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Leia o texto e responda os questionamentos.

Deficiéncia da Biotinidase (DB)

A deficiéncia da biotinidase (DBT) é um erro inato do metabolismo, que causa um defeito no metabolismo da
vitamina biotina, 0 organismo ndo consegue reciclar ou usar a biotina da dieta. As pessoas néo tratadas e
com deficiéncia grave, por volta da sétima semana de vida, iniciam alteracdes neurol6gicas como crises
epilépticas de dificil controle, hipotonia, microcefalia, atraso no desenvolvimento neuropsicomotor e
alteracbes cutaneas: dermatite eczematdide, candidiase e alopecia. Criancas e adolescentes com deficiéncia
grave diagnosticados tardiamente, apresentam fraqueza dos membros, paresia espastica, diminuicdo da
acuidade visual, perda auditiva e atraso do desenvolvimento neuropsicomotor. Os individuos com deficiéncia
parcial podem ter hipotonia, rash cutaneo e perda de cabelos, principalmente durante periodos de estresse.

Prevaléncia

Varia com a populagdo estudada. Mundialmente € em torno de 1: 60.000 nascidos vivos, forma grave e
parcial, juntas. No Brasil temos um estudo de 1998 realizado em Curitiba (PINTO et cols.) que encontrou 2
pacientes em pesquisa de 125.000 amostras, valor proximo a 1:60.000. Outro estudo em 2004 (NETO et
cols.) de 225.136 amostras foram encontrados 2 pacientes com a forma grave e 1 com a forma parcial,
dando uma prevaléncia conjunta de 1: 41.000 nascidos vivos. Na verdade, a prevaléncia brasileira sera
estabelecida apds a implantacé@o do teste da atividade da biotinidase na Triagem Neonatal em todo territorio
nacional.

Genética

A DB é uma doenca genética, hereditdria de heranca autossOmica recessiva, ou seja, 0s pais
obrigatoriamente tém pelo menos uma copia de um gene alterado e se o casal é heterozigoto (Aa) a cada
gestacdo correm risco de ter um filho afetado ou filha afetada, uma chance em quatro, ou seja, 25% a cada
gestacdo. O gene alterado carrega a informacdo para produzir a enzima biotinidase errada e por isso a
enzima ndo funciona direito. Os pais que tém pelo menos um gene (A) com a informacgdo correta nao
apresentam nenhum problema, porque produzem cerca de 50% de uma enzima normal, que vai fazer a sua
funcdo de prover biotina para um metabolismo normal. Deve ser realizado o aconselhamento genético aos
pais e os irm&os, que também devem ser testados quanto a DB. Diagnoéstico E laboratorial! Considera-se
deficiéncia grave, quando a atividade da enzima biotinidase no plasma é menor do que 10%, e parcial
guando a atividade é de 10 a 30%. O diagndstico da forma grave e parcial jA pode ser feito na triagem
neonatal, garantindo diagndstico e tratamento precoce, prevenindo as manifestacdes clinicas graves da
doenca. Todas as criancas, com teste da triagem neonatal positivo devem realizar a dosagem plasmatica da
biotinidase para o diagnéstico de certeza.

Tratamento

E simples e de baixo custo! Limita-se & suplementacéo de biotina por via oral na dose de 20 mg/dia,
independentemente do peso, durante toda a vida do doente. Aquelas pessoas que ja possuem 0s sintomas
da doenca tém melhora com o uso da biotina, com regresséo parcial do quadro clinico. Mas, muitas vezes,
eles necessitam de tratamento das altera¢cdes visuais, auditivas e do desenvolvimento. Os Bebés tratados
precocemente devem permanecer assintomaticos, com desenvolvimento neurolégico normal, desde que
mantenham o tratamento com biotina oral pela vida toda. Acompanhamento Todas as criancas detectadas
com DB devem fazer exame oftalmoldgico e teste de audicdo uma vez ao ano; ter atendimento regular com o
médico da Unidade Basica de Salde e avaliacdo anual em Centro de Referéncia. Para as criangas ou
adolescentes com sintomas devem ser avaliados em Centro de Referéncia e realizacdo da dosagem de 9
acidos organicos na urina se houver retorno de sintomas apdés terapia com a biotina (em geral por falta de
adesao). A dosagem de biotina em sangue ou urina pode ser (til para determinar adeséo ao tratamento.

