Trauma e estresse na gestacao podem aumentar
chances de autismo nos filhos — Jornal da USP
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Abril é a Més de Conscientizagao sobre o Autismo, condicao
relacionada a fatores genéticos e ambientais - Foto: Reproducao/

Componentes genéticos e ambientais: trauma e estresse na
gestacao podem aumentar a chance de autismo em filhos

Trabalho inédito entrevistou mais de dois mil brasileiros
relacionando fatores genéticos e ambientais. Outros estudos
ainda sao necessarios para explorar resultados sugeridos pela
pesquisa

O autismo é um disturbio do neurodesenvolvimento cuja etiologia ainda é desconhecida.
Pesquisas mostram que nao ha um fator unico, mas sim uma interacédo de componentes
genéticos e ambientais.
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Uma pesquisa da USP cruzou dados de pacientes e mostrou que a exposi¢ao da
gestante a fatores ambientais e psicossociais (como estresse, exposigcao a produtos
quimicos e perda de um ente querido, por exemplo) pode aumentar a possibilidade de
desenvolvimento do autismo em nossos filhos.

O doutorado, realizado pela neurocientista Anita Brito, do Instituto de Ciéncias
Biomédicas (ICB) da USP, em parceria com a Plataforma Cientifica Pasteur (SSPU) da
USP — recentemente transformada em Instituto Pasteur de Sdo Paulo — e com o Instituto
de Psiquiatria (IPq) da Faculdade de Medicina da USP (FMUSP), investigou, pela
primeira vez, a relagao entre fatores genéticos e ambientais e o Transtorno do Espectro
Autista (TEA). Um artigo na revista cientifica BMC Psychiatry descreve os resultados.

Anita, que atualmente faz pés-doutorado no Instituto Pasteur de S&o Paulo, entrevistou
2.141 brasileiros com TEA por meio de um questionario on-line, contendo 132 perguntas
sobre os mais variados assuntos, como histérico familiar (casos de doengas psiquiatricas
e neurologicas em parentes consanguineos — pais, tios e tias, avds e primos de primeiro
grau), perfil socioecondmico e possiveis fatores estressores durante a gestacéao.

“Olhamos para o periodo gestacional porque € o momento em que o sistema nervoso
esta sendo gerado, e que pode sofrer alteragdes”, explica Patricia Beltrdo Braga,
professora do ICB, pesquisadora da SPPU e também autora do artigo. “E durante os
nove meses, qualquer estresse que a mulher passe pode produzir fatores que podem
desencadear mudancas epigenéticas.” Epigenética € um campo de pesquisa que
investiga como os estimulos ambientais podem afetar determinados genes e silenciar
outros.

A maioria dos entrevistados era do sexo masculino (81%), com idade minima de 2 anos
para homens e mulheres (as informagdes sobre as criangas foram fornecidas pelos pais
ou responsaveis) e idade maxima de 41 anos para homens e de 54 para mulheres. 54%
de toda a amostra residiam na regido Sudeste e 74% foram divulgadas entre um e quatro
anos. Além disso, 47% alegaram ter autismo de nivel 1 e 36% afirmaram estar no nivel 2
de suporte.
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Assumindo que os individuos estao mais expostos a um fator ambiental, foram
realizadas analises de bioinformatica para descobrir 0 que os pesquisadores chamaram
de “dimensdes de vulnerabilidade”. A ideia era investigar quais condi¢gbes agrupadas
poderiam contribuir para a possibilidade de desenvolver o autismo. “O maior desafio foi
compreender o que cada coisa quer dizer para buscar as ferramentas adequadas na
tabulacao dos dados”, afirma Helena Brentani, psiquiatra do IPq e coordenadora do
Protea — Programa do Transtorno do Espectro Autista.

Patricia Braga disse ao Jornal da USP que se surpreendeu ao perceber que os fatores
ambientais tiveram tamanha relevancia. “Como neurobidloga, eu estava muito mais
preocupado com o que a mae bebeu, usou ou comeu, se ela foi infectada com algum
virus ou bactéria, ou seja, coisas mais palpaveis.”

