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RESUMO 
 

 

Introdução: Grande parte dos transtornos psiquiátricos tem sua idade de início em 

um estágio precoce da vida do indivíduo, durante a infância, adolescência, ou início 

da vida adulta, fato que pode contribuir para a alta prevalência e carga evidenciadas 

na literatura. Dentre os transtornos psiquiátricos diagnosticados geralmente na 

infância e adolescência, os chamados transtornos do neurodesenvolvimento, 

incluem os transtornos do espectro autista (TEA) e o transtorno de déficit de 

atenção/hiperatividade (TDAH) e apresentam, significativo prejuízo funcional e 

sobrecarga familiar.  

Objetivo: Investigar a associação entre prematuridade e a ocorrência de transtornos 

do neurodesenvolvimento em crianças/adolescentes.  

Métodos: Estudo caso-controle a partir de dados de prontuários médicos de um 

ambulatório especializado. Além da prematuridade, dados sócio-demográficos, 

gestacionais e perinatais foram incluídos como variáveis independentes. Regressão 

logística múltipla foi realizada para investigar a associação entre as variáveis 

independentes e o desfecho. 

Resultados: Prematuridade e história psiquiátrica em algum dos pais se mantiveram 

associadas a maior chance de transtornos do neurodesenvolvimento odds ratio 

ajustado 3,46 (IC95% 1,15;7,92) e OR= 6,43 (IC 95% 3,09;13,40) respectivamente, 

inclusive nas análises estratificadas para TDAH e TEA.  

Conclusão: Esforços no sentido de modificarem fatores de risco como 

prematuridade, assim como uma assistência cada vez mais efetiva às crianças 

prematuras pode ter um impacto na redução de transtornos diagnosticados na 

infância e adolescência geralmente relacionados a uma importante sobrecarga 

individual, familiar e carga social.  

 

Descritores: transtornos do neurodesenvolvimento; transtorno do déficit de atenção 

com hiperatividade; transtorno do espectro autista; nascimento prematuro. 

 
 

 
 



 

ABSTRACT 
 

 

Introduction: Most psychiatric disorders have their age of onset at an early stage of 

life, during childhood, adolescence, or early adulthood, a fact that may contribute to 

the high prevalence and burden evidenced in the literature. Among the psychiatric 

disorders commonly diagnosed in childhood and adolescence, so-called 

neurodevelopmental disorders, including autism spectrum disorders (ASD) and 

attention deficit / hyperactivity disorder (ADHD), present, in addition to the early age 

at onset, significant impairment functional and family overload. 

Objective: To investigate the association between prematurity and diagnosis of 

neurodevelopmental disorders in children / adolescents. 

Methods: Case-control study based on medical records data from a specialized 

outpatient clinic. In addition to prematurity, socio-demographic, gestational and 

perinatal data were included as independent variables. Multiple logistic regression 

was performed to investigate the association between the independent variables and 

the outcome. 

Results: Prematurity and psychiatric history in one of the parents were associated 

with a greater chance of neurodevelopmental disorders (adjusted odds ratio) OR= 

3.46 (CI 95% 1.15;7.92) OR: 6.43 (CI95% 3.09 ;13.40, respectively including 

stratified analyzes for ADHD and ASD. 

Conclusion: Efforts to modify risk factors such as prematurity, as well as increasingly 

effective care for premature infants can have an impact on the reduction of disorders 

diagnosed in childhood and adolescence usually related to an important individual, 

family and social burden. 

 

Keywords: neurodevelopmental disorders; attention deficit hyperactivity disorder; 

autism spectrum disorder; premature birth. 
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INTRODUÇÃO 

 

As doenças psiquiátricas estão entre as mais prevalentes no mundo. Em um 

estudo longitudinal de base populacional, dentre os 1.071 participantes adultos, a 

prevalência durante a vida, de depressão maior e/ou algum transtorno de ansiedade, 

incluindo transtorno de pânico, fobia social ou transtorno de ansiedade generalizada, 

foi de cerca de 40%. Ainda, 26% apresentaram diagnóstico de abuso ou 

dependência de álcool e 18% de abuso ou dependência de outras drogas1. Na 

Europa, um estudo epidemiológico transversal avaliou a prevalência, em adultos, de 

uma amostra representativa da população da Bélgica, França, Alemanha, Itália, 

Holanda e Espanha. Um total de 21.425 pessoas participaram do estudo, 25% das 

quais reportaram ao menos um transtorno psiquiátrico ao longo da vida2. Em um 

estudo brasileiro, transversal, participantes da região metropolitana de São Paulo 

com idade acima de 18 anos apresentaram uma prevalência durante a vida de 

algum transtorno psiquiátrico de 44,8%. Dentre os 2.942 participantes, 23,2% 

apresentaram prevalência de ao menos dois diagnósticos psiquiátricos e 13,4% 

relataram três ou mais transtornos mentais durante a vida3.  

Além da alta prevalência, os transtornos psiquiátricos estão associados a 

elevados custo e carga. Apenas na Europa, os custos com as doenças do cérebro 

foram estimados em cerca de um trilhão de dólares anuais, gastos maiores que 

aqueles associados às doenças cardiovasculares, câncer e diabetes juntos. Nesse 

estudo, os transtornos de humor ficaram em primeiro lugar no montante dos gastos, 

seguidos pelos quadros demenciais4. No Brasil, de acordo com a medida de carga 

disability-adjusted life years (DALY), a qual leva em consideração, além dos anos 

vividos com incapacidade, os anos perdidos por mortalidade precoce, dentre as dez 

principais causas de carga em homens, três são transtornos psiquiátricos (abuso ou 

dependência de álcool, depressão maior e transtorno bipolar). Em mulheres, a 

depressão maior é a principal causa de carga dentre todas as doenças analisadas5.  

Grande parte dos transtornos psiquiátricos tem sua idade de início em um 

estágio precoce da vida do indivíduo, durante a infância, adolescência, ou início da 

vida adulta, fato que pode contribuir para a alta prevalência e carga evidenciadas na 

literatura. Em um estudo que incluiu 17 países, a idade mediana de início para 
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alguns transtornos de ansiedade e do controle dos impulsos variaram entre 7-14 a 7-

15 anos de idade, respectivamente. No já citado estudo brasileiro de Viana e 

Andrade, a mediana de idade de início para os participantes diagnosticados com 

algum transtorno mental foi de 18 anos3. Dentre os transtornos psiquiátricos 

diagnosticados geralmente na infância e adolescência, os chamados transtornos do 

neurodesenvolvimento, incluindo os transtornos do espectro autista (TEA) e o 

transtorno de déficit de atenção/hiperatividade (TDAH)6, apresentam, além da idade 

precoce de início, significativo prejuízo funcional e sobrecarga familiar.  