Hiperplasia Adrenal Congénita



HAC é um erro inato do metabolismo, que causa a falta de uma enzima, a 21 - Hidroxilase em 90 a 95% dos
casos. Doenca genética, congénita, crénica e incuravel. A deficiéncia dessa enzima determina a insuficiéncia
hormonal dos glicocorticéides e dos mineralocorticéides, o que causa a deficiéncia na sintese da aldosterona
e 0 excesso dos andrégenos. O conjunto de manifestacdes clinicas de correntes dessas falhas hormonais,
podem se manifestar e sob trés formas clinicas: forma classica perdedora de sal (60% dos casos), forma
classica nao perdedora de sal e a forma nao classica. A forma perdedora de sal é a mais grave e causa nas
meninas a virilizacdo da genitdlia externa (malformacdo genital) e nos meninos, na fase tardia da doenca,
puberdade precoce (macrogenitossomia). Os Bebés de maior risco de morte sdo 0s meninos € meninas, nNos
quais a virilizacdo da genitalia ndo é identificada. A deficiéncia dos hormdnios mineralocorticéides causa a
crise adrenal ou fase aguda da HAC. O inicio dos primeiros sinais de adoecimento, ja acontece na primeira
semana de vida desses bebés. As alteracdes mais freqlentes sdo: desidratacdo grave, hipotensao,
hiponatremia, hiperpotassemia e morte.

Prevaléncia

Em 2011 formam estudados 67.640 amostras de sangue coletados no Teste do Pezinho em S&o Paulo
(piloto TNN - SP : HC - FMUSP X APAE -SP), foram confirmados 77 casos positivos para HAC, mas foram
gerados 6600 resultados falso — positivos (criancas sadias, com exame alterado). Diagnéstico O horménio
marcador do diagnéstico da HAC-210H é a 170H-progesterona no papel de filtro. Apds o Teste do Pezinho
precisamos confirmar o diagnéstico, com uma dosagem hormonal no plasma sanguineo e a metodologia
disponivel no mundo todo, dura entre 7 a 10 dias (Radioimunoensaio). Considerando, que o intervalo de
tempo entre o nascimento do bebé doente, a realizagdo do Teste do Pezinho e a obtencdo do resultado do
exame 10 confirmatério € muito grande (15 dias no minimo). Considerando que hoje a maioria, desses Bebés
perdedores de sal morre na segunda semana de vida. A acdo da TNN em para salvar da morte o bebé
perdedor de sal, serd encaminhar todos os bebés selecionados como suspeitos de HAC, para avaliagdo nos
Servicos de Urgéncia e Emergéncia, o0 mais préximo do domicilio da familia e ou da confianca dela, logo
apoés o resultado do Teste do Pezinho, para que eles ndo morram da crise adrenal sem o tratamento
adequado. A familia portard em méaos o resultado o Teste do Pezinho + Carta de Suspeita + Algoritmo da
conduta médica para diagnéstico e tratamento da Fase Aguda da HAC + Tratamento Medicamentoso pos —
Crise Aguda Adrenal e encaminhamento para o Centro Especializado Referenciado Regional.

Diagnéstico da fase aguda da HAC

Os sinais e sintomas causados pela desidratacao da HAC, ndo s@o os classicos das desidratacbes por
perdas comuns, mais frequentes na infancia, como diarreia e vomitos. O bebé doente ndo ganha o peso
esperado nas primeiras semanas de vida e mesmo desidratado ndo apresenta a boca seca, continua
urinando normalmente e s6 altera o turgor da pele, na fase de tardia da desidratacdo. O conjunto de
distarbios hidroeletroliticos da HAC associado a desnutricdo aguda, determina uma instabilidade
hemodindmica extremamente grave, na qual sé os tratamentos preconizados para as outras causas de
desidratacdo, sem a reposi¢cdo simultdnea dos horménios deficientes da HAC conduzem esses bebés a um
qguadro de choque hipovolémico irreversivel e morte. Tratamento Objetivos gerais do tratamento da HAC-
210H, séo:

e Prevenir morte por insuficiéncia adrenal

e Fornecimento de dose fisioldgica do glicocorticoide e evitar excesso de glicocorticoide.
eReducgédo da hipersecregao adrenocortical dos esteroides androgénicos.

ePromover crescimento e puberdade adequados.