Os fatores sociais foram definidos como estresses emocionais (incluindo depressao e
ansiedade), agressao (fisica, social ou emocional) e situagbes causadoras de
esgotamento (perda de emprego, morte de uma pessoa proxima, ambientes violentos),
entre outros.
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Patricia Beltrdo Braga - Foto: Agéncia
Brasil/Reprodugao
“Vimos também que a esquizofrenia, considerada um transtorno psiquiatrico, no nosso

trabalho foi direcionado para a dimensao neurolégica”, surpreende-se Anita.

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) € um transtorno de neurodesenvolvimento com
alta prevaléncia — segundo informagdes da Organizagao Pan-Americana de Saude
(Opas), estima-se que, em todo o0 mundo, uma em cada 160 criangas tenha transtorno
do espectro autista. E caracterizado por déficits na comunicacg&o e na interag&o social,
associados a padroes de comportamentos repetitivos e restritos. Individuos com autismo
apresentam uma vasta heterogeneidade clinica e podem apresentar varias
comorbidades associadas, tais como sindromes, transtornos psiquiatricos, neuroldgicos,
questdes sensoriais, entre outras.

Embora algumas pessoas com transtorno do espectro autista possam viver de forma
independente, outras tém graves incapacidades e ocasifes de cuidados e apoio ao longo
da vida. O TEA é dividido em trés niveis: 1, popularmente conhecido como “leve”, ou
seja, quando o individuo precisa de pouco suporte; 2, o nivel “moderado”, cujo grau de
suporte necessario é razoavel; e 3, conhecido como autismo severo, quando o individuo
necessita de muito suporte.

“O TEA continua sendo uma 'caixa de pandora': sabemos que a genética € soberana,
mas algumas vezes n&o encontramos uma causa hereditaria”, explica Patricia Braga.
“‘Pegamos aquele bau de coisas que, de acordo com a literatura, poderiam estar
relacionados com o TEA e criamos um questionario para tentar entender quais situagoes
estariam envolvidas ali que poderiam ter ajudado a ter aquele resultado.”
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Anita Brito — Foto: LinkedIn/Reproducéao

Anita Brito é formada em Letras e, por ter um filho autista, passou a ter interesse no
assunto. Ela, o filho e o marido ja ministraram diversas palestras sobre o tema e, durante
esses encontros, perguntas despretensiosas para os participantes. “A principal duvida
era: sera que quando ha caso de autismo na familia, existem pessoas com outros
transtornos de neurodesenvolvimento?”, relata a pesquisadora. “Comecei a perceber que
muita gente tinha um primo que ficou trancado em casa, uma tia que ninguém conhecia
ou um tio mais timido, por exemplo.”

Ja existem estudos epidemiologicos — e de herdabilidade — que demonstraram a
relevancia dos fatores genéticos no desenvolvimento do TEA. A literatura também ja deu
recomendacgdes de que o ambiente a que a mae foi exposta durante a gestagao
(doengas metabdlicas e inflamatérias, como diabetes, eclampsia, ganho de peso, além
da poluigao, drogas ilicitas, metais pesados, violéncia) também pode aumentar as
chances de desenvolver o transtorno.

A pesquisadora recrutou os pacientes durante as conferéncias que realizaram no Brasil,
pelas redes sociais e por e-mail, direcionadas a familias que doaram dentes de leite de
criangas autistas para a ONG Projeto Fada do Dente.

Os primeiros resultados, obtidos de acordo com sexo, idade, grau de severidade do TEA
e localizagao geografica, apontaram para uma frequéncia de 4 homens para 1 mulher,
informacéao esta que bate com a literatura disponivel. A maioria dos entrevistados nasceu
em 2005 em diante, e os niveis 1 e 2 de autismo foram os mais prevalentes nesta
amostra.

Dos 2.141 entrevistados, 359 foram desconsiderados das analises de fatores ambientais.
Ja para as investigagdes de histérico familiar (HF), a amostra final foi composta por 904
pessoas.
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O trabalho foi dividido em quatro objetivos principais. O primeiro explorou como os
diversos tipos de exposi¢cao ambiental (psicopatologias da mae, exposi¢cao a produtos
toxicos na gravidez, fatores sociais, além de estresse e violéncia) sofreram para o que 0s
pesquisadores chamaram de “dimensdes ambientais” do transtorno do espectro autista.

