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RESUMO

O Transtorno do Espectro do Autismo (TEA) é um distarbio cronico do
neurodesenvolvimento que se caracteriza por déficits na comunicacgdo, interacdo social e
comportamentos restritos e repetitivos. A heterogeneidade do TEA revela interacGes
complexas entre fatores genéticos e ambientais, demandando um tratamento multiprofissional
para reduzir os impactos socioemocionais. A prevaléncia do TEA tem aumentado, com
estimativas de que uma em cada 68 criancas é afetada, sendo mais comum em meninos.
Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, abrangendo artigos publicados entre 2018 e
2023 nas bases de dados SciELO, LILACS e MEDLINE. Dos 268 artigos identificados, 27
foram selecionados, abordando fatores de risco relacionados ao TEA, categorizados em pré-
natais (como hipertensdo gestacional e diabetes), perinatais (como idade avancada dos pais e
prematuridade) e pdés-natais (incluindo infeccbes neonatais e exposicdo a substancias
téxicas). A analise destaca a complexidade multifatorial do TEA, evidenciando que nao
existe uma Unica causa, mas multiplos determinantes que aumentam a vulnerabilidade da
crianga. Os resultados ressaltam a importancia de uma abordagem integrada que envolva
salde publica, educacdo e apoio familiar, promovendo a conscientizacdo sobre 0s riscos
associados ao TEA. Compreender esses fatores é crucial para o desenvolvimento de
estratégias de prevencdo eficazes, garantindo um acompanhamento integral da satide materna
e infantil, o que favorece diagndsticos precoces e intervencdes adequadas, visando a melhoria
da qualidade de vida dos afetados e de suas familias.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a chronic neurodevelopmental disorder characterized by
deficits in communication, social interaction, and restricted and repetitive behaviors. The
heterogeneity of ASD reveals complex interactions between genetic and environmental
factors, necessitating a multidisciplinary treatment approach to reduce socio-emotional
impacts. The prevalence of ASD has been increasing, with estimates suggesting that one in
every 68 children is affected, and it is more common in boys. This is an integrative literature
review covering articles published between 2018 and 2023 in the SciELO, LILACS, and
MEDLINE databases. Of the 268 identified articles, 27 were selected, addressing risk factors
related to ASD, categorized into prenatal (such as gestational hypertension and diabetes),
perinatal (such as advanced parental age and prematurity), and postnatal factors (including
neonatal infections and exposure to toxic substances). The analysis highlights the
multifactorial complexity of ASD, indicating that there is no single cause, but rather multiple
determinants that increase a child's vulnerability. The results underscore the importance of an
integrated approach involving public health, education, and family support, promoting
awareness of the risks associated with ASD. Understanding these factors is crucial for
developing effective prevention strategies, ensuring comprehensive maternal and child health
monitoring, which facilitates early diagnoses and appropriate interventions aimed at
improving the quality of life for those affected and their families.
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INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um distdrbio do neurodesenvolvimento
caracterizado por déficits na reciprocidade socioemocional, comunicacdo e comportamentos
repetitivos. Com a publicacdo do DSM-5 em 2013, o conceito de "espectro” unificou diversos
distarbios, como o autismo cléassico e a sindrome de Asperger, evidenciando a variacdo na
gravidade dos sintomas e nas necessidades de suporte. Essa abordagem facilita diagnosticos
abrangentes e intervencdes personalizadas, essenciais para uma efetiva eficacia no tratamento
(Seize et al., 2022; APA, 2014).

Os primeiros sinais do TEA costumam emergir ainda na infancia, principalmente por atrasos
no desenvolvimento da fala e da linguagem. No entanto, em alguns casos, 0s sintomas so se tornam
evidentes quando as demandas sociais excedem as capacidades da crianca (DSM-5). Individuos
com TEA frequentemente demonstram dificuldades em compreender os estados mentais alheios,
como crengas, pensamentos e inten¢fes, um traco conhecido como déficit de teoria da mente
(Gaigg, 2012).

Atualmente, existe um consenso de que, tanto fatores genéticos quanto ambientais, estdo
implicados na etiologia do TEA ndo sindrémico, aquele que ndo resulta de mutacBGes genéticas
identificaveis, como nas sindromes do X fragil ou da esclerose tuberosa. Durante muito tempo, a
genética foi apontada como principal causa, mas, diante do aumento expressivo dos diagndsticos
nas Ultimas décadas, os fatores ambientais tém ganhado destaque (Posar et al., 2017).