Doses de Manutencgéo

a) GLICOCORTICOIDE: - Hidrocortisona*: 10 a 15mg/m2 - 3x/dia, oral 11 - Acetato de Cortisona*: 10 a 15
mg/m2 - 2 a 3 vezes ao dia. *(em comprimidos/capsulas. Na forma liquida somente formulacéo industrial)

b) MINERALOCORTICOIDE: - 9afluor-hidrocortisona (acetato de fludrocortisona): 0,05 100 a 0,2mg/dia - 1
ou 2x/dia, oral.

c) SAL - Cloreto de Sdadio para lactentes: 1 a 2g/dia — diluir 1g de sal em 100ml de agua e oferecer entre as
mamadas até o final do primeiro ano de vida. SituacBes de Estresse Aumentar as doses em situacdes de



estresse 1. Extracdo dentaria Unica processos febris simples (temp.> 37.80C), traumatismo leve: Dobrar a
dose do Glicocorticéide de manutencao

2. Cirurgias com anestesia local, extracdes dentarias multiplas:
* Dobrar a dose no dia do procedimento e aplicar 50mg de Hidrocortisona intramuscular (IM) 2 horas antes.

3. Infecgdes sistémicas, traumatismos graves: « 50 a 100mg de Hidrocortisona intravenosa (IV) a cada 6
horas.

4. Cirurgias sob anestesia geral: « Hidrocortisona 50mg IV, 2 horas antes. ¢ Hidrocortisona 100mg em 250 ml
de Soro Glicosado 5%, IV gota a gota durante o ato cirdrgico. Apos a cirurgia prescrever o triplo da dose IV,
por dois dias. Prescrever o dobro da dose IV no terceiro dia Dose de manutencao por VO no quarto dia.

5. Cirurgia de urgéncia: aplicar 100mg de Hidrocortisona IV e manter 100mg em soro glicosado 5% durante o
ato cirargico. Apos cirurgia, seguir item anterior.

6. Em casos e vomitos frequentes e/ou diarreia grave: aplicar 50mg de Hidrocortisona IM ou IV.
7. N&o se deve aumentar a dose da Fludrocortisona em situacdes de estresse.
Seguimento Clinico-Laboratorial e Radiolégico

Depois de iniciado o tratamento, e apds obter a normalizagdo dos eletrélitos e o ganho adequado de peso
nos pacientes perdedores de sal deve-se, a cada consulta, observar a aderéncia ao tratamento, o ganho
pondero-estatural, procurando sinais de hiperandrogenismo ou de hipercortisolismo, além de realizar exames
complementares rotineiros, como esta descrito a seguir.

Frequéncia das consultas: * 0 a 6 meses de vida: mensal, com dosagem de Na/K * 6 a 12 meses de vida: 2/2
meses, com dosagem de Na/K « A partir de 1 ano: a cada 3 ou 4 meses * Dosagem de Androstenediona,
Testosterona e 170H progesterona*: a cada 3 ou 4 meses. * Nao se deve esperar normalizacdo completa da
17-OHP. - Dosagem da Atividade de Renina Plasmatica (ARP): semestral ou anualmente. « Radiografia do
punho e mao esquerda para idade dssea: anualmente, apés a idade de 2 anos.

Galactosemia

A galactosemia ocorre quando a crianga ndo pode digerir o agUcar chamado galactose, proveniente da
lactose do leite materno. Esta condi¢do pode levar a catarata, danos no figado, retardamento mental e a
morte prematura. E uma doenca hereditaria rara, com acdo devastadora caso ndo seja diagnosticada
rapidamente.

O Unico tratamento é a eliminacdo da galactose da dieta. O leite deve ser substituido por uma férmula
especial de aleitamento nos primeiros dias de vida, o que ajuda a prevenir os problemas. Em substituicdo
pode-se usar produtos a base de soja. Para criangas maiores, a dieta pode ser mais variada, evitando-se
alimentos que contenham galactose. Manifestacdes clinicas hepaticas e gastrointestinais: irritabilidade,
letargia, vomitos, dificuldade de alimentacdo, baixo ganho de peso, hepatomegalia, esplenomegalia, ascite e
cirrose hepatica. Ainda sdo descritas alteragcdes neuroldgicas como o retardo mental, endécrinas, oculares e
infecciosas.

Deficiéncia de glicose-6-fosfato desidrogenase (G6PD)

A G6PD é uma enzima presente em todas as células, e tem como finalidade auxiliar na producao
substancias que as protegem de fatores oxidantes. Ao contrario das outras células, os glébulos vermelhos
dependem exclusivamente da G6PD para esta finalidade. A deficiéncia de G6PD é uma doenca genética
associada ao cromossomo X e, ao contrario do que se esperaria, afeta igualmente individuos dos dois sexos.
A maior incidéncia ocorre em pessoas com ancestrais provenientes do Mediterraneo, como ltalia e Oriente
Médio, da Africa Equatorial e de algumas regides do Sudeste Asiatico.
E reconhecida como a mais frequente das enzimopatias em algumas populacdes. Sua incidéncia no Brasil
ainda ndo esta estabelecida, mas estima-se que pode atingir até 7% da populacdo. A doenca ndo tem
tratamento, mas seus sintomas podem ser evitados com medidas profilaticas que impecam o uso de algumas



drogas indutoras de hemolise e da ingestao do feijao de fava.
Os sintomas mais frequentes sao ictericia neonatal e anemia hemolitica aguda. Em alguns casos a ictericia
neonatal pode levar ao ébito ou a permanente dano neuroldgico. A anemia hemolitica pode ser induzida por
um grande nimero de drogas, infeccbes ou pela ingestdo de feijdo de fava (Vicia faba), esta dltima ja
observada por Pitagoras, na Grécia antiga.
Criangas com ictericia neonatal prolongada devem ser submetidas a fototerapia. Quando houver anemia, os
pacientes podem necessitar de tratamento com oxigénio ou, em casos mais severos, transfusao sanguinea.

Toxoplasmose congénita

E causada por um parasita intracelular, o protozoario Toxoplasma gondii. Pode ser congénita ou adquirida.
Em adultos é assintomatica em 90% dos casos. No entanto, quando a mulher adquire a infeccédo durante a
gestacdo, a doenga pode ser transmitida ao feto. Infeccdes maternas primarias ocorridas no primeiro
trimestre de gestagdo normalmente induzem ao aborto. A severidade da contaminagéo fetal € maior quando
a infeccdo materna é adquirida no segundo trimestre, podendo provocar malformacdes congénitas.. Quando
a infeccao pelo protozoario ocorre no terceiro trimestre gestacéo, o feto pode ser contaminado, apresentando
graus variados de manifestacdes clinicas que incluem, principalmente, problemas neuroldgicos (retardo
mental e motor) e visuais (lesdo da retina a cegueira). A doenc¢a costuma ser assintomatica ao nascimento,
podendo apresentar sintomas clinicos apos alguns meses.
O tratamento é feito com medica¢Bes como a pirimetamina, a sulfadiazina e o &cido folinico.

Sifilis congénita

A sifilis congénita € uma infeccdo causada pela disseminagdo hematol6gica do Treponema pallidum da
gestante para o feto via transplacentaria, ou durante o parto através de contato com lesdes vaginais. A
transmissdo materna pode ocorrer em qualquer fase gestacional. A transmissdo vertical da sifilis em
mulheres néo tratadas € de 70% a 100% durante os primeiros 4 anos em que a doenca é adquirida, e ocorre
morte perinatal em 40% das criangas infectadas.
A contaminacdo do feto esta na dependéncia do estagio da doenga na gestante: quanto mais recente a
infeccdo materna, mais treponemas estardo circulantes e, portanto, mais severo serd o comprometimento
fetal. O tratamento € feito com penicilina. As pessoas alérgicas podem ser dessensibilizadas, ou entéo,
tratadas com eritromicina. As tetraciclinas e o estolato de eritromicina ndo devem ser empregados na
gestacdo. Apresenta lesdes cutdaneo-mucosas, como placas mucosas, lesdes palmo-plantares, fissuras
radiadas periorficiais e condilomas planos anogenitais; lesbes 6Osseas, manifestas por periostite e
osteocondrite, lesdes do sistema nervoso central e lesdes do aparelho respiratério, hepatoesplenomegalia,
rinites sanguinolentas, pseudo-paralisia de Parrot (paralisia dos membros), pancreatite e nefrite.

Citomegalovirose congénita

Doenga associada a infeccdo do feto pelo citomegalovirus (CMV). Cerca de 10 a 20% das criangas
infectadas sdo sintomaticas ao nascimento. Entre as manifestacdes clinicas destacam-se retinocoroidite,
microcefalia, calcificacbes cerebrais, hepatoesplenomegalia e hidrocefalia. Uma parcela dos casos
inicialmente assintomaticos podera apresentar mais tarde problemas como deficiéncia visual, perda auditiva
e retardo mental.
O CMV é considerado a causa mais comum de infecgdo congénita no homem, porque tem a capacidade de
infectar o feto mesmo quando a mae ja possui anticorpos, ao contrario do que ocorre com a rubéola e a
toxoplasmose. Estima-se que o] virus afete 1% dos nascidos Vivos.
N&o ha tratamento especifico, mas algumas drogas, como o ganciclovir, ttm sido usadas com éxito para a
diminuicdo das sequelas.

Doenca de Chagas congénita

Doenca provocada pelo protozoario Trypanosoma cruzi. O parasita tende a se alojar em tecidos musculares
e impedir que estes funcionem adequadamente. E comum comprometerem a func&o do musculo cardiaco e
da musculatura do es6fago. Os recém-nascidos com infecgdo chagéasica congénita podem apresentar sinais
clinicos desde o nascimento, ou podem passar assintomaticos por varios anos. Embora assintomética, a
crianca infectada pelo Trypanosoma cruzi pode apresentar alteracdes muito discretas ao exame clinico e nao
valorizadas como sinal de infeccéo.



O tratamento é realizado com nifurtimox e benzonidazol. Os resultados dependem da idade em que se inicia.
Quando comeca antes dos seis meses, 0s exames soroldgicos e parasitolégicos tornam-se negativos.
Observam-se algumas ou todas estas manifestacdes: febre, anemia, ictericia, hepatoesplenomegalia, tremores,
convulsdes e disturbios respiratérios.

Rubéola congénita

Infeccao viral aguda, normalmente benigna, a rubéola se caracteriza por trés dias de pele avermelhada,
aumento dos ganglios (que podem estar dolorosos) e leves sinais que aparecem antes da disseminac¢éo do

virus pelo corpo todo.
Quando é adquirida durante a gestacdo, pode resultar em morte fetal, parto prematuro e graves
malformacdes fetais.

N&o existe tratamento especifico para a rubéola. Mas é importante o diagnéstico precoce das deficiéncias
auditivas e a intervencao através de medidas de reabilitacdo nos casos da Sindrome da Rubéola Congénita.

SIDA congénita

A sindrome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA) € causada pela infeccdo pelos virus HIV-1 ou HIV-2,
adquirida por via sexual, transfusdo com sangue infectado, uso de drogas com seringas ou agulhas
contaminadas. Pode também ser transmitida ao feto pela gestante infectada ou através da amamentagéo. O
virus atinge o sistema imunoldgico do paciente, particularmente os linfécitos T, tornando-os mais suscetiveis
a infeccdes.
Estima-se que 0,5 a 2,0% dos recém-nascidos no Brasil sdo portadores do virus. O progndstico dos
individuos infectados pelo HIV é variavel. Os primeiros sintomas sdo muito parecidos com os de uma gripe,
como febre e mal-estar. Por isso, a maioria dos casos passa despercebido.

Deficiéncia de MCAD

A deficiéncia da desidrogenase das acil-CoA dos &cidos graxos de cadeia média (MCAD) é um erro inato do
metabolismo que interfere na utilizag&o dos acidos graxos como fonte de energia para o organismo. E uma
doenca genética potencialmente fatal que pode provocar o quadro da Sindrome da Morte Subita na Infancia.
A primeira crise metabdlica ocorre em geral entre o quarto e o décimo quinto més de vida, sendo letal em
40% das criangas que manifestam o0s sintomas antes dos 2 anos de Vvida.
A deficiéncia da MCAD também pode ser detectada diretamente pela pesquisa da mutagdo G985A, pela
analise molecular por PCR em gotas de sangue colhidas em papel filtro, método capaz de detectar mais de
85% dos casos positivos. O tratamento € simples e de baixo custo. Durante episédios agudos de jejum ou
vomito, a infuséo intravenosa de glicose e a suplementacdo de L-carnitina levam a uma rapida recuperacao.
Os sinais e sintomas de deficiéncia de MCAD geralmente aparecem durante a infancia ou no inicio da
infancia, e podem incluir vémitos, letargia e hipoglicemia.

Referéncias:

Link: http://www.citogem.com.br/arquivos/triagemneonatal.pdf
Link: http://www.sbtn.org.br/pg triag doencastratam.htm

Correlacione as afirmac6es com as doencas do teste ampliado da triagem neonatal:

1- Fenilcetondria 8- Toxoplasmose Congénita

2- Hipotiroidismo Congénito 9- Sifilis Congénita

3- Hemoglobulinemia 10- Doencas de Chagas Congénita
4- Fibrose Cistica 11- Rubéola Congénita

5- Deficiéncia da Biotinidase 12 - SIDA congénita



http://www.citogem.com.br/arquivos/triagemneonatal.pdf
http://www.sbtn.org.br/pg_triag_doencastratam.htm

6- Hiperplasia Adrenal Congénita 13- Deficiéncia de MCAD

7- Galactosemia 14 - Deficiéncia de glicose-6-fosfato desidrogenase

15- Citomegalovirus

( ) Doenga introduzida na Triagem no SRTN em SP. E um erro inato do metabolismo, que causa um defeito
no metabolismo da vitamina biotina.

() Doenca que é um erro inato do metabolismo, que interfere na utilizagdo dos acidos graxos como fonte de
energia para o organismo.

( ) Doenga causada pela deficiéncia de horm®onio tiroidiano.
() Doenga transmitida ao feto pela gestante infectada ou através da amamentacéo.

() Doenca que é um erro inato do metabolismo. A deficiéncia de hidroxilase determina a insuficiéncia
hormonal dos glicocorticoides e dos mineralocorticoides.

( ) Doencga que pode resultar em morte fetal, parto prematuro e graves malformacdes fetais.
() Doenga autossdmica recessiva decorrente da deficiéncia de enzima.

() Doenca causada por parasita tende a se alojar em tecidos musculares e impedir que estes funcionem
adequadamente.

() Doenca que apresenta as manifestagBes clinicas retinocoroidite, microcefalia, calcificagbes cerebrais,
hepatoesplenomegalia e hidrocefalia.

( ) Conjunto de alteracdes na estrutura ou na sintese da hemoglobina, resultantes de defeitos genéticos.

( ) A severidade da contaminagéo fetal € maior quando a infeccdo materna € adquirida no segundo trimestre,
podendo provocar malformacdes congénitas.

() Doenca genética associada ao cromossomo X e, ao contrario do que se esperaria, afeta igualmente
individuos dos dois sexos

( ) E uma doenca hereditaria rara, com acdo devastadora caso nio seja diagnosticada rapidamente.
() Doencas conhecida como mucoviscosidade.

( ) Doencga considerada a causa mais comum de infecgdo congénita no homem.

Correlaciona as manifestac8es clinicas com as doencas triadas no teste ampliado:

Doencas Manifestac®es Clinicas Doencas Manifestacbes Clinicas
Retardo mental Perda auditiva
Crises epilépticas Alteracdes cutaneas
Malformagéo genital Ictericia Neonatal
Lesdo de retina (alteracdes Condilomas planos anogenitais
visuais)
Aumento dos ganglios Dificuldade de alimentag&o
Estado gripal Letargia
Anemia Alteracdes respiratorias
Desidratagéo

3- Considerando o Diagnhdstico de Enfermagem Conhecimento Deficiente, caracterizado pela auséncia
da orientacdo da puérpera durante o pré-natal sobre a Triagem Neonatal, relacionado ao despreparo




do profissional, tendo como meta que a puérpera conheca sobre o tema, durante a internagdo no AC.
Elabore acBes de enfermagem que podem ser realizadas no AC, referente a intervencéo da Triagem
Neonatal.

4- Quais séo os outros exames realizados no Programa de Triagem Neonatal do Ministério da Saude e
guais sao as doencas prevenidas?