As variagdes relacionadas aos fatores ambientais mostraram que as duas dimensdes
(genética e ambiental) eram, na verdade, um gradiente de vulnerabilidade e de estresse
psicologico. Assim como o status econémico e outros assuntos sociais, mulheres
gravidas podem ter experiéncias insalubres e ambientes inapropriados provocados por
problemas financeiros, o que pode aumentar a chance de desenvolver autismo.

O segundo objetivo investigou se o historico neuroldgico e psiquiatrico em uma mesma
familia poderia ter relacdo com o autismo. Duas dimensodes relacionadas aos pacientes
com TEA foram observadas: uma referindo-se mais a transtornos psiquiatricos e a outra
mais a doengas neuroldgicas.

FAMILY HISTORY AND ENVIRONMENTAL INTERPLAY IN ASD

MEA - Biplat

A figura mostra os resultados das analises considerando as variaveis "historico familiar" e "fatores
ambientais" - Foto: BMC Psychiatry/Reprodugéao

Para quase todos os transtornos do neurodesenvolvimento, o histérico familiar contribuiu
para ambas as dimensdes. “Curiosamente, a esquizofrenia, que é considerada um
transtorno psiquiatrico, ficou mais préxima da dimensao dos transtornos neuroldgicos”,
diz Anita Brito.

A proxima etapa do trabalho reuniu todas as variaveis e explorou a contribuigdo delas
para a dimensé&o de vulnerabilidade ao TEA. Era esperado que as analises mostrassem
uma primeira dimensao associada ao histérico familiar psiquiatrico e a segunda, as
condi¢cdes ambientais.
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A escolaridade do pai e da mé&e foi vista como um dos agentes mais relevantes na
relacdo com o TEA. “Por causa disso, uma familia pode ter um acompanhamento de pré-

natal insatisfatério”, explica Anita.

Como ultimo objetivo, os cientistas exploraram a relagéo das dimensodes de
vulnerabilidade e a formagao de subgrupos de TEA. Foi revelado posteriormente que
diferentes composicdes de suscetibilidade sao representadas como um espectro, assim
como ocorre hoje.
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Limitagcoes

De acordo com Patricia Braga, no trabalho n&o foi possivel observar a associagéo entre
o contato bioldgico (principalmente infecgbes na gestacéo) e o autismo. “Como as
pessoas responderam a um questionario, temos que contar com a memoria delas sobre
determinada ocorréncia”, explica ela. “Se foi um evento muito significativo, ha mais
chances de ser lembrado, e isso foi um fator limitante para nés.”

Por isso, acredita a pesquisadora, outros estudos devem ser feitos para apurar esses e
outros dados. “Seria interessante acompanhar um grupo de gestantes de cinco anos, por
exemplo, e investigar se existe relagao entre infecgdes e algum transtorno que possa
surgir no caminho.”

Helena Brentani - Foto: |IPq

Helena Brentani concorda que esse tipo de estudo epidemioldgico seria essencial para
trazer outras informacgdes. “Teriamos como avaliar medidas mais objetivas (como
componentes genéticos e possiveis efeitos da exposicdo ambiental com marcadores
bioldgicos) do que informacgdes provenientes de questionarios”.

Mais informagbes: e-mail anitabrito@alumni.usp.br, com Anita Brito, e-mail
patriciacbbbraga@usp.br, com Patricia Beltrdo Braga
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Politica de uso

A reproducéo de materiais e fotografias € livre através de citagdo do Jornal da USP e do
autor. No caso dos arquivos de audio, devera constar dos créditos na Radio USP e, em
sendo explicitados, os autores. Para uso de arquivos de video, esses créditos devem ser
mencionados na TV USP e, caso sejam explicitados, os autores. As fotos devem ser
creditadas como USP Imagens e o nome do fotoégrafo.
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