 

1.1 REFERENCIAL TEÓRICO 

 

1.1.1 Transtornos do espectro autista (TEA) e transtorno de déficit de 
atenção/hiperatividade (TDAH) – prevalência e carga 
 

A prevalência mundial de TDAH é estimada em cerca de 3,4%7 e a maioria 

das crianças manterão o diagnóstico quando adultas8. Acomete mais crianças do 

sexo masculino que feminino (relação de aproximadamente 2,4:1), com proporção 

semelhante entre os sexos na idade adulta8. A classificação diagnóstica se baseia 

na presença de um padrão persistente de desatenção e/ou hiperatividade-

impulsividade que interfere no funcionamento e no desenvolvimento presente antes 

dos 12 anos de idade. Os sintomas devem também interferir no adequado 

funcionamento em dois ou mais ambientes (por exemplo, em casa e na escola) e 

não devem ser melhor explicados por outros transtornos psiquiátricos, como 

transtornos psicóticos, de ansiedade, de humor ou por uso de substâncias9. O TDAH 

está associado a prejuízo nas habilidades sociais, no relacionamento familiar e 

maior rejeição dos pares. Além disso, a longo prazo tem sido relacionado a prejuízos 

na relação conjugal, separação, divórcio e problemas legais como apreensões e 

prisões. Indivíduos com TDAH apresentam também maior risco de uso de 

substâncias psicoativas e mortalidade precoce8.  

O TEA tem uma prevalência aproximada de 0,8%, sendo três vezes mais 

comum no sexo masculino que no sexo feminino, e idade de início em geral antes 

dos 5 anos10. A classificação diagnóstica é caracterizada por “déficits persistentes na 

comunicação social e na interação social em múltiplos contextos”, incluindo déficits 

na reciprocidade sócio-emocional, nos comportamentos comunicativos não verbais e 
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na capacidade para desenvolver, manter e compreender relacionamentos. Além 

disso, para o diagnóstico devem estar presentes “padrões restritos e repetitivos de 

comportamento, interesses ou atividades”, manifestados por “movimentos motores, 

uso de objetos ou fala estereotipados ou repetitivos” ou “insistência nas mesmas 

coisas, adesão inflexível a rotinas ou padrões ritualizados de comportamento verbal 

ou não verbal, interesses fixos e altamente restritos, hiper ou hiporreatividade a 

estímulos sensoriais ou interesse incomum por aspectos sensoriais do ambiente”9.  

Em um estudo que comparou mães de crianças com diagnóstico de TEA e/ou 

prejuízo intelectivo com mães de crianças sem diagnóstico de transtorno do 

neurodesenvolvimento, os resultados mostraram que o primeiro grupo apresentou 

significativamente maior chance de tratamento psiquiátrico após o nascimento do 

filho. Em ambos os grupos as mães não apresentavam histórico de transtorno 

psiquiátrico antes da gestação11. A sobrecarga econômica associada ao autismo em 

um estudo norte-americano foi próxima àquela relacionada ao TDAH e superior à 

associada ao acidente vascular cerebral e hipertensão arterial sistêmica12. Ainda 

sobre o impacto do TEA, uma metanálise identificou um risco de mortalidade em 

pacientes diagnosticados com autismo cerca de três vezes maior que aquela para 

indivíduos sem o diagnóstico e de mesma faixa etária e sexo13. 

 

1.1.2 Aspectos epidemiológicos, clínicos e neurobiológicos comuns ao TEA e 
TDAH 
 

Além do custo econômico semelhante, TEA e TDAH apresentam elevada 

comorbidade, compartilham fatores de risco genéticos e ambientais, além de uma 

patofisiologia aparentemente comum. Um estudo com 1.104 pré-escolares reportou 

um odds ratio (OR) de 9,5 para diagnóstico de TEA nos participantes diagnosticados 

com TDAH14. Por outro lado, Vohra e cols. identificaram um OR ajustado de quase 

13 para diagnóstico de TDAH em um estudo retrospectivo com 1.772 adultos com 

diagnóstico de TEA15. Sokolova e cols. investigaram a comorbidade entre TEA e 

TDAH e encontraram que dificuldades na comunicação social, desatenção e 

impulsividade foram os principais fenótipos comuns aos dois transtornos16. Estudos 

com gêmeos sugerem que 50% a 72% da variância fenotípica encontrada em 

pacientes com TEA e TDAH podem ser explicadas por fatores genéticos comuns 

entre os dois transtornos. Estudos do tipo GWAS (do inglês genome-wide 
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association studies) têm evidenciado polimorfismos relacionados ao TDAH em 

indivíduos diagnosticados com TEA e vice-versa17. 

Tanto o TDAH quanto o TEA têm sido associados a mecanismos 

patofisiológicos semelhantes. Em um estudo de neuroimagem, Ameis e cols.  

compararam crianças e adolescentes com diagnóstico de TDAH, TEA e transtorno 

obsessivo-compulsivo (TOC) em relação a alterações em circuitos cerebrais 

específicos. Os autores encontraram disfunção semelhante em circuitos inter-

hemisféricos entre participantes com TDAH e TEA, apesar da gravidade 

aparentemente mais acentuada para o último. Crianças e adolescentes com TDAH e 

TEA apresentaram redução semelhante em um número adicional de tratos na 

substância branca comparados aos controles, alterações não encontradas em 

participantes com TOC. Os autores discutem que a presença de alterações em 

circuitos cerebrais similares no TDAH e TEA é consistente com outras 

características comuns aos transtornos, como idade de início dos sintomas, que 

corresponde a um período de maturação dinâmica do cérebro, e pela associação 

com variantes genéticas comuns18.  

Variáveis ambientais como tabagismo e uso de álcool durante a gravidez, 

baixo peso ao nascer, exposição a toxinas ambientais, tempo de privação materna e 

prematuridade têm sido associados ao TDAH8. Exposição a elementos tóxicos 

também foi associada ao TEA na revisão de Modabbernia e cols., além de idade 

avançada dos pais e complicações peri-parto, apesar de, diferentemente do descrito 

para TDAH, tabagismo durante a gestação e prematuridade não foram associados 

ao TEA nesse estudo19.  

 
1.1.3 Prematuridade e transtornos do neurodesenvolvimento (TEA e TDAH) 
 

Mais especificamente em relação à prematuridade como fator de risco para 

TEA e TDAH, Bhutta e cols., em uma metanálise, reportaram que crianças 

prematuras apresentaram um risco relativo de 2,64 para o diagnóstico de 

TDAH20quando comparados a crianças a termo. Sciberras e cols. revisaram a 

literatura com o objetivo de identificar os fatores de risco para o mesmo diagnóstico. 

Os autores encontraram que prematuridade, em especial prematuros extremos, 

apresentou o maior magnitude na associação com o transtorno, considerando todos 

os outros fatores de risco pré-natais21. Já em relação ao TEA, uma metanálise 
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analisou variáveis pré, peri e pós natais como fatores de risco. Dentre os fatores 

perinatais, idade gestacional menor que 36 semanas esteve associada a um risco 

relativo de 1,31 para o diagnóstico de autismo. No entanto, viés de publicação 

identificado pelos autores pode ter comprometido a validade desses achados22. 

