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RESUMO

Introducdo: Os Transtornos do Espectro do Autismo (TEA) constituem um conjunto complexo e
heterogéneo de condicbes neuropsiquiatricas caracterizadas por desafios na comunicagdo social,
padrdes repetitivos de comportamento, interesses restritos e uma variedade de manifestagées clinicas.
Objetivo: Esta revisao bibliografica tem como objetivo examinar as correlagdes neuroldgicas dos TEA,
destacando a influéncia de fatores genéticos, ambientais e neurobioldégicos nas manifestagbes dessa
condicao. Metodologia: A metodologia empregada na revisdo bibliografica € apresentada, destacando
a selegéo criteriosa de estudos publicados nos ultimos 15 anos. A busca sistematica em bases de
dados cientificas renomadas, como PubMed e Scopus. Diversas abordagens metodolégicas, incluindo
estudos de neuroimagem e genética foram abrangidas na andlise dos estudos selecionados.
Resultados e Discusséo: Os resultados e discussao enfocam as correlagdes neuroldgicas dos TEA,
revelando diferengas estruturais e funcionais em areas cerebrais como o cortex pré-frontal e a rede de
"cérebro social". A interacdo entre fatores genéticos e ambientais é ressaltada, evidenciando a
heterogeneidade genética e o impacto da exposicao a poluentes. Conclusao: A conclusao ressalta a
importancia clinica das correlagcdes neurolégicas identificadas, especialmente para o diagnéstico
precoce e intervengdes terapéuticas personalizadas. O desenvolvimento cerebral atipico, disfungdes
na conectividade cerebral e a neurobiologia da sociabilidade e empatia sédo destacados como areas de
avanco na compreensdo dos TEA. No geral, o artigo enfatiza a necessidade continua de pesquisas
interdisciplinares para enfrentar os desafios complexos apresentados pelos TEA, com a esperanca de
melhorar a qualidade de vida das pessoas afetadas por essa condicao neuropsiquiatrica.

PALAVRAS-CHAVE: Transtornos do Espectro do Autismo. Correla¢des neuroldgicas. Neuroimagem
em TEA.

ABSTRACT

Introduction: Autism Spectrum Disorders (ASD) constitute a complex and heterogeneous set of
neuropsychiatric conditions characterized by challenges in social communication, repetitive patterns of
behavior, restricted interests and a variety of clinical manifestations. Objective: This literature review
aims to examine the neurological correlations of ASD, highlighting the influence of genetic,
environmental and neurobiological factors on the manifestations of this condition. Methodology: The
methodology used in the bibliographic review is presented, highlighting the careful selection of studies
published in the last 15 years. Systematic search in renowned scientific databases such as PubMed
and Scopus. Several methodological approaches, including neuroimaging and genetic studies, were
covered in the analysis of selected studies. Results and Discussion: The results and discussion focus
on the neurological correlations of ASD, revealing structural and functional differences in brain areas
such as the prefrontal cortex and the "social brain" network. The interaction between genetic and
environmental factors is highlighted, showing genetic heterogeneity and the impact of exposure to
pollutants. Conclusion: The conclusion underscores the clinical importance of the identified neurological
correlations, especially for early diagnosis and personalized therapeutic interventions. Atypical brain
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development, dysfunctions in brain connectivity and the neurobiology of sociability and empathy are

highlighted as areas of advancement in the understanding of ASD. Overall, the article emphasizes the

continued need for interdisciplinary research to address the complex challenges presented by ASD,
with the hope of improving the quality of life of people affected by this neuropsychiatric condition.

KEYWORDS: Autism Spectrum Disorders. Neurological correlations. Neuroimaging in ASD.

RESUMEN

Introduccion: Los Trastornos del Espectro Autista (TEA) constituyen un conjunto complejo y
heterogéneo de condiciones neuropsiquiatricas caracterizadas por desafios en la comunicacion social,
patrones repetitivos de comportamiento, intereses restringidos y una variedad de manifestaciones
clinicas. Objetivo: Esta revision de la literatura tiene como objetivo examinar las correlaciones
neuroldgicas del TEA, destacando la influencia de factores genéticos, ambientales y neurobiolégicos
en las manifestaciones de esta condicion. Metodologia: Se presenta la metodologia utilizada en la
revision bibliografica, destacando la cuidadosa seleccion de estudios publicados en los dltimos 15 arios.
Busqueda sistematica en bases de datos cientificas de renombre como PubMed y Scopus. Varios
enfoques metodoldgicos, incluidos los estudios genéticos y de neuroimagen, se cubrieron en el andlisis
de los estudios seleccionados. Resultados y Discusion: Los resultados y la discusion se enfocan en las
correlaciones neuroldgicas del TEA, revelando diferencias estructurales y funcionales en areas del
cerebro tales como la corteza prefrontal y la red del "cerebro social". Se destaca la interaccion entre
factores genéticos y ambientales, mostrando la heterogeneidad genética y el impacto de la exposicion
a contaminantes. Conclusion: La conclusion subraya la importancia clinica de las correlaciones
neuroldgicas identificadas, especialmente para el diagndstico precoz y las intervenciones terapéuticas
personalizadas. El desarrollo cerebral atipico, las disfunciones en la conectividad cerebral y la
neurobiologia de la sociabilidad y la empatia se destacan como dreas de avance en la comprension de
los TEA. En general, el articulo enfatiza la necesidad continua de investigacion interdisciplinaria para
abordar los complejos desafios que presenta el TEA, con la esperanza de mejorar la calidad de vida
de las personas afectadas por esta afeccién neuropsiquiatrica.

PALABRAS CLAVE: Trastornos del Espectro Autista. Correlaciones neuroldgicas. Neuroimagen en
TEA.

INTRODUCAO

Os Transtornos do Espectro do Autismo (TEA) constituem um conjunto complexo e
heterogéneo de condigdes neuropsiquiatricas caracterizadas por desafios na comunica¢do social,
padroes repetitivos de comportamento, interesses restritos e uma variedade de manifestacdes clinicas
(American Psychiatric Association, 2013). O termo "espectro” reflete a vasta gama de apresentagdes
clinicas e niveis de gravidade observados em individuos afetados por essa condicdo. O TEA é uma
preocupacéo significativa de saude publica, ja que sua prevaléncia tem aumentado substancialmente
nas ultimas décadas, afetando pessoas de todas as idades e origens (Baio, 2018).

A etiologia dos TEA é multifatorial e complexa, resultando da interagao entre fatores genéticos,
epigenéticos e ambientais. A contribuicdo genética para o risco de desenvolver TEA é inegavel, com
estudos de familias e gémeos demonstrando um elevado grau de hereditariedade (Tick et al., 2016).
Apesar disso, a heterogeneidade genética e a auséncia de um gene principal associado ao TEA

dificultam a identificacdo de marcadores genéticos especificos. Combinados aos fatores genéticos,
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fatores ambientais, como exposicdo a poluentes, complicagbes durante a gravidez e eventos
perinatais, também desempenham um papel fundamental na predisposicao ao TEA.

A pesquisa neurobioldégica desempenha um papel crucial na busca por compreender as
correlagbes entre as alteragdes cerebrais e as manifestacdes comportamentais do TEA. Estudos de
neuroimagem tém identificado diferengas estruturais e funcionais em varias regides cerebrais em
individuos com TEA, incluindo o cortex pré-frontal, o cortex temporal € o sistema limbico (Ecker;
Murphy, 2014). Essas observagdes sugerem disfungdes na conectividade cerebral e na integragéo de

N

informacdes em regides relacionadas a sociabilidade, empatia e processamento de informagdes
sociais.

A compreensao das correlagbes neuroldgicas dos TEA é crucial para o desenvolvimento de
abordagens de intervencao e tratamento mais direcionadas. O diagnéstico precoce e a intervengéo
baseada em evidéncias podem melhorar significativamente os resultados a longo prazo para individuos
com TEA (Dawson, 2008). Esta revisdo bibliografica tem como objetivo examinar as correlagdes
neurologicas dos TEA, destacando a influéncia de fatores genéticos, ambientais e neurobiolégicos nas

manifestagbes dessa condigao.

METODO

A presente revisao bibliografica foi conduzida com base em uma metodologia rigorosa e
criteriosa, com o objetivo de explorar as correlagdes neurolégicas dos Transtornos do Espectro do
Autismo (TEA). A selecdo dos estudos foi realizada considerando uma abrangéncia temporal
adequada, abrangendo pesquisas publicadas nos ultimos 15 anos (2008-2023), a fim de englobar tanto
informacdes contemporaneas quanto estudos-chave anteriores a ultima década.

Para identificar os estudos pertinentes, foi realizada uma busca sistematica em bases de dados
cientificas renomadas, como PubMed, Scopus e Web of Science. A busca envolveu o uso de termos-
chave relacionados aos TEA, bem como suas correlacdes neurolégicas, como "Transtornos do
Espectro do Autismo", "correlagdes neurolégicas”, "neuroimagem em TEA". Além disso, foram
utilizados operadores booleanos "AND" e "OR" para combinar os termos de busca de maneira
estratégica e abranger uma variedade de estudos relevantes.

Os critérios de inclusao adotados para a selegao dos estudos foram os seguintes: (1) artigos
publicados em periodicos cientificos revisados por pares; (2) estudos empiricos que abordassem as
correlagbes neuroldgicas dos TEA, utilizando métodos de neuroimagem, genética ou outros enfoques
relacionados; (3) estudos realizados em seres humanos, incluindo populagbes pediatricas e adultas;
(4) estudos disponiveis em inglés.

Foram excluidos estudos que ndo se enquadraram nos critérios de inclusdo mencionados
acima, bem como aqueles que abordavam aspectos nao diretamente relacionados as correlagdes
neuroldgicas dos TEA. A revisdo abrangeu estudos de diversas abordagens metodolégicas, incluindo

estudos de neuroimagem estrutural e funcional, investigacées genéticas, pesquisas epidemiologicas e
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estudos longitudinais. A analise dos estudos selecionados foi realizada por meio da extragéo e sintese
de informacdes relevantes sobre as principais descobertas, metodologias empregadas, limitagdes e
implicagbes clinicas. A partir dessas informacdes, buscou-se compreender as tendéncias e os avancgos
nas investigacdes das correlagdes neuroldgicas dos TEA, identificando padrdes e lacunas na literatura

cientifica.

DISCUSSAO

A andlise dos estudos selecionados proporcionou uma compreensao mais profunda das
correlagdes neurologicas do TEA, destacando insights cruciais sobre as bases neurobioldgicas desses
transtornos complexos.

Ainvestigagao de alteragdes cerebrais em individuos com TEA tem se concentrado em estudos
de neuroimagem estrutural e funcional, oferecendo uma visdo abrangente das modificagcbes que
ocorrem no cérebro desses individuos. A observagao de diferengas estruturais, como a morfologia do
cértex pré-frontal, aponta para possiveis disfuncdes em dareas cerebrais envolvidas na regulacdo
emocional e na interpretacdo de pistas sociais (Ecker; Murphy, 2014). Isso ressalta a importancia
dessas regides na manifestacao dos déficits sociais observados nos TEA.

A pesquisa genética tem sido fundamental para compreender as bases genéticas dos TEA.
Estudos recentes identificaram uma variedade de genes associados aos TEA, abrangendo desde
genes envolvidos na formagéo de sinapses até aqueles relacionados a comunicagéo interneuronal
(Satterstrom et al., 2020). Essas descobertas destacam a heterogeneidade genética dos TEA,
contribuindo para a complexidade clinica observada. Além disso, a interagéo entre fatores genéticos e
ambientais, como a exposicdo a poluentes durante a gravidez, tem sido reconhecida como um
importante componente na predisposicdo ao TEA (Modabbernia et al., 2017).

As correlagdes neurolégicas identificadas tém implicagdes importantes para o diagnéstico e a
intervengao nos TEA. O reconhecimento de padrdes de conectividade cerebral alterados em individuos
com TEA sugere a possibilidade de desenvolvimento de biomarcadores que auxiliem no diagndstico
precoce (Kapur et al., 2019). A identificagdo de biomarcadores especificos poderia contribuir para um
diagnostico mais preciso, permitindo a intervencao terapéutica em estagios iniciais da vida, quando a
plasticidade cerebral é mais elevada (Dawson, 2008).

O desenvolvimento cerebral atipico tem sido consistentemente associado aos TEA. Estudos
longitudinais demonstraram que altera¢des no crescimento cortical e na maturagdo neuronal ocorrem
em idades precoces e persistem ao longo da vida (Kapur et al.,, 2019). Além disso, disfungdes na
conectividade cerebral tém sido relatadas, afetando tanto as conexdes locais quanto as de longo
alcance. Essas alteragbes podem resultar em déficits na integracdo de informagbes e no
processamento de estimulos sociais.