Esses fatores ambientais podem ser divididos em trés categorias: pré-natais, perinatais e pos-
natais. Entre os pré-natais, destacam-se a sindrome da rubéola congénita, a exposicdo a teratbgenos
e a pesticidas. Ja os perinatais incluem complicacdes obstétricas como prematuridade, baixo peso ao
nascer e asfixia neonatal. No grupo pés-natal, encontram-se elementos como doencas autoimunes,
sindrome do intestino permeavel, infecgdes virais, falhas no desenvolvimento da amigdala, estresse
oxidativo, deficiéncia de vitamina D e toxicidade por metais pesados, como o mercdrio (Watts,
2008).

O tratamento do TEA exige uma abordagem integrada e multiprofissional, envolvendo
intervencdes médicas, psicoldgicas, pedagogicas e educativas. A intervengdo precoce é considerada
crucial para reduzir os impactos no desenvolvimento neurocognitivo. Quanto mais cedo for iniciado
0 acompanhamento, melhores os resultados. Por isso, 0 diagndstico precoce e uma equipe
capacitada para identificar as necessidades especificas de cada paciente sdo fundamentais para o
sucesso terapéutico (Sugahara et al., 2022).

Durante muito tempo, a auséncia de marcadores bioldgicos especificos dificultou o
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diagnostico do TEA. Contudo, com 0s avangos nos critérios diagnosticos do DSM e da CID-10,
passou-se a reconhecer melhor a heterogeneidade clinica do transtorno (Fernandes et al., 2020).
Como reflexo disso, a prevaléncia mundial do TEA aumentou de forma significativa, estima-se que
tenha crescido de vinte a trinta vezes desde os anos 1970. Dados do CDC (2014) apontam uma
prevaléncia global de cerca de uma em cada 68 criancas.

Diante desse cenario, 0 presente estudo tem como objetivo analisar os fatores de risco
associados a prevaléncia do Transtorno do Espectro Autista (TEA), por meio de uma revisdo

integrativa da literatura cientifica publicada nos ultimos cinco anos.

METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, com o objetivo de identificar
e analisar os fatores de risco associados a prevaléncia do Transtorno do Espectro Autista (TEA). A
revisao integrativa € uma metodologia que permite a sintese do conhecimento cientifico disponivel
sobre um tema especifico, reunindo estudos com diferentes delineamentos metodoldgicos e
consolidando achados que possam embasar a pratica clinica e futura pesquisa (Souza et al., 2010).

Para a formulacdo da pergunta norteadora da investigacdo, utilizou-se a estratégia PICO,
uma ferramenta desenvolvida no contexto da Pratica Baseada em Evidéncias (PBE). A aplicacdo do
PICO auxilia na definicdo clara dos componentes essenciais da pergunta de pesquisa, otimizando o
processo de busca, selecdo e recuperacdo de estudos relevantes nas bases de dados cientificas
(Santos et al., 2007). Neste estudo, os elementos da estratégia PICO foram configurados da seguinte
forma: a populacéo (P) focou especialmente em criancas; a intervencdo (1) refere-se a investigacédo
dos fatores de risco para o Transtorno do Espectro Autista (TEA); o componente de comparacéo (C)
ndo foi aplicavel neste trabalho; e o desfecho (O) envolveu a identificacdo dos fatores de risco
associados a prevaléncia do transtorno. Com base nesses elementos, a seguinte pergunta de pesquisa
foi formulada: Quais sdo os fatores de risco pré-natais, perinatais e pés-natais associados a
prevaléncia do Transtorno do Espectro Autista (TEA) em criangas?

A busca pelos artigos foi realizada entre os meses de abril e junho de 2023, nas seguintes
bases de dados eletrdnicas: Scientific Electronic Library Online (SciELO), Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE/PubMed) e Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). Para a realizacdo das buscas, foram utilizados os
Descritores em Ciéncias da Satde (DeCS/MeSH): “Autismo”, “Autism”, “Autism Disorder”,
“Fatores”, “Factors”, “Fatores de Risco”, “Prevaléncia” e “Prevalence”, combinados por meio dos

operadores booleanos “AND” ¢ “OR”, com o intuito de ampliar a sensibilidade e especificidade da
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pesquisa.

Foram adotados como critérios de inclusdo: artigos com texto completo disponivel,
publicados em lingua portuguesa ou inglesa, no periodo dos ultimos cinco anos (entre 2018 e 2023),
e que abordassem diretamente os fatores de risco associados ao TEA. Excluiram-se os artigos
duplicados nas bases, 0s que apresentavam resultados inconclusivos ou metodologia pouco robusta,
além daqueles que ndo correspondiam ao objetivo proposto por este estudo.

O processo de selecdo e andlise dos artigos ocorreu em trés etapas. Na primeira, realizou-
se uma triagem preliminar dos estudos com base nos titulos e resumos, excluindo os que ndo
abordavam a temaética de interesse. Na segunda etapa, os artigos pré-selecionados foram lidos na
integra para verificacdo de sua adequacdo aos critérios de inclusdo. Na terceira e ultima etapa, foi
realizada a extracdo dos dados relevantes, incluindo informagdes como titulo do artigo, ano de
publicacéo, tipo e delineamento do estudo, principais resultados e conclusdes.

Ao todo, foram identificados inicialmente 268 artigos. Apos aplicacdo dos critérios de
inclusdo e exclusdo, restaram 55 estudos potencialmente elegiveis. Desses, 27 artigos foram
selecionados por atenderem de forma direta ao objetivo proposto, compondo a amostra final da

revisao integrativa, o que corresponde a 49% do total filtrado.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A analise dos artigos selecionados revelou que os fatores de risco associados ao Transtorno
do Espectro Autista (TEA) podem ser agrupados em trés grandes categorias: fatores pré-natais,
perinatais e pos-natais. Além disso, foram identificados estudos que abordam mdltiplos fatores
simultaneamente, cruzando categorias e ampliando o entendimento sobre a etiopatogenia do
transtorno.

Dentro dos fatores de risco pré-natais, destacam-se os comprometimentos da salde materna
durante a gestacdo. Cordero et al. (2019) apontam a hipertensdo gestacional como
significativamente associada ao TEA. Kheirouri et al. (2020) e Windham et al. (2019) corroboram
esse achado ao relacionarem a obesidade gestacional ao aumento do risco de autismo nos filhos. Li
et al. (2018) ainda complementa ao indicar que padrbes dietéticos maternos desequilibrados tém
impacto relevante no neurodesenvolvimento fetal. Esses estudos sustentam a hipdtese de que
complicagOes gestacionais como hipertensdo e obesidade podem ser fatores criticos na génese do
autismo, funcionando inclusive como potenciais marcadores para triagem e intervengéo precoce.

Outros fatores pré-natais de destaque incluem a exposi¢do materna a antibioticos (Hamad et
al., 2019), ao litio (Liew et al., 2023), a infec¢Bes graves acompanhadas de resposta inflamatoria
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exacerbada (Croen et al., 2019) e a desreguladores enddcrinos (Moosa et al., 2018). Esses estudos
convergem na compreensdo de que agentes infecciosos e substancias exdgenas interferem na
homeostase hormonal e no equilibrio embrionario, potencialmente interrompendo o
desenvolvimento neuroldgico tipico do feto. Tremblay et al. (2019) ainda acrescenta que alteraces
na metilacdo do DNA sao preditores importantes em individuos com TEA, enquanto Rotem et al.
(2018) destaca o hipoandrogenismo intrauterino como um marcador de risco. Xie et al. (2019), por
sua vez, mostra que um historico familiar de transtornos mentais e neurolégicos também se
configura como fator predisponente para o desenvolvimento do TEA.

No contexto perinatal, a idade avancada dos progenitores no momento do parto emerge
como um dos principais fatores de risco associados ao Transtorno do Espectro Autista (TEA),
conforme evidenciado por estudos de Ning et al. (2022), Maia et al. (2018) e Farjado et al. (2020).
Essa correlagdo é explicada pelas alteracdes epigenéticas decorrentes do envelhecimento, que
impactam diretamente a arquitetura da cromatina e o0s processos de metilacdo do DNA.
Adicionalmente, mulheres mais velhas apresentam uma maior predisposicdo a complicacGes
obstétricas, o que pode contribuir para um incremento na incidéncia de TEA. Outros fatores
perinatais significativos incluem o parto cesareo (Zhang et al., 2019), a prematuridade (Allen et al.,
2020) e a ocorréncia de eventos periparto adversos, como a presenca de mecdnio no liquido
amnidtico associada a cesarianas de emergéncia, conforme documentado por Silva et al. (2023).

Com relacdo aos fatores pds-natais, a terapia com corticosteroides em recém-nascidos
prematuros de muito baixo peso foi apontada por Davidovich et al. (2019) como associada ao
aumento do risco de TEA, provavelmente em funcdo de seu impacto no desenvolvimento
neuroldgico precoce. Gardner et al. (2020) também identificaram que niveis anormais de proteina C
- reativa neonatal podem estar relacionados ao autismo, ao indicar uma possivel ligacdo entre a
resposta inflamatdria imune inata e o surgimento do transtorno, mediada por fatores genéticos e
ambientais.

Outros elementos pos-natais importantes incluem a baixa concentragdo de LDL no plasma
materno no pos-parto, especialmente em maes com sobrepeso (Park et al., 2020), além de condicGes
como malformagfes congénitas, ictericia neonatal, auséncia de choro ao nascer e convulsdes na
infancia, evidenciadas por Maia et al. (2019) como eventos marcadores para o risco de TEA. A
ocorréncia de trauma cranio-encefalico (TCE) na primeira infancia também se mostrou relevante.
Chang et al. (2018) observaram aumento significativo na incidéncia de TEA, TDAH e atrasos no
desenvolvimento apos episodios de TCE em criangas com menos de 3 anos, especialmente quando

0s traumas sao graves, repetitivos ou ocorrem em idade muito precoce. A exposicdo ambiental ao
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dioxido de nitrogénio no primeiro ano de vida foi outro fator associado ao autismo, segundo Raz et
al. (2018), que relaciona o contato precoce com poluentes atmosféricos ao risco aumentado de TEA.

Alguns estudos abordaram multiplos fatores ao mesmo tempo. Ahmed Arafa et al. (2022),
por exemplo, conduziram um estudo de caso-controle com mées de criancas com e sem TEA, e
identificaram como fatores de risco a consanguinidade entre os genitores, hipertensdo e diabetes
gestacional, historico familiar de transtornos neurolégicos, exposi¢do ao fumo, gravidez multipla,
prematuridade e convulsdes neonatais. Da mesma forma, Li-Chichenae et al. (2020) avaliaram mais
de 700 mil criangas e identificaram que a depressdo parental, tanto materna quanto paterna, em
diferentes periodos (pré-gravidez, perinatal e pos-natal) aumenta significativamente os riscos de
TEA e TDAH na prole.

Por fim, a exposicéo pré-natal a pesticidas ambientais foi apontada por VVon Ehrenstein et al.
(2019) como um dos preditores ambientais mais relevantes. O estudo indica que a proximidade
residencial de areas com uso intensivo de pesticidas, como o glifosato, durante a gravidez aumenta
consideravelmente o risco de TEA. Raghavan et al. (2018) ainda adiciona que niveis
excessivamente elevados de folato e vitamina B12 no sangue materno, induzidos pelo uso
indiscriminado de suplementos vitaminicos, também podem estar associados a um risco até 2,5
vezes maior de autismo na prole, sugerindo que tanto a deficiéncia quanto o excesso de nutrientes

durante a gestacdo devem ser analisados com cautela.

CONCLUSOES

A analise dos dados apresentados nesta revisao integrativa reforca de maneira contundente a
complexidade e a multifatorialidade do Transtorno do Espectro Autista (TEA), evidenciando que
sua prevaléncia ndo pode ser atribuida a um Unico fator, mas sim a uma rede interconectada de
influéncias genéticas, ambientais e condi¢cfes de salde materna. Fatores adversos durante a
gestacdo, como hipertensdo, obesidade e exposicdo a substancias potencialmente toxicas, estdo
fortemente associados a comprometimentos no neurodesenvolvimento fetal, sugerindo que
intervencdes durante essa fase critica sdo essenciais. O impacto de variaveis como a idade avancada
dos pais e as complicac¢Ges no parto, além de complicacfes pds-natais como infeccdes e exposicéo a
poluentes, evidencia que o cuidado ndo deve se limitar ao ambiente hospitalar, mas sim englobar
uma vigilancia continuada e integrada ao longo dos primeiros anos de vida.

Diante dessa realidade, torna-se imperativo que estratégias de saude publica adotem uma
abordagem holistica, priorizando a¢fes preventivas desde o aconselhamento pré-concepcional até o

acompanhamento rigoroso durante a gestacdo e ao longo da infancia. A implementagéo de
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programas de educacdo em salde voltados para gestantes, assim como a formacdo continuada de
profissionais da salde, sdo fundamentais para identificar fatores de risco precocemente e realizar
intervencdes mais eficazes. Somente através dessa integracdo de esforcos entre o conhecimento
cientifico e as préaticas clinicas sera possivel reduzir a incidéncia do TEA e garantir um
desenvolvimento mais saudavel para as criancas em situacdo de risco, contribuindo para a

construcao de uma sociedade mais consciente e responsavel em relacdo a saude infantil.
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