No Brasil, poucos estudos estudaram a associação entre prematuridade e 

transtornos do neurodesenvolvimento como TEA e TDAH. Em um estudo 

prospectivo com 80 neonatos na cidade de Rio de Janeiro-RJ, Espírito Santo e cols.  

encontraram que quase a metade apresentava problemas comportamentais 

sugestivos de TDAH aos 4-5 anos de idade23. Murray e cols. avaliaram, por meio de 

uma coorte de nascidos vivos, 3.749 crianças, aos quatro anos de idade, de um total 

de 4.231 neonatos do ano de 2004 em Pelotas-RS24.  A avaliação incluiu problemas 

atencionais mensuradas pela sub-escala de atenção da Child Behavior Checklist 

(CBCL)25. Nesse estudo, idade gestacional de 28 semanas ou menos foi associada 

significativamente a prejuízo na atenção aos quatro anos de idade (OR de 11,01), 

assim como idade gestacional entre 32 e 37 semanas (OR de 1,37)24. Crianças da 

mesma coorte foram comparadas a participantes do estudo prospectivo Avon 

Longitudinal Study of Parents and Children (ALSPAC), do Reino Unido, avaliadas 

com idade média próxima aos 7 anos. Além da avaliação da atenção, foi aplicada 

entrevista clínica para o diagnóstico de TDAH em ambos os estudos. Os resultados 

mostraram que a prevalência de prematuridade foi cerca de duas vezes maior na 

coorte brasileira. Além disso, após ajuste para variáveis maternas, familiares, 

demográficas, gestacionais e perinatais, prematuridade se manteve 

significativamente associada ao diagnóstico de TDAH na coorte ALSPAC (OR de 

2,33), mas não para a coorte de Pelotas26. Apesar da significativa prevalência de 

prematuridade no Brasil, não foram encontrados estudos nacionais que investigaram 

a associação entre essa exposição e TEA.  

 

1.1.4 Conceito, classificação e epidemiologia da prematuridade 
 

Os recém-nascidos podem ser classificados, de acordo com a idade 

gestacional em: pré-termo (nascimento antes de 37 semanas de gestação), a termo 

(entre 37 e 41 semanas) e pós-termo (acima de 42 semanas de gestação). Crianças 

que nascem com menos de 37 semanas de idade gestacional são consideradas 

prematuras27. Os recém-nascidos prematuros (RNPT) ainda podem ser 
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estratificados de acordo com o grau da prematuridade: pré-termo tardio (34 a 36 

semanas e 6 dias de gestação), pré-termo moderado (32 a 33 semanas e 6 dias), 

muito pré-termo (28 a 31 semanas e 6 dias) e extremo pré-termo (menores de 28 

semanas)28. Em um estudo realizado na região central do Brasil, 13,2% dos 6.014 

nascidos vivos em um período de um ano nasceram antes das 37 semanas de 

gestação. Destes, 75% apresentaram idade gestacional entre 32 e 37 semanas e 

12,8% abaixo das 28 semanas de gestação29. A determinação da idade gestacional 

pode ser realizada por meio de métodos antenatais e pós-natais27,30. Dentre os 

métodos antenatais, estão a data da última menstruação (DUM) e a ultra-sonografia 

obstétrica (USG). No período pós-natal, pode ser determinada pelo exame físico da 

criança31. A USG obstétrica realizada por médico treinado e realizada no primeiro 

trimestre da gestação é considerada um dos métodos mais acurados para a 

determinação da idade gestacional, com possível erro de data de até 5 dias32. No 

entanto, o custo pode ser um limitador para sua utilização em larga escala, 

principalmente nos países em desenvolvimento. 

Em 2010, cerca de 14,9 milhões de crianças nasceram antes do termo, um 

número equivalente a 11,1% de todos os nascidos vivos no mundo. No Brasil houve 

279.256 nascidos prematuros em 2010, o equivalente a 9,2% de todos os nascidos 

vivos, o que coloca o país na 10ª colocação no ranking mundial de prematuridade33. 

Já Tedesco e cols. relataram uma prevalência nacional anual de prematuridade de 

9,9%, com variações dependendo da região do país. Nesse estudo, a região Sul 

apresentou as maiores prevalências no período compreendido entre 2001 a 200734.  

Em um estudo transversal realizado no estado de Santa Catarina, a prevalência de 

prematuridade encontrada para o ano de 2012 foi de 10,6%, um aumento 

considerável comparado à prevalência para o ano de 2005 (6,1%)35. 

 As interrupções induzidas, ou seja, quando a gestação é interrompida por 

determinada condição materna ou fetal podem estar associadas a até 30% de todos 

os nascimentos prematuros e têm como principais causas a pré-eclâmpsia, o 

sofrimento fetal agudo, a restrição de crescimento intrauterino, o descolamento 

prematuro de placenta e a insuficiência placentária36. Aproximadamente 70% dos 

casos de prematuridade ocorrem de maneira espontânea e fazem parte de um 

processo multifatorial, que desencadeia contrações ativas na gestante, cursando 

com a expulsão do concepto antes do termo37. Os fatores que podem levar ao parto 

prematuro espontâneo variam de acordo com a idade gestacional e podem estar 
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relacionados a fatores sociais, pessoais e ambientais36. Apesar de na maioria dos 

casos de nascimentos prematuros o fator causal não ser identificado, sabe-se que a 

infecção é um dos principais fatores de risco38. O discreto aumento na incidência de 

prematuridade nos últimos anos no Brasil39, associado à diminuição das taxas de 

mortalidade entre os nascidos antes do termo, em grande parte propiciada pelo 

maior conhecimento técnico dos profissionais de saúde e também pelos avanços 

tecnológicos, pode ter contribuído para o aumento do número de prematuros que 

têm alta das Unidades de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN)40.   

A associação entre prematuridade e transtornos do neurodesenvolvimento 

pode ser compreendida pela relação causal entre idade gestacional prematura e 

prejuízo na integridade de circuitos neurais específicos, prejuízo esse já descrito 

tanto em crianças e adolescentes com diagnóstico de TDAH quanto TEA, como 

discutido anteriormente. Assim, considerando ainda a escassez de estudos 

brasileiros que investigaram a relação entre prematuridade e transtornos 

psiquiátricos na infância, o objetivo desse estudo é analisar a associação entre 

prematuridade e diagnóstico de TDAH/TEA em crianças e adolescentes 

acompanhadas em um ambulatório de pediatria no estado de Santa Catarina, no sul 

do Brasil.  
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2. OBJETIVOS 

 

2.1 OBJETIVO GERAL 

 

Investigar a associação entre prematuridade e diagnóstico de TDAH/TEA em 

crianças/adolescentes. 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

• Investigar a associação entre prematuridade e diagnóstico de TDAH em 

crianças e adolescentes. 

• Investigar a associação entre prematuridade e diagnóstico de TEA em 

crianças e adolescentes. 

• Descrever as características sociodemográficas, gestacionais, neonatais e 

clínicos da população estudada. 
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3. MÉTODOS 

 

3.1 TIPO DE ESTUDO 

 

Trata-se de estudo observacional do tipo caso-controle.  

 

3.2 POPULAÇÃO, LOCAL, TEMPO E AMOSTRA 

 

A amostra foi composta por crianças e adolescentes, de 2 a 12 anos de 

idade, acompanhadas no Serviço de Pediatria da Policlínica da Universidade do Sul 

de Santa Catarina (UNISUL), entre os anos de 2012 a 2017. O Serviço de Pediatria 

da Policlínica está situado no município do Palhoça, no estado de Santa Catarina, e 

atende ambulatoriamente cerca de 450 crianças por mês, pelo Sistema Único de 

Saúde (SUS). 

O tamanho amostral foi calculado a partir das seguintes informações: alfa de 

5%, poder de 80% para detectar uma associação com odds ratio (OR) de pelo 

menos 2,3326 e prevalência de prematuridade na população geral brasileira de 

9,2%33. A partir desses dados, o tamanho da amostra necessária por grupo foi de 

190 participantes41.  

 

3.3 CRITÉRIOS DE INCLUSÃO 

 

Crianças e adolescentes de 2 a 12 anos, em acompanhamento na Policlínica 

da UNISUL com histórico de, no mínimo, cinco atendimentos médicos e dois anos 

de acompanhamento no serviço. Os casos incluíram participantes com diagnóstico 

clínico de TDAH e/ou TEA registrados em prontuário, acompanhadas no Serviço de 

Neuropediatria e/ou Psiquiatria da Infância e da Adolescência da Policlínica da 

UNISUL. 

Os controles foram constituídos por crianças ou adolescentes em 

acompanhamento no Serviço de Pediatria Geral da Policlínica da UNISUL, porém 

sem diagnóstico de TDAH e/ou TEA registrado em prontuário.  
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Casos e controles foram selecionados consecutivamente, a partir da data 

mais recente de atendimento no ambulatório até o número total determinado pelo 

tamanho da amostra e pareados por sexo e idade. 

 

3.4 CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO 

 

Diagnóstico clínico ou hipótese diagnóstica de deficiência intelectiva 

registrada em prontuário. Controles para os quais houvesse qualquer registro 

(durante todo o acompanhamento no ambulatório) em prontuário de história de 

“isolamento”, “pouca interação social”, “agitação”, “hiperatividade”, “impulsividade” 

ou “agressividade” foram excluídos. Prontuários nos quais houve ausência de 

informações de pelo menos uma das variáveis de interesse também foram excluídos 

O tempo de acompanhamento dos pacientes no serviço de pelo menos dois 

anos foi estabelecido para aumentar a chance de: 1) identificação pelo médico de 

um eventual transtorno do neurodesenvolvimento na criança ou adolescente; 2) 

alguma alteração de comportamento na criança ou adolescente, sugestiva de TDAH 

ou TEA, ser relatada pelos pais ou responsáveis. 

 
3.5 COLETA DE DADOS 

 

Todos os dados foram coletados dos prontuários físicos dos participantes. 

Após autorização do guardião legal dos prontuários no arquivo médico, e com base 

na data de atendimento, iniciando com as consultas mais recentes, o pesquisador 

realizou duas tentativas de contato telefônico para a possibilidade de assinatura do 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) pelo responsável legal do 

participante. Somente após o não retorno das duas tentativas de contato telefônico é 

que foram dispensadas as assinaturas do TCLE.  

 Primeiro foi avaliado se aquele participante teve histórico de, no mínimo, dois 

anos de acompanhamento no Serviço de Pediatria da Policlínica da UNISUL, além 

de um mínimo de cinco consultas no mesmo serviço. Participantes cujo prontuário 

apresentou, em qualquer momento durante o acompanhamento, registro de 

diagnóstico ou suspeita diagnóstica de “retardo mental” ou “deficiência intelectiva”, 

foram excluídos do grupo controle. Participantes com registro de diagnóstico de TEA 

e/ou TDAH foram incluídos no grupo “casos”.  
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A coleta de dados ocorreu entre os meses de julho de 2017 a outubro do 

mesmo ano. Foi realizada a análise dos prontuários e coletadas as seguintes 

informações: idade gestacional, sexo, idade atual dos sujeitos, idade no momento do 

diagnóstico, tempo de acompanhamento no ambulatório, idade materna e paterna à 

época do parto, história parental de transtorno psiquiátrico, história de transtorno 

psiquiátrico do sujeito, realização de consultas pré-natais, número de consultas pré-

natais, história de infecção na gestação, história materna de uso de bebida alcoólica 

durante a gestação, história materna de tabagismo durante a gestação, história 

materna de uso de drogas ilícitas durante a gestação, história de pré-eclâmpsia, 

história de eclampsia ou hipertensão arterial materna durante a gestação, tipo de 

parto, peso ao nascer, reanimação na sala de parto, história de convulsão, sepse 

neonatal e hemorragia cerebral. 

Primeiramente foram avaliados os prontuários dos casos. Foram selecionados 

todos os prontuários dos pacientes que acompanham no ambulatório de 

Neuropediatria ou Psiquiatria da Infância e da Adolescência e que possuam 

diagnóstico de TEA ou TDAH. Para atingir um número de 190 casos (participantes 

com diagnóstico registrado de TEA e/ou TDAH), foram avaliados 313 prontuários. 

Destes, 3 não aceitaram participar do estudo, 11 não possuíam diagnóstico 

concluído e 109 estavam com dados incompletos no prontuário (ou seja, não havia 

registro de pelo menos uma das variáveis de interesse já descritas). 

De 352 prontuários cujos participantes não apresentaram registro de 

diagnóstico de TEA e/ou TDAH, 96 foram excluídos por dados incompletos, 64 por 

apresentarem registro de “isolamento”, “pouca interação social”, “agitação”, 

“hiperatividade”, “impulsividade” ou “agressividade” e ainda 2 excluídos por não 

aceitarem participar da pesquisa. 

 

3.6 VARIÁVEIS DE ESTUDO 

 

3.6.1 Dependentes 
 
3.6.1.1 Diagnóstico de Transtorno de Neurodesenvolvimento (TDAH/TEA) 

Diagnóstico TEA e/ou TDAH de acordo com registro no prontuário do 

participante, realizado por neurologista pediátrico ou psiquiatra da infância e 

adolescência. 
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3.6.2 Independentes 

 

• Sexo: masculino ou feminino. 

• Idade Gestacional: considerada prematuridade quando menor ou igual a 36 

semanas e 6 dias, ou seja, 258 dias. 

• Sangramento Gestacional 

• Trimestre do Sangramento: categorizado em 1º, 2º, 3º trimestre ou “não se 

aplica”. 

• Estado civil: categorizado em “casado” (casamento civil, união estável ou 

“amasiado”) ou “não casado” (solteiro, viúvo ou separado) à época do período 

gestacional. 

• Escolaridade da mãe e escolaridade do pai: categorizadas em 

infantil/fundamental e médio/superior. 

• Realização de avaliação Pré-Natal 

• Número de consultas pré-natais  

• Infecção Materna durante o período gestacional 

• Hipertensão Materna 

• Tabagismo Materno durante o período gestacional 

• Uso de Álcool durante o período gestacional 

• Uso de Drogas ilícitas durante o período gestacional 

• Tipo de Parto: categorizado em cesárea ou vaginal 

• Peso ao nascer: categorizado em adequado (≥2.500g) e baixo peso (<2.500g) 

• Perímetro cefálico: em centímetros ao nascimento 

• Índice de Apgar: consiste na avaliação, por um pediatra, de 5 sinais objetivos 

do recém-nascido, atribuindo-se a cada um dos sinais uma pontuação de 0 a 

2. Foi categorizada em adequado (7 a 10) e baixo (0 a 6) e utilizada a 

pontuação do quinto minuto de vida 

• Sepse neonatal nos primeiros 28 dias de vida 

• Convulsão neonatal nos primeiros 28 dias de vida 

• Hemorragia cerebral nos primeiros 28 dias de vida 

• Reanimação na sala de parto 

• Transtorno psiquiátrico em algum dos pais 
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• Aleitamento materno exclusivo até os 3 meses 

• Idade materna e paterna 

Quadro 1 – Variáveis de estudo 

Variáveis Tipo Natureza Proposta de utilização 
Diagnóstico de 
Transtorno do 

Neurodesenvolvimento 
(TDAH e/ou TEA) 

Dependente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Presença ou ausência 

Diagnóstico de TDAH  Dependente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Presença ou ausência 

Diagnóstico de TEA Dependente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Presença ou ausência 

Idade gestacional (IG) Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Prematuro ou Termo 

Sexo Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Masculino ou feminino 

Idade da 
criança/adolescente 

no momento do 
diagnóstico 

Independente Quantitativa 
discreta 

Meses 

Idade materna à 
época do parto 

Independente Quantitativa 
discreta 

Anos 

Idade paterna à época 
do parto 

Independente Quantitativa 
discreta 

Anos 

História parental de 
transtorno psiquiátrico  

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

Realização de 
consultas pré-natais 

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

Número de consultas 
pré-natais 

Independente Quantitativa 
discreta 

Número absoluto de 
consultas 

História de infecção na 
gestação 

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

História materna de 
uso de bebida 

alcoólica durante a 
gestação  

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

História materna de 
uso de tabagismo 

durante a gestação 

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 
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Quadro 1 – Variáveis de estudo 

História materna de 
uso de drogas ilícitas 
durante a gestação 

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

Hipertensão arterial 
materna durante a 

gestação 

Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

Tipo de parto Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Normal ou 
cesariana 

Peso ao nascer Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Normal ou baixo 
peso ao nascer 

Perímetro cefálico Independente Quantitativa 
discreta 

Centímetros 

Convulsão neonatal Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

Sepse clínica Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

Hemorragia cerebral Independente Qualitativa 
nominal 

dicotômica 

Sim ou não 

 
 

3.7 PROCESSAMENTO E ANÁLISE DOS DADOS 

 

Os dados foram tabulados e analisados por meio do programa Statistical 

Package for the Social Sciences (SPSS), versão 10.0 Os dados qualitativos foram 

apresentados na forma de frequências relativa e absoluta e os dados quantitativos 

em medidas de tendência central (média ou mediana) e dispersão (desvio padrão ou 

intervalo interquartil), dependendo da normalidade da distribuição, testada de acordo 

com o teste Kolmogorov-Smirnov. A associação entre variáveis categóricas de 

desfecho com as variáveis de exposição foi calculada com o teste qui-quadrado (ou 

prova exata de Fisher) e teste t de student (ou Mann-Whitney, se distribuição não-

paramétrica), para variáveis independentes categóricas ou contínuas, 

respectivamente. Aquelas variáveis independentes que apresentaram uma 

probabilidade de associação com o desfecho com nível de significância menor ou 

igual a 0,20 foram incluídas em um modelo de regressão logística múltipla para 

avaliar o ajuste do efeito independente das exposições no desfecho de interesse. 
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Probabilidade de associação após o modelo final menor que 0,05 foi considerada 

estatisticamente significativa. 

 

3.8 ASPECTOS ÉTICOS DA PESQUISA 

 
O projeto obedeceu aos preceitos éticos do Conselho Nacional de Saúde, 

Resolução número 466/2012 (autonomia, beneficência, não maleficência, justiça e 

equidade). O projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa (CEP), 

submetido via Plataforma Brasil (CAAE 66609917.2.0000.5369). Foi solicitado 

dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para aqueles 

participantes que já não estavam em acompanhamento no serviço há mais de um 

ano. Para aqueles em acompanhamento no serviço no último ano, foi realizada duas 

tentativas de contato telefônico para a assinatura do TCLE pelo responsável do 

participante. No caso de insucesso de contato após duas tentativas, foi dispensada a 

assinatura do TCLE. A coleta de dados foi iniciada apenas após a anuência do CEP 

sobre os procedimentos descritos. 

Os riscos foram mínimos, associados à possibilidade de exposição das 

informações dos pacientes, sendo minimizados com o anonimato dos dados na 

coleta e na publicação dos resultados. Os possíveis benefícios foram indiretos e 

relacionados ao maior conhecimento dos fatores associados a determinados 

transtornos psiquiátricos em crianças e adolescentes. Os dados serão guardados 

por um período de 5 anos pelo pesquisador e depois descartados. Os pesquisadores 

declararam ausência de conflitos de interesse. 
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4. RESULTADOS 
 

 Ao todo, 380 crianças e adolescentes foram selecionados para o estudo (190 

casos e 190 controles). Dentre os casos, foram avaliados 313 prontuários. Destes, 3 

não aceitaram participar do estudo, 11 não apresentavam o diagnóstico concluído e 

109 estavam com dados incompletos no prontuário. Para os controles foram 

analisados 352 prontuários, sendo 96 excluídos por dados faltantes, 64 por 

apresentarem história clínica que se enquadrava nos critérios de exclusão e 2 por 

não aceitarem participar da pesquisa. 

Dentre os casos, 113 (59,5%) apresentaram o diagnóstico de TEA e 77 

(40,5%) de TDAH. 12 (6,3%) tinham diagnóstico das duas condições e foi 

consideraado, para fim de análises, o diagnóstico principal registrado no prontuário.  

A Tabela 1 apresenta a comparação entre casos e controles de acordo com 

as variáveis investigadas. Observou-se entre os casos frequência significativamente 

maior de pais não casados (40% vs. 10,5%; p<0,001) e de mães com escolaridade 

até o ensino fundamental (45,8% vs. 34,7%; p=0,03) (variáveis sócio demográficas); 

prematuridade (17,9% vs. 6,3%; p<0,001) e hipertensão materna (14,2% vs. 5,8%; 

p=0,006) (dados gestacionais); baixo peso ao nascer (13,7% vs. 5,8%; p=0,009) e 

ausência de aleitamento materno exclusivo até os 3 meses (42,6% vs. 30,5%; 

p=0,01) (variáveis neonatais); tabagismo (7,4% vs. 1,6%; p=0,006), uso de álcool 

(2,6% vs. 0; p=0,02) ou drogas ilícitas (2,6% vs. 0; p=0,02) na gestação, além de 

histórico de transtorno psiquiátrico em algum dos pais (30% vs. 5,3%; p<0,001) 

(variáveis clínicas) (Tabela 1).  

   

Tabela 1 - Comparação entre casos (diagnóstico de TDAH ou TEA) e controles, de 
acordo com as características sociodemográficas, gestacionais, neonatais e clínicas.  

 Casos Controles  
Variáveis n % n % p 
Sociodemográficas      
Sexo     0,89 
 Masculino 160 84,2 159 83,7  
 Feminino 30 15,8 31 16,3  
 Média DP Média DP  
Idade materna 26,7 6,1 27,0 7,0 0,63 
Idade paterna 30,8 8,0 30,1 7,9 0,41 
 n % n %  
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Tabela 1 - Comparação entre casos (diagnóstico de TDAH ou TEA) e controles, de 

acordo com as características sociodemográficas, gestacionais, neonatais e clínicas.  

(continua) 
Estado civil     <0,001 
 Casado 114 60,0 151 79,5  
 Não casado 76 40,0 39 10,5  
Escolaridade do pai     0,76 
 Infantil/fundamental 95 50,0 98 51,6  
 Médio/superior 95 50,0 92 48,4  
Escolaridade da mãe     0,03 
 Infantil/fundamental 87 45,8 66 34,7  
 Médio/superior 103 54,2 124 65,3  
Gestacionais  
Prematuridade <0,001 
  Não 156 82,1 178 93,7  

Sim  34 17,9 12 6,3  
Sangramento gestacional   1,00 
  Não 145 76,3 145 76,3  

Sim 45 23,7 45 23,7  
Trimestre do sangramento (n=90)   0,84 
  Primeiro trimestre 30 66,7 32 71,1  

Segundo trimestre 8 17,8 6 13,3  
Terceiro trimestre 7 15,6 7 15,6  

Pré-natal   0,32 
  Não 1 0,5 0 0,0  

Sim 189 99,5 190 100,0  
 Média DP Média DP  
Número de consultas 5,9 0,6 5,8 0,7 0,66 
 n % n %  
Infecção materna   0,63 
  Não 142 74,7 146 76,8  

Sim 48 25,3 44 23,3  
Hipertensão materna   0,006 
  Não 163 85,8 179 94,2  

Sim 27 14,2 11 5,8  
Tipo de parto   0,76 
  Cesárea 94 49,5 91 47,9  

Vaginal 96 50,0 99 52,1  
Total 190 50,0 190 50,0  

Neonatais    
Peso ao nascer   0,009 
  ≥ 2500g 164 86,3 179 94,2  

< 2500g 26 13,7 11 5,8  
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Tabela 1 - Comparação entre casos (diagnóstico de TDAH ou TEA) e controles, de 

acordo com as características sociodemográficas, gestacionais, neonatais e clínicas.  

(conclusão) 
 Média DP Média DP  
Perímetro cefálico 34,1 1,9 34,5 1,7 0,08 
 n % n %  
Apgar 5° minuto   0,41 
   ≥ 7 186 97,9 188 98,9  

 ≤ 6 4 2,1 2 1,1  
Sepse neonatal   0,25 
  Não 185 97,4 188 98,9  

Sim 5 2,6 2 1,1  
Convulsão neonatal   0,08 
  Não 187 98,4 190 100,0  

Sim 3 1,6 0 0,0  
Hemorragia cerebral   0,32 
  Não 189 99,5 190 100,0  

Sim 1 0,5 0 0,0  
Reanimação   0,19 
  Não 176 92,6 182 95,8  
 Sim 14 7,4 8 4,2  
Aleitamento materno     0,01 
 Sim 109 57,4 132 69,5  
 Não 81 42,6 58 30,5  
Clínicas      
Tabagismo materno     0,006 
 Não 176 92,6 187 98,4  
 Sim 14 7,4 3 1,6  
Uso de álcool     0,02 
 Não 185 97,4 190 100,0  
 Sim 5 2,6 0 0,0  
Uso de drogas     0,02 
 Não 185 97,4 190 100,0  
 Sim 5 2,6 0 0,0  
 Total 190 50,0 190 50,0  
História psiquiátrica dos pais   <0,001 
  Não 133 70,0 180 94,7  

Sim 57 30,0 10 5,3  
DP: desvio padrão. 
  
 A Tabela 2 apresenta as comparações com os controles, porém estratificadas 

para cada tipo de transtorno. Para os participantes diagnosticados com TDAH, foram 

encontradas associações com as mesmas variáveis presentes na Tabela 1, à 
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exceção de escolaridade materna, hipertensão durante a gestação e tempo de 

aleitamento materno. No entanto, a frequência de convulsão neonatal nos casos foi 

significativamente maior quando comparado aos controles (2,6% vs. 0, 

respectivamente; p=0,03). Já para aqueles com diagnóstico de TEA, também não 

houve associação com escolaridade materna, peso ao nascer, uso de álcool e uso 

de drogas.   

   

Tabela 2. Análise bivariada estratificada para cada tipo de transtorno (TDAH ou 

TEA), de acordo com as características sociodemográficas, gestacionais, neonatais 

e clínicas.  
 TDAH  TEA  
Variáveis Não Sim  Não Sim  
 n (%) n (%) p n (%) n (%) p 
Sociodemográficas       
Sexo   0,14   0,30 
Masculino 160 (84,2) 59 (76,6)  160 (84,2) 100 (88,5)  
Feminino 30 (5,8) 18 (23,4)  30 (15,8) 13 (11,5)  
Estado civil    <0,001   0,001 
Casado 151 (79,5) 44 (57,1)  151 (79,5) 70 (61,9)  
Não casado 39 (20,5) 33 (42,9)  39 (20,5) 43 (38,1)  
Escolaridade do pai   0,46   0,43 
Infantil/fundamental 98 (51,6) 42 (54,5)  98 (51,6) 53 (46,9)  
Médio/superior 92 (48,4) 35 (45,5)  92 (48,4) 60 (53,1)  
Escolaridade da mãe   0,10   0,05 
Infantil/fundamental 66 (34,7) 35 (45,5)  66 (34,7) 52 (46,0)  
Médio/superior 124 (65,3) 42 (54,5)  124 (65,3) 61 (54,0)  
Gestacionais       
Prematuridade   0,001   0,004 
Não 178 (93,7) 62 (80,5)  178 (93,7) 94 (83,2)  
Sim 12 (6,3) 15 (19,5)  12 (6,3) 19 (16,8)  
Sangramento gestacional  0,96   0,97 
Não 145 (76,3) 59 (76,6)  145 (76,3) 86 (76,1)  
Sim 45 (23,7) 18 (23,4)  45 (23,7) 27 (23,9)  
Trimestre do sangramento  0,92   0,81 
Primeiro trimestre 32 (71,1) 13 (72,2)  32 (71,1) 17 (63,0)  
Segundo trimestre 6(13,3) 3 (16,7)  6 (13,3) 5 (18,5)  
Terceiro trimestre 7 (15,6) 2 (11,1)  7 (15,6) 5 (18,5)  
Pré-natal   -   0,19 
Não 0 (0,0) 0 (0,0)  0 (0,0) 1 (0,9)  
Sim 302 (99,7) 77 (100,0)  190 (100,0) 112 (99,1)  
Infecção materna   0,97   0,51 
Não 146 (76,8) 59 (76,6)  146 (76,8) 83 (73,5)  
Sim 44 (23,2) 18 (23,4)  44 (23,2) 30 (26,5)  
Hipertensão materna   0,10   0,004 
Não  179 (94,2) 68 (88,3)  179 (94,2) 95 (84,1)  
Sim 11 (5,8) 9 (11,7)  11 (5,8) 18 (15,9)  
Tipo de parto   0,43   0,87 
Cesárea 91 (47,9) 41 (53,2)  91 (47,9) 53 (46,9)  
Vaginal 99 (52,1) 36 (46,8)  99 (52,1) 60 (53,1)  
Gestacionais      
Peso ao nascer  0,004   0,07 
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Tabela 2. Análise bivariada estratificada para cada tipo de transtorno (TDAH ou 

TEA), de acordo com as características sociodemográficas, gestacionais, neonatais 

e clínicas.  

(conclusão) 

≥ 2500g 179 (94,2) 64 (83,1)  179 (94,2) 100 (88,5)  
< 2.500g 11 (5,8) 13 (16,9)  11 (5,8) 13 (11,5)  
Apgar 5° minuto   0,12   0,69 
  ≥ 7 188 (98,9) 74 (96,1)  188 (98,9) 112 (99,1)  
  ≤ 6 2 (1,1) 3 (3,9)  2 (1,1) 1 (0,9)  
Sepse neonatal   0,12   0,63 
Não 188 (98,9) 74 (96,1)  188 (98,9) 111 (98,2)  
Sim 2 (1,1) 3 (3,9)  2 (1,1) 2 (1,8)  
Convulsão neonatal   0,03   0,37 
Não 190 (100,0) 75 (97,4)  190 (100,0) 112 (99,1)  
Sim 0 (0,0) 2 (2,6)  0 (0,0) 1 (0,9)  
Hemorragia cerebral   -   0,37 
Não 190 (100,0) 77 (100,0)  190 (100,0) 112 (99,1)  
Sim 0 (0,0) 0 (0,0)  0 (0,0) 1 (0,9)  
Reanimação   0,23   0,30 
Não 182 (95,8) 71 (92,2)  182 (95,8) 105 (92,9)  
Sim 8 (4,2) 6 (7,8)  8 (4,2) 8 (7,1)  
Aleitamento exclusivo   0,08   0,02 
Sim 132 (69,5) 45 (58,4)  132 (69,5) 64 (56,6)  
Não 58 (30,5) 32 (41,6)  58 (30,5) 49 (43,4)  
Clínicas      
Tabagismo materno   0,003   0,04 
Não 187 (98,4) 70 (90,9)  187 (98,4) 106 (93,8)  
Sim 3 (1,6) 7 (9,1)  3 (1,6) 7 (6,2)  
Uso de álcool   0,006   0,14 
Não 190 (100,0) 74 (96,1)  190 (10,00) 111 (98,2)  
Sim 0 (0,0) 3 (3,9)  0 (0,0) 2 (1,8)  
Uso de drogas   0,03   0,05 
Não 190 (100,0) 75 (97,4)  190 (100,0) 110 (97,3)  
Sim 0 (0,0) 2 (2,6)  0 (0,0) 3 (2,7)  
História psiquiátrica dos pais  <0,001   0,001 
Não 180 (94,7) 50 (64,9)  10 (5,3) 30 (26,5)  
Sim 10 (5,3) 27(35,1)  180 (94,7) 83 (73,5)  

 Média (DP) Média (DP) p Média (DP) Média (DP) p 
Idade materna 27,0 (7,0) 27,0 (6,1) 0,82 27,0 (6,7) 26,4 (6,2) 0,47 
Idade paterna 30,1 (7,9) 29,9 (7,7) 0,54 30,1 (7,8) 31,3 (8,1) 0,15 
Número de consultas 5,8 (0,7) 5,9 (0,5) 0,54 5,8 (0,7) 5,8 (0,6) 0,96 
Perímetro cefálico 34,4 (1,7) 33,9 (3,7) 0,07 34,3 (1,9) 34,3 (1,6) 0,96 

DP: Desvio padrão. 

 

As Tabelas 3, 4 e 5 mostram as análises de regressão logística múltipla para 

transtornos do neurodesenvolvimento, TDAH e TEA, respectivamente. 

Prematuridade e história familiar de transtornos psiquiátricos nos pais apresentaram 

associação independente com os três desfechos analisados. Estado civil não casado 

e tabagismo materno também se mantiveram associados ao diagnóstico de TDAH 
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após regressão logística múltipla (OR ajustado=2,69 (IC95% 1,41;5,13) p=0,003 e 

OR ajustado=4,99 (IC95% 1,12; 22,26) e p=0,03, respectivamente).  

 

Tabela 3. Análise ajustada, em relação aos fatores associados ao transtorno 
neurodesenvolvimento.  

Variáveis Análise Ajustada 
     OR (IC95%)            p 

Sociodemográficas   
Estado civil  0,003 

Casado 1  
Não casado 2,18(1,31-3,06)  

Escolaridade da mãe  0,047 
Infantil/fundamental 1  
Médio/superior 0,62(0,39-0,99)  

Gestacionais   
Prematuridade  0,003 

Não 1  
Sim 3,46(1,15-7,92)  

Hipertensão materna  0,48 
Não  1  
Sim 1,35(0,59-3,06)  

Neonatais   
Peso ao nascer  0,77 

≥ 2500g 1  
< 2500g 1,14(0,46-2,88)  

Aleitamento materno exclusivo até os 3 
meses 

 0,48 

Sim 1  
Não (< 3 meses) 1,18(0,73-1,92)  

Clínicas   
Tabagismo materno  0,14 

Não 1  
Sim 2,77(0,71-10,70)  

Transtorno psiquiátrico em algum dos pais  <0,001 
Não 1  
Sim 6,43(3,09-13,40)  

              OR: Odds Ratio; IC95%: Intervalo de confiança de 95%. 

 

 

 

Tabela 4. Análise ajustada, em relação aos fatores associados ao TDAH.  

Variáveis        Análise Ajustada 
OR (IC95%) p 

Sociodemográficas   
Estado Civil  0,003 

Casado 1  
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Não casado 2,69(1,41-5,13)  
Gestacionais   
Prematuridade  0,04 

Não 1  
Sim 3,08(1,08-8,87)  

Neonatais   
Peso ao nascer  0,42 

≥ 2500g 1  
< 2500g 1,58(0,51-4,87)  

Clínicas   
Tabagismo materno  0,03 
  Não 1  
  Sim 4,99(1,12-22,26)  
Transtorno psiquiátrico em algum dos pais  <0,001 

Não 1  
Sim 9,18(4,01-21,01)  

                 OR: Odds Ratio; IC95%: Intervalo de confiança de 95%. 

 

Tabela 5. Análise ajustada, em relação aos fatores associados ao TEA.  

Variáveis        Análise Ajustada 
OR (IC95%) p 

Sociodemográficas   
Estado Civil  0,09 

Casado 1  
Não casado 1,98(1,12-3,48)  

Gestacionais   
Prematuridade  0,01 

Não 1  
Sim 2,93(1,28-6,70)  

Hipertensão materna  0,17 
Não  1  
Sim 0,54(0,22-1,29)  

Neonatais   
Aleitamento exclusivo  0,32 
 Sim 1  
 Não 1,31(0,77-2,23)  
Clínicas   
Tabagismo materno  0,19 
  Não 1  
  Sim 2,67(0,60-11,78)  
Transtorno psiquiátrico em algum dos pais  0,001 

Não 1  
Sim 5,41(2,45-11,92)  

              OR: Odds Ratio; IC95%: Intervalo de confiança de 95%. 
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5. DISCUSSÃO 

 
Nesse estudo, prematuridade esteve associada de maneira independente ao 

diagnóstico de transtornos do neurodesenvolvimento. A associação se manteve 

quando as análises foram realizadas separadamente para os diagnósticos de TDAH 

e TEA. Além da prematuridade, história familiar psiquiátrica presente em algum dos 

pais também esteve associada aos desfechos após as análises de regressão 

logística multivariada.  

Em um estudo de coorte realizado na cidade de Pelotas-RS, La Maison e 

cols. (2018) avaliaram 3.562 crianças aos 11 anos de idade a partir de 4.231 

nascidos vivos42. Neste estudo, 13,2% dos adolescentes apresentaram pelo menos 

um diagnóstico psiquiátrico de acordo com a 5ª edição do Manual Diagnóstico e 

Estatístico dos Transtornos Mentais (DSM-5, do inglês Diagnostic and Statistical 

Manual of Mental Disorders)9. Na análise ajustada, os autores encontraram uma 

associação entre prematuridade e maior risco de transtorno psiquiátrico aos 11 anos 

de idade (OR: 1,3; p=0,04), além da maior chance de diagnóstico de transtorno 

mental nos filhos de mães que apresentaram sintomas depressivos durante a 

gestação. Nesse caso, o risco foi maior de acordo com a gravidade do quadro 

psiquiátrico (sintomatologia alta e crônica: OR=4,7; sintomatologia baixa-moderada: 

OR=1,7). Tabagismo durante a gravidez também esteve associado a risco de 

transtorno mental na adolescência. Por outro lado, maior escolaridade materna foi 

protetora. A análise ajustada mostrou ainda uma tendência de associação entre 

estado civil não-casado e transtornos psiquiátrico nos adolescentes (OR ajustado de 

1,2).  TDAH e TEA foram diagnosticados em 4,0% (144) e 0,4% (15) dos 

participantes dessa coorte, respectivamente42. Apesar das análises não terem 

investigado os fatores de risco para transtornos específicos, por exemplo transtornos 

do neurodesenvolvimento, os achados dessa coorte vão ao encontro dos nossos 

resultados. 

Blencowe e cols. (2013) realizaram uma revisão sistemática com metanálise 

para estimarem o risco de prejuízos ao neurodesenvolvimento de nascidos 

prematuros, incluído alterações comportamentais como dificuldades na interação 

social, socialização, atenção e hiperatividade43. Dos quase 10 milhões de nascidos 

vivos no ano de 2010 na América Latina e região do Caribe, 8,5% foram prematuros. 
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Desses, 91,7% (780.700) sobreviveram, dos quais 45.700 (5,8%) e 30.500 (3,9%) 

apresentaram prejuízos leve e grave no neurodesenvolvimento, respectivamente43. 

A frequência de risco à saúde foi maior quanto menor a idade gestacional: 

mundialmente, 52% daqueles nascidos abaixo de 28 semanas, 24% dos nascidos 

entre 28-31 semanas e 5% dos prematuros nascidos entre 32-36 semanas 

apresentam algum grau de prejuízo no neurodesenvolvimento43. Em nosso estudo, 

46 participantes (12,1%) foram prematuros, dos quais apenas 4 nasceram com 

menos de 32 semanas de gestação, 3 (6,5%) nascidos entre 28-31 semanas e 1 

(2,2%) nasceu com menos de 28 semanas, o que limitou a estratificação das nossas 

análises para grupos de prematuros com risco potencialmente ainda mais elevado. 

Schieve e cols. (2016) utilizaram dados populacionais dos Estados Unidos 

para investigar a associação entre prematuridade e transtornos do 

neurodesenvolvimento, incluindo TDAH, TEA, transtornos da aprendizagem e de 

conduta44. Os autores coletaram dados relacionados ao diagnóstico psiquiátrico, 

prematuridade, baixo peso ao nascer, além da idade, sexo, etnia, escolaridade 

materna e idade da mãe à época do nascimento do filho. 13,9% da amostra de 

74.565 crianças e adolescentes entre 3 e 17 anos de idade apresentaram pelo 

menos um transtorno do neurodesenvolvimento. TDAH foi diagnosticado em 8,2% e 

TEA em 1,9% dos participantes. Ambos transtornos estiveram associados com 

prematuridade mesmo considerando apenas aqueles com peso normal ao nascer, 

cuja alteração já foi relatada na literatura como fator de risco para transtornos do 

neurodesenvolvimento45-47. No entanto, a fração atribuível populacional, que pode 

ser entendida como a proporção da doença que seria prevenida na população caso 

o fator de risco fosse eliminado48 (por exemplo, todas as crianças fossem nascidas a 

termo), foi diferente para TDAH e TEA (respectivamente, 2,5% e 5,3%), sugerindo 

um impacto maior da prematuridade para os transtornos do espectro autista44.  

Poucos estudos nacionais investigaram a associação entre prematuridade e 

transtornos do neurodesenvolvimento. Fezer e cols. (2017), por meio de uma revisão 

de prontuários médicos, encontraram uma frequência de prematuridade em crianças 

diagnosticadas com TEA maior que a reportada para a população geral49. 

Comportamentos relacionados ao TDAH foram encontrados em quase metade de 

uma amostra de 80 prematuros aos 4-5 anos de idade avaliados por Espírito Santo e 

cols. (2009)23. No entanto, estudo publicado em 2016 por Murray e cols. não 

identificou uma associação entre prematuridade e TDAH para a coorte brasileira, 
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diferente do que foi encontrado para a coorte britânica Avon Longitudinal Study of 

Parents and Children (ALSPAC) (OR=2,33)26.  

Metanálise que incluiu 12 estudos, totalizando 1.787 participantes avaliou a 

magnitude do risco de TDAH em crianças nascidas muito prematuras ou 

extremamente prematuras (idade gestacional menor que 32 semanas e 28 semanas, 

respectivamente). Os resultados mostraram um OR para diagnóstico de TDAH de 

2,25 para aquelas crianças muito prematuras e de 4,05 para as nascidas com 

menos de 28 semanas de idade gestacional. Além disso, houve uma média maior de 

sintomas de desatenção, impulsividade e hiperatividade para as crianças muito 

prematuras, na análise dimensional (sintomatologia)50.  

Durante o período fetal, o cérebro inicia o seu desenvolvimento, quando há 

intensa ação sináptica e mielinização dos axônios51. No terceiro trimestre de 

gestação ocorre ainda um aumento significativo do volume cerebral52 e o parto 

prematuro pode interromper a evolução adequada desses eventos. Além disso, 

complicações clínicas, como hipóxia, hemorragia intraventricular e leucomalacia 

periventricular, podem alterar a adequada formação do córtex pré-frontal e da rede 

neuronal53. Estudo de ