gaugler et al., 2014; Pinto et al., 2014; Risch et al.,

1999), é complicado delinear a exata contribuição dos genes na sua

eventual expressão comportamental. Além disso, fatores ambientais

também podem promover alterações epigenéticas que

potencializam a sua hereditariedade. (Kaplan; Sadock, 2017).



2.1.4. Clínica

As manifestações precoces do TEA podem, em grande parte das

vezes, envolver atraso no desenvolvimento da linguagem associado

a pouco comportamento social. Em casos graves, a falta de interesse

em interações sociais pode ser notada no primeiro ano, mas o

transtorno é tipicamente evidente durante o segundo ano de vida.

Atrasos nos marcos de desenvolvimento em crianças na idade pré-

escolar também devem ser avaliados se acompanhados de outras

características típicas do TEA. Geralmente é diagnosticado na

primeira infância, entre os 18 e 24 meses de idade. Entretanto,

quando sutis, os sintomas podem não ser identificados até muitos

anos depois. Além disso, como crianças pequenas em

desenvolvimento normal também têm fortes preferências e gostam

de repetição, pode ser difícil distinguir o normal do TEA em pré-

escolares (American Psychiatric Association, 2014).

2.1.5. Diagnóstico

Os critérios essenciais para diagnóstico de TEA são prejuízos

persistentes na comunicação social e interação social, padrões

restritos e repetitivos de comportamento, interesses limitados de

intensidade anormal e atividades restritas, incluindo estereotipias

motoras simples, uso repetitivo de objetos e fala repetitiva, que se

apresentam no início do desenvolvimento, além de excesso de

adesão a rotinas e padrões restritos de comportamento, podendo

haver resistência a mudanças como manifestação. Alguns sintomas

podem não ser tão evidentes até que as demandas sociais

ultrapassem as limitações, ou podem ser mascarados por estratégias

aprendidas ao longo da vida, mas é necessário que existam

precocemente no período de desenvolvimento. Os sintomas devem



causar prejuízo clinicamente significativo no funcionamento social,

profissional ou outras esferas importantes da vida do indivíduo. O

estágio em que o prejuízo funcional se torna evidente é variável, de

acordo com características do indivíduo e seu ambiente, e pode

estar mascarado por intervenções, mecanismos de compensação e

apoio (American Psychiatric Association, 2014).

2.2. Epilepsia

2.2.1. Definição

A definição de epilepsia se baseia em alterações cerebrais capazes

de promover uma predisposição permanente a gerar crises

epilépticas. Além disso, o distúrbio também é caracterizado por suas

consequências sociais, neurobiológicas cognitivas e psicológicas

(Fisher et al., 2005). Tal designação, proposta pela Internacional

League against Epilepsy (ILAE), ressalta a importância da

integralidade na avaliação de uma pessoa com epilepsia, visto a

potencialidade da doença neurológica em desencadear distúrbios

diversos. Por conseguinte, o objetivo terapêutico não deve

contemplar somente o controle das crises, mas também todas as

possíveis alterações orgânicas geradas pela doença neurológica

(Marenza; Yacubian, 2019).

Objetivamente, a epilepsia é definida como doença encefálica

englobando uma das condições seguintes: pelo menos duas crises

não provocadas com intervalo superior a 24 horas; uma crise não

provocada e uma probabilidade de crises subsequentes com risco

geral de recorrência de pelo menos 60% após duas crises não

provocadas, com ocorrência nos próximos 10 anos; e diagnóstico de

uma síndrome epiléptica (Fisher, 2014). Por sua vez, a crise epiléptica



é causada por uma atividade neuronal anormal, excessiva e

síncrona, culminando em sinais e/ou sintomas efêmeros (Fisher,

2005).

2.2.2. Definição da Categoria das Epilepsias

A classificação das epilepsias tem suma importância clínica pois,

além de auxiliar o diagnóstico, fornece subsídios científicos para

pesquisas na área da saúde e na elaboração de novas terapias. Em

vista disso, a ILAE elaborou um esquema diagnóstico que permite a

categorização das epilepsias em diferentes níveis de saúde,

reconhecendo, assim, a ampla diversidade de acesso a recursos

diagnósticos em nível global (Scheffer et al., 2017) (Figura 1).

A categorização das epilepsias abrange a confirmação do evento

paroxístico como sendo uma crise epiléptica, estabelecimento do

tipo de crise, definição do tipo de epilepsia, diagnóstico de Síndrome

Epiléptica e diagnóstico etiológico (Marenza; Yacubian, 2019). Por

fim, deve-se considerar a presença de comorbidades em cada nível

da classificação, sendo que estas variam em tipo e gravidade, como

exemplo dificuldades de aprendizado leves até incapacidade

intelectual, transtornos de movimento e características psiquiátricas,

como TEA e depressão (Scheffer et al., 2017).

Figura 1. Esquema diagnóstico para classificação dos tipos de

Epilepsia



Fonte: SCHEFFER, et al. (2017).

2.2.3. Epidemiologia

A epilepsia está entre as doenças neurológicas crônicas mais

prevalentes no âmbito global, perdendo somente para a doença de

Parkinson e para doença de Alzheimer. A doença atinge

aproximadamente 70 milhões de indivíduos, tendo uma incidência

de 67,8 casos por 100.000 habitantes mundialmente (Vos et al., 2016)

Em relação a sua distribuição sociodemográfica, a epilepsia se

concentra em países em desenvolvimento, por um provável fator de

risco associado a condições endêmicas, como neurocisticercose e

malária (Fisher, 2017). Nesses locais, o acometimento tem um padrão

bimodal, tendo picos na adolescência e na idade adulta. Já nos

países desenvolvidos, a incidência aumenta proporcionalmente com

o avançar da idade (BRASIL., 2023).

No que se refere à faixa etária acometida, a incidência de epilepsia é

mais alta no grupo populacional menor de 5 anos e maior de 65

anos. Ademais, o número de casos em crianças menores de 1 ano

supera a ocorrência em crianças maiores (82,1-118 por 100.000



pessoas-ano em comparação a 46 por 100.000 pessoas-ano) (Zuberi

et al., 2022).

2.2.4. Fisiopatologia

O desenvolvimento da epilepsia é definido como epileptogênese,

processo pelo qual um cérebro fisiologicamente normal adquire

capacidade de gerar crises epilépticas espontâneas (Cabral; Silva,

2009). Tal mudança no comportamento cerebral pode ter como

causa uma série de fatores, como predisposição genética, alteração

no desenvolvimento neurológico, lesão cerebral traumática, hipóxia

e convulsões febris. Esses gatilhos participam da geração de um

estado neuronal hiperexcitável, caracterizado por uma disparidade

entre o sistema excitatório e inibitório (glutamatérgica e gabaérgica,

respectivamente) do Sistema Nervoso Central (SNC) (Rakhade, 2009;

Sierra-Paredes; Sierra-Marcuño, 2007).

Um dos fatores associados à epileptogênese é a geração de um

ambiente neuronal alta e persistentemente inflamado (Alyu;

Dikmen, 2016). Assim, estudos têm mostrado que a inflamação

possui um papel principal no desenvolvimento do estado epiléptico,

causando redução do limiar convulsivo, neurodegeneração,

neurogênese, plasticidade sináptica e desregulação da

permeabilidade da Barreira hematoencefálica (BHE) (Gorter, 2015).

Nesse contexto, muitos mediadores e receptores químicos são

importantes para elucidação da neuroinflamação na epilepsia

(Musto; Rana, 2018). Dentre essas substâncias, destaca-se as

citocinas, produzidas pelas células gliais e pelos neurônios, sendo

proteínas moduladoras dos processos inflamatórios (Alyu; Dikmen,

2016). Sua importância se comprova pelo aumento de tais

substâncias, que são normalmente escassas no cérebro, após um



quadro de convulsão, como é o caso da Interleucina(IL)-1β, IL-2 e IL-6

(Scorza et al., 2017). Por conseguinte, o aumento de tais proteínas

pró-inflamatórias resulta em modificações nocivas nas sinapses

neurais, causando a hiperexcitabilidade característica da epilepsia

(Musto; Rana, 2018).

Um dos muitos atributos do SNC é a sua capacidade de

reestruturação própria frente a um estímulo fisiológico ou

patológico, processo conhecido como neuroplasticidade. Tal

habilidade é determinada por mecanismos moleculares e celulares,

os quais modificam a estrutura, densidade e funcionalidade das

conexões sinápticas (Jarero-Basulto et al., 2018). O fenômeno

descrito é essencial para o funcionamento normal do cérebro, tanto

para geração de aprendizado quanto para modificações de

comportamento. Porém, quando a neuroplasticidade acontece de

forma prolongada em transmissões glutamatérgicas e gabaérgicas,

há um desequilíbrio entre inibição e excitação, gerando um

ambiente neuronal suscetível a gerar convulsões e à epileptogênese.

Isso explica a "hipótese do glutamato", uma das principais alterações

na fisiopatologia da epilepsia, na qual a atividade excitatória

glutamatérgica está anormalmente aumentada (Jarero-Basulto et

al., 2018; Bonansco e Fuenzalida, 2016).

2.3. Relação Entre Tea e Epilepsia

TEA e epilepsia frequentemente coexistem no mesmo indivíduo,

embora não seja necessariamente uma relação causal e sim uma

complexa interação entre ambos, e possivelmente possuem

propriedades fisiopatológicas comuns (Buckley; Holmes, 2016). O

risco de epilepsia nos indivíduos autistas tem um pico bimodal,



ocorrendo com 1 ano de idade e com aproximadamente 10 anos de

idade (Rapin; Tuchman, 2002).

Os principais fatores de risco associados à coexistência de epilepsia e

autismo são: nível cognitivo e DI, sexo, história de regressão no

desenvolvimento infantil, presença de alterações

comportamentais/psiquiátricas, idade cronológica, lesões e

acidentes e dificuldades linguísticas (Zarakoviti, 2022). No que diz

respeito aos fatores mais frequentes, a prevalência combinada entre

TEA e epilepsia é de 21,5% nos indivíduos com a DI, em comparação

a 8% na amostra população autista sem a deficiência. Já em relação

ao sexo, a proporção de masculino e feminino na população autista

com epilepsia é de 2:1, diferentemente daqueles sem epilepsia, na

qual a proporção foi de 3,5:1 (Besag, 2017). Tal diferença foi

concordante à revisão de 2020, visto que para todos os achados

significativos, com exceção de um estudo, o sexo feminino foi

associado a um risco aumentado de epilepsia em indivíduos

autistas. O estudo discordante em questão foi de Wu et al (2016), no

qual concluiu-se um maior risco de desenvolvimento de epilepsia

em homens autistas (Zarakoviti, 2022).

Várias normalidades de encefalopatia epiléptica na primeira infância

parecem estar associadas ao TEA (Rapin; Tuchman, 2002). Tais

indivíduos têm muitas convulsões por aberrações estruturais que

poderiam, em teoria, levar ao TEA (Benson; Silverman; Velíšková et

al., 2018). A ocorrência de convulsões em crianças pode levar a

alterações em regiões do cérebro que consequentemente afetam o

autismo e comportamentos maladaptativos associados (Anand;

Jauhari, 2019), e convulsões têm efeitos fortes e variáveis em

pacientes com TEA. Muitos pesquisadores identificam esses

sintomas ou comportamentos específicos comumente exibidos por



indivíduos com epilepsia, e TEA pode indicar regiões cerebrais

danificadas por convulsões (Zahra et al., 2022). Evidências

emergentes sugerem que convulsões no início da vida podem

alterar a função de sistemas de neurotransmissores e propriedades

neuronais intrínsecas ao cérebro, possivelmente contribuindo para

prejuízo na cognição e aprendizado (Brooks-Kayal, 2010). Evidências

também sugerem que TEA e epilepsia possam estar implicados a

condições associadas a plasticidade sináptica como resultado de um

desequilíbrio entre excitação e inibição (Zahra et al., 2022). O GABA é

o principal neurotransmissor inibitório cerebral e receptores GABA-A

medeiam a maior parte das inibições sinápticas rápidas (Brooks-

Kayal, 2010). Mudanças na neurotransmissão inibitória afetam o

aprendizado, e achados associados à alteração na expressão dos

receptores GABA-A por convulsões (Brooks-Kayal et al., 1998; Raol et

al., 2006; Sutula et al., 1992; Zhang et al., 2004) sugerem que esses

efeitos são idade-dependentes e que o aumento dessa expressão, e

consequentemente maior inibição, poderia contribuir para déficits

cognitivos após convulsões no início da vida (Brooks-Kayal, 2010).

Mudanças na neurotransmissão excitatória também podem

contribuir para diferenças no aprendizado e comportamento após

convulsões. O glutamato é o neurotransmissor excitatório primário

no cérebro e sua atividade é mediada por uma variedade de

subtipos de receptores, incluindo NMDA e não-NMDA (AMPA e

kainato) ionotrópicos e metabotrópicos (Brooks-Kayal, 2010).

Apesar das alterações causadas pelas convulsões epiléticas, é

improvável que elas sejam a causa do autismo propriamente dito e

vice-versa (Besag, 2017).

3. METODOLOGIA



3.1. Aspectos éticos: Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética

em Pesquisa e Humanos da Universidade do Extremo Sul

Catarinense sob parecer número 6.581.962

3.2. Desenho do Estudo: Estudo Observacional Descritivo, com

Coleta de Dados Secundários e Abordagem Quantitativa

3.3. População: Foram avaliados 74 pacientes entre 0 e 19 anos

matriculados na AMA-REC/SC (Associação dos Pais e Amigos dos

Autistas da Região Carbonífera) no primeiro semestre de 2024.

3.4. Dados Coletados: Os Pacientes Foram Avaliados Através de

Prontuários dos Quais Foram Retiradas as Seguintes Informações:

Idade, Sexo, Histórico Familiar de TEA, Histórico de Prematuridade

(Se Sim, Qual Idade Gestacional), APGAR no 1º Minuto, APGAR no 5º

Minuto, Diagnóstico de Epilepsia (Se Sim, Idade), Histórico de

Regressão da Fala, Uso de Anticonvulsivantes (Se Sim, Qual

Anticonvulsivante), Sintoma Sentinela, Idade do Diagnóstico de TEA

e Deficiência Intelectual.

3.5. Análise de Dados: Os Dados Coletados Foram Analisados com

Auxílio do Software IBM Statistical Package For The Social Sciences

(SPSS) Versão 23.0. As Variáveis Quantitativas (Idade, APGAR 1º

Minuto, APGAR 5º Minuto) Foram Expressas por Meio de Média e

Desvio Padrão, e por Mediana (Mínimo – Máximo). As Variáveis

Qualitativas [Sexo, Histórico Familiar de TEA, Histórico de

Prematuridade (Se Sim, Idade Gestacional), Diagnóstico de Epilepsia

(Se Sim, Idade), Regressão no Desenvolvimento da Fala, Uso de

Anticonvulsivantes (Se Sim, Qual Anticonvulsivante), Sintoma

Sentinela, Idade do Diagnóstico de TEA e Deficiência Intelectual]

Foram Expressas por Meio de Frequência e Porcentagem.



4. RESULTADOS E DISCUSSÕES

4.1. Resultados

Na tabela 1, pode-se observar que os indivíduos da amostra tinham

uma idade média de 8,45 ± 3,76 anos. Em relação ao sexo, a

ocorrência masculina foi de 77,8% e a feminina foi de 22,2%. 24,07%

apresentavam histórico de prematuridade, sendo que a idade

gestacional média dessa população foi 32,38 ± 2,59 semanas. A

média do valor do APGAR no primeiro minuto foi 8,10 ± 1,64 e o do

quinto minuto foi 8,81 ± 0,60. Por fim, observa-se que 69,2% dos

indivíduos possuíam histórico familiar de TEA.

Na tabela 2, observa-se que 8,33% possuíam diagnóstico de

epilepsia, sendo que 40% desta população possuía o diagnóstico de

Síndrome de West. O uso de anticonvulsivante foi evidenciado em

24,19% da amostra, sendo que 73,33% destes usavam o

anticonvulsivante Valproato de Sódio e 13,33% o Topiramato.

Na tabela 3, pode-se observar que 95,45% dos indivíduos possuíam

histórico de regressão da fala. Em relação ao sintoma sentinela,

74,2% tiveram regressão na comunicação, 48,4% evitavam relações

sociais, 48,4% possuíam movimentos repetitivos e estereotipados,

6,5% apresentavam ausência de imitação de coisas simples e 3,2%

apresentavam ausência de demonstração dos sentimentos. Em

relação à idade do diagnóstico de TEA, 81,48% foram diagnosticados

de 0 a 3 anos, 14,80% de 4 a 7 anos e 3,70% de 8 a 11 anos. Além disso,

90,5% dos indivíduos estudados possuíam deficiência intelectual.

Na tabela 4, pode-se observar que a média de idade dos indivíduos

foi 11,40 ± 5,03. A mediana de idade do diagnóstico de epilepsia foi de

2 (0,83 – 9,00) anos. Além disso, 80% eram do sexo masculino. 50%



dos indivíduos tinham histórico familiar de TEA. 100% não possuíam

histórico de prematuridade. O histórico de regressão da fala foi

evidenciado em 80% dos indivíduos. 100% demonstraram o uso de

anticonvulsivante, sendo que dentre estes, todos usavam Valproato

de Sódio. Em relação ao sintoma sentinela, todos possuíam

movimentos repetitivos e estereotipados. O intervalo de idade do

diagnóstico de TEA foi 100% de 0 a 3 anos. Por fim, 100%

apresentavam deficiência intelectual.

Tabela 1. Fatores epidemiológicos, pré e perinatais, associados ao

diagnóstico de TEA da população estudada em instituição

especializada do extremo sul catarinense em 2024.

Média ± DP, n (%)

n = 74

Idade (anos) 8,45 ± 3,76

Sexo

  Masculino 56 (77,8)

  Feminino 16 (22,2)

  Não consta 2

Histórico de prematuridade

  Sim 13 (24,1)

  Não 41 (75,9)

  Não consta 20



Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Tabela 2. Dados clínicos de cunho neurológico nos pacientes com

TEA em instituição especializada do extremo sul catarinense em

2024.

n = 13

Idade gestacional (anos) 32,38 ± 2,59

APGAR no primeiro minuto 8,10 ± 1,64

APGAR no quinto minuto 8,81 ± 0,60

n = 13

Histórico Familiar 9 (69,2)

Mediana (Mín. – Máx.), n (%)

n = 60

Diagnóstico de Epilepsia* 5 (8,3)

n = 62

Uso de anticonvulsivante 15 (24,2)

Nome do anticonvulsivante n = 15



*Dentre os cinco diagnósticos de epilepsia, dois deles são de

Síndrome de West.

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Tabela 3. Dados clínicos sobre o diagnóstico de TEA na população

estudada em uma instituição especializada do extremo sul

catarinense em 2024.

  Valproato de Sódio 11 (73,4)

  Topiramato 2 (13,3)

  Não sabe informar 2 (13,3)

n (%)

n = 66

Histórico de regressão da fala 63 (95,5)

Sintoma sentinela*

  Ausência de demonstração dos sentimentos 1 (3,2)

  Ausência da imitação de coisas simples 2 (6,5)

  Evitava relações sociais 15 (48,4)

  Regressão na comunicação 23 (74,2)

  Movimentos repetitivos e estereotipados 15 (48,4)

  Não consta 43

Idade do diagnóstico de TEA



*Um paciente poderia apresentar mais de um sintoma sentinela;

**Um paciente poderia apresentar mais de um tipo de conduta;

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Tabela 4. Dados clínicos e epidemiológicos dos pacientes com

epilepsia em instituição especializada do extremo sul catarinense

em 2024.

  0 a 3 anos 44 (81,5)

  4 a 7 anos 8 (14,8)

  8 a 11 anos 2 (3,7)

  Não consta 20

n = 21

Deficiência intelectual 19 (90,5)

Média ± DP, n (%)

n = 5

Idade (anos) 11,40 ± 5,03

Idade do diagnóstico de Epilepsia (anos) 2 (0,83 – 9,00)

Sexo

  Masculino 4 (80,0)

  Feminino 1 (20,0)



n = 2

Histórico familiar 1 (50,0)

Histórico de prematuridade

  Não 2 (100,0)

  Não consta 3

Histórico de regressão da fala 4 (80,0)

Uso de anticonvulsivante 5 (100,0)

  Valproato de Sódio 5 (100,0)

Sintoma sentinela

  Movimentos repetitivos e estereotipados 1 (100,0)

  Não consta 4

Idade do diagnóstico de TEA

  0 a 3 anos 2 (100,0)

  Não consta 3

n = 2

Deficiência intelectual 2 (100,0)



Fonte: dados da pesquisa, 2024.

4.2. Discussão

O presente estudo evidenciou que, na amostra de indivíduos com

TEA, 77,8% eram indivíduos do sexo masculino e 22,2% do sexo

feminino. O resultado corrobora com dados expostos por Kaplan e

Sadock na medida em que os dados epidemiológicos mostram uma

proporção de 2-3:1 para meninos e meninas autistas. Juntos, esses

estudos mostram uma predileção do transtorno ao sexo masculino

(Kaplan, 2007). Tal associação pode ser explicada pelo fenômeno de

“proteção feminina”, segundo o qual as meninas necessitam de uma

maior carga etiológica familiar para apresentarem os padrões

comportamentais do TEA comparado aos meninos (Robinson, 2013).

​​Houve uma média de 8,45 anos de idade entre os indivíduos

estudados nesta pesquisa. O TEA tem início na fase inicial do

desenvolvimento, portanto, a média encontrada pode ser explicada

pelo habitual diagnóstico relativamente precoce do transtorno,

mesmo que alguns casos sejam identificados quando a criança está

bem mais velha (Kaplan, 2007). Entretanto, além de a população do

nosso estudo incluir apenas indivíduos na faixa de 0 a 19 anos,

também há uma escassez de estudos envolvendo indivíduos

maiores de 18 anos, o que cria uma dificuldade para comparar

nossos resultados com dados preexistentes de forma fidedigna

(Zeidan, 2022).

Neste estudo, houve uma evidência de 24,07% de histórico de

prematuridade, idade gestacional média de 32,38 e valores médios

do APGAR no primeiro e quinto minuto dentro do intervalo de

normalidade. Os dados de prematuridade e da idade gestacional



estão de acordo com uma pesquisa feita com 75 pacientes com TEA

admitidos em um dos ambulatórios de Neuropediatria do hospital

Pequeno Príncipe, em Curitiba, no período de 2008 a 2015. Nela, foi

constatado um histórico de prematuridade em 18,7% dos pacientes,

sendo que 4% destes apresentaram idade gestacional de 32

semanas. Em relação ao APGAR, há uma discordância de resultados.

O estudo curitibano evidenciou a prevalência de 8% de asfixia

perinatal (definida como valor de APGAR no quinto minuto menor

que 7) na amostra autista, sendo superior à prevalência da

população geral (Fezer, 2017). Conclui-se, portanto, que a

prematuridade é um fator de risco para o transtorno. Isso acontece

porque o cérebro imaturo recebe injúrias que podem influenciar no

seu desenvolvimento e ter participação na etiologia do TEA. Além

disso, o risco é ampliado por valores baixos de APGAR, visto que a

anóxia perinatal, induzida pela asfixia, pode desencadear uma

hiperativação dopaminérgica, mecanismo neurobiológico

encontrado no TEA (Maia, 2022; Mamidala, 2013). A explicação para a

discordância dos resultados em relação ao APGAR pode ser

atribuída à amostra de pequeno porte do presente estudo.

Os resultados obtidos neste estudo apontam presença de 69,2% de

história familiar de TEA em parentes de primeiro grau da população

estudada. Esse índice significativo condiz com o alto risco de TEA em

uma mesma família descrito pela literatura, corroborado por estudos

entre pares de gêmeos, em que a concordância entre gêmeos

monozigóticos chega a ser de 69% (Bailey, 1995). Além do próprio

TEA, também há maior presença de transtornos da cognição e da

linguagem entre familiares de crianças com TEA, o que sugere a

existência de um continuum de sintomas que se associam ao

vínculo genético, além do componente ambiental significativo

(Hallmayer, 2011; Ronald, 2011). Contudo, a variedade de fenótipos



entre famílias com TEA mostra que há uma heterogeneidade de

padrões genéticos envolvidos, com penetrâncias distintas, sendo

que apenas 15% dos casos de TEA parecem estar associados a

mutações conhecidas (Kaplan, 2007; Ronald, 2011).

A partir dos resultados apresentados no presente estudo, pode-se

inferir fatores importantes do diagnóstico do TEA, como a idade no

intervalo de 0-3 anos, a prevalência de regressão da fala e restrição

na interatividade social. A sintomatologia encontrada pelos

resultados é de concordância com o Manual Diagnóstico e

Estatístico de Transtornos Mentais Quinta Edição (DSM-5), no qual

está incluso comprometimento da comunicação e interação social

como critério diagnóstico para o transtorno (Associação Americana

de Psiquiatria, 2014). A faixa etária encontrada no presente estudo se

distanciou da realidade brasileira. Isso porque, de acordo com a

pesquisa feita por Girianelli et al. (2023) que analisou 126 crianças

autistas, a idade média do diagnóstico no país é entre dezesseis

meses e dezessete anos. Além disso, a média de idade brasileira ao

diagnóstico é de 6 anos, de acordo com a Sociedade Brasileira de

Pediatria (SBP) (SBP, 2019). Ainda de acordo com essa mesma fonte,

os cuidadores percebem traços autísticos antes dos 12 meses, mas o

diagnóstico concreto só se dá na fase pré-escolar ou escolar. Esse

atraso tem como causa diversos fatores como etnia, baixa renda e

falta de conhecimento dos pais acerca do desenvolvimento infantil

típico e sinais de autismo (SBP, 2019). Portanto, os principais sinais

demonstrados pela criança autista são prejuízos qualitativos na

comunicação e na interação social, os quais fazem parte da tríade

sintomatológica do transtorno, junto com a restrição de atividades e

interesses (Adams, 2012). O atraso no diagnóstico pode ser explicado

por uma variedade de fatores, tais quais falta de informação e

restrição de acesso ao sistema de saúde (Rocha, 2023).



Houve um índice de 90,5% de deficiência intelectual na população

estudada. Estima-se que a deficiência intelectual afete cerca de 1%

da população geral (Maulik, 2011). Dentro da população autista, os

estudos divergem quanto à prevalência, mas os valores podem

chegar a 70%, sendo uma das suas principais comorbidades

(Matson, 2009). A variação apresentada no nosso estudo pode ser,

além de diferenças metodológicas, devido a critérios para admissão

na instituição onde o estudo foi realizado, restringindo-se a graus

mais severos com maior necessidade de suporte.

Com base nos resultados apresentados no presente estudo, pode-se

concluir que houve uma incidência significativa de epilepsia, sendo

que a média de idade do diagnóstico foi de 3,94 anos e houve uma

alta incidência masculina. Vale ressaltar que 40% da amostra

apresentava diagnóstico de Síndrome de West. Os dados são

apoiados por um estudo retrospectivo feito com 218 crianças

autistas, das quais 18% possuíam manifestações epilépticas, sendo

que 74% eram meninos, 9% possuíam a Síndrome de West e a

grande maioria teve início dos sintomas epilépticos com menos de 4

anos de idade (Schwartzman, 2000). Portanto, os dois estudos em

conjunto indicam uma prevalência significativa de epilepsia na

população autista. Essa alta ocorrência sugere que as duas

comorbidades compartilham processos neurológicos em comum,

como a neuroinflamação, defeitos metabólicos e alterações de

neurotransmissores (Pereira, 2012). Porém, tal prerrogativa não é

consensual, visto que descargas epileptiformes são observadas com

frequência em indivíduos autistas, mesmo na ausência de

diagnóstico concreto de epilepsia, indicando, assim, que essa

atividade neural pode ser a causa primária do TEA, e não apenas

uma condição associada (Souza, 2008). Em relação ao sexo, apesar

de as duas pesquisas apresentarem uma maior porcentagem



masculina, o sexo não parece ser um fator de risco para a ocorrência

de epilepsia na população autista; além disso, os estudos divergem

quanto ao sexo mais afetado (Mayer, 2020).

De acordo com o estudo apresentado, houve história familiar de TEA

em 50% dos indivíduos com diagnóstico de epilepsia. Esse resultado

está de acordo com o estudo feito por Amiet et al., (2013) em que,

em famílias com mais de um membro com TEA, houve prevalência

de 12,8% de epilepsia. Adicionalmente, no mesmo estudo, irmãos

sem TEA em famílias com mais de um membro com TEA

demonstraram prevalência de epilepsia de 2,2%, sendo mais do que

o dobro da população geral, em que há prevalência de 0,7% a 0,8%

de episódios convulsivos repetidos até os 15 anos (Amiet, 2013;

Guerrini, 2006). Isso demonstra que não apenas a história familiar de

TEA pode ser fator de risco para epilepsia indiretamente, por

intermédio do próprio TEA, como também pode ser um fator de

risco adicional direto no desenvolvimento de epilepsia (Amiet, 2013).

A discrepância entre os resultados apresentados neste estudo e os

dados da pesquisa feita por Amiet et al. (2013) pode ser devido a

diferenças metodológicas e variações entre os critérios utilizados

para as amostras estudadas, além da diferença de porte entre as

pesquisas.

Histórico de regressão da fala, presença de deficiência intelectual e

de movimentos repetitivos e estereotipados foram fatores

importantes na associação da epilepsia e o TEA no presente estudo.

Uma pesquisa estadunidense realizada com 2645 crianças autistas

evidenciou que 55,4% das crianças com epilepsia tinham

diagnóstico de deficiência intelectual, e ainda, apresentaram uma

pontuação 15% maior na Escala Revisada de Comportamento

Repetitivo (“Repetitive Behavior Scale–Revised”) (Viscidi, 2013).



Porém, após um ajuste de classificação por QI, a relação não se

sustentou, evidenciando somente uma maior taxa de sintomas de

hiperatividade nos indivíduos com epilepsia. Nesse contexto,

estudos mostram que uma grande proporção de crianças com TEA

atende a critérios diagnósticos de Transtorno de Déficit de Atenção e

Hiperatividade, explicando assim a relação exposta previamente

(Leyfer, 2006). Nossos resultados foram discrepantes provavelmente

pela amostra restrita de indivíduos com TEA e epilepsia. Ademais,

pela análise dos estudos, infere-se que a deficiência intelectual

possui uma relação estreita com a ocorrência concomitante de TEA

e epilepsia. Entretanto, a associação não parece ser causal, visto que

evidências sugerem que a epilepsia e a deficiência intelectual

compartilham uma patogênese comum, além da existência de

anormalidades neurológicas preexistentes que aumentam o risco

para ambos os transtornos, em vez de as convulsões serem a causa

direta do declínio cognitivo (Ellenberg, 1986). Consequentemente, o

valor do QI possui uma relação inversa com a ocorrência de epilepsia

em indivíduos com TEA (Amiet, 2008; Viscidi, 2013)

Os resultados deste estudo demonstraram uso de medicamentos

anticonvulsivantes em 24,2% do grupo estudado, sendo que, entre

os indivíduos com diagnóstico de epilepsia, essa porcentagem sobe

para 100%. Além da sua eficácia no controle de crises convulsivas,

anticonvulsivantes também são conhecidos por seus efeitos

comportamentais (Robinson, 2012; Tuchman, 2010). No presente

estudo, o uso de Valproato de Sódio, cujo efeito comportamental é

amplamente reconhecido, foi o anticonvulsivante mais encontrado

nos resultados, com 73,4%, seguido por Topiramato, com 13,3%

(Hollander, 2001, 2009). Ademais, mesmo sem o diagnóstico de

epilepsia propriamente dito, não é incomum a ocorrência de crises

convulsivas em indivíduos com TEA (Volkmar, 1990). Contudo, nosso



estudo não traz dados relativos a isso. Logo, salvo nos indivíduos

sabidamente epilépticos, é incerta a finalidade para a qual os

indivíduos restantes fazem o uso dessa classe medicamentosa, visto

que o TEA se associa a uma ampla gama de sintomas que podem se

beneficiar dessa terapêutica (Robinson, 2012).

CONCLUSÃO

A partir dos resultados obtidos neste estudo, reforçou-se a ligação

do TEA com a epilepsia, evidenciando principalmente a deficiência

intelectual na associação. Apesar da prevalência significativa de

indivíduos com as duas comorbidades concomitantes, mais estudos

são necessários para elucidar a real causa dessa associação.

Consequentemente, com mais informações sobre o tema, a

investigação de epilepsia pode ser atrelada ao diagnóstico de TEA,

proporcionando detecção precoce e aprimoramento terapêutico das

duas condições conjuntas.
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