Os déficits sociais séo uma caracteristica central dos TEA, e as investigacdes neurobiolégicas

tém explorado as bases desses desafios. Estudos tém sugerido que a rede de "cérebro social", que
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inclui o cértex pré-frontal medial e a amigdala, pode estar alterada em individuos com TEA (Ecker;
Murphy, 2014). Essas areas estao envolvidas no processamento de pistas sociais, empatia e tomada
de decisbes sociais. As disfungdes nessas regides podem contribuir para as dificuldades de interagao
social observadas nos TEA.

As correlagbes neuroldgicas identificadas nos TEA tém implicagbes clinicas significativas. A
compreensdo das bases neurobioldgicas desses transtornos é crucial para o desenvolvimento de
intervengdes e tratamentos eficazes. A identificagdo de biomarcadores neurais pode auxiliar no
diagndstico precoce e na avaliagdo de respostas terapéuticas (Kapur et al., 2019). Além disso, as
investigagdes neurobiolégicas podem orientar o desenvolvimento de abordagens de intervengao mais
personalizadas e direcionadas.

No TEA, o desenvolvimento cerebral comeca a ser afetado desde as fases iniciais da gestacao.
Durante o desenvolvimento embrionario, as células nervosas se multiplicam e migram para formar as
diversas areas do cérebro. Algumas pesquisas sugerem que podem ocorrer anormalidades nesse
processo, como um aumento na proliferagéo celular ou migragao inadequada. Além disso, o TEA esta
associado a diferencas no tamanho e na morfologia de algumas areas cerebrais, como o cértex
cerebral e o cerebelo. Essas diferencas podem resultar de anormalidades no desenvolvimento pré-
natal ou pés-natal (Ecker; Murphy, 2014).

A neurogénese, que envolve a formagédo de novos neurdnios, continua em certas areas do
cérebro apos o nascimento. No TEA, estudos indicam que pode haver uma desregulagéo na formagao
de sinapses, que sdo as conexdes entre os neurdnios. Isso pode resultar em um desequilibrio na
excitabilidade neural e na plasticidade sinéptica (Geschwind, 2015).

A conectividade neural desempenha um papel fundamental no funcionamento cerebral. No
TEA, observa-se uma alteragcdo nas conexdes entre diferentes regides do cérebro, levando a uma
conectividade anormal ou desequilibrada. Isso pode afetar a integragao de informagdes sensoriais, a
cognicéo e o comportamento social. Essa conectividade anormal também pode manifestar-se na forma
de hipersensibilidade a estimulos sensoriais, como luzes, sons e texturas, devido a uma maior
conectividade entre as dreas sensoriais do cérebro. Por outro lado, pode haver hipossensibilidade a
estimulos sociais, relacionada a uma conectividade reduzida nas areas envolvidas na percepgao social
(Satterstrom et al., 2020).

Apesar dos avancos significativos, a complexidade dos TEA permanece um desafio. A
heterogeneidade genética e a diversidade nas manifestagbes clinicas ressaltam a necessidade de
abordagens personalizadas de diagnostico e intervencéo. Além disso, a compreensao das correlagées
entre as alteragbes neurolégicas e os sintomas comportamentais ainda requer investigagbes mais

aprofundadas, especialmente considerando as variagdes individuais.
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CONCLUSAO

A revisao bibliografica realizada ressalta a complexidade das correlagées neurologicas dos
Transtornos do Espectro do Autismo (TEA), enfatizando a influéncia interconectada de fatores
genéticos, ambientais e neurobiolégicos. A andlise das bases neurobioldgicas dos TEA proporcionou
insights cruciais para compreender as altera¢des estruturais e funcionais do cérebro em individuos
afetados por essa condigdo. As descobertas destacam a importancia da pesquisa interdisciplinar na
busca por diagnésticos mais precoces e intervengdes mais eficazes, visando melhorar a qualidade de
vida e o bem-estar desses individuos.

As investigacbes em curso continuam a avangar nossos conhecimentos sobre as bases
neurobiologicas dos TEA, oferecendo promissoras oportunidades para o desenvolvimento de
abordagens terapéuticas personalizadas. O entendimento das correlagdes neuroldgicas dos TEA esta
emergindo como um guia fundamental para estratégias de intervencdo baseadas em evidéncias,
proporcionando um caminho esperangoso para enfrentar os desafios apresentados por essa complexa
condigao neuropsiquiétrica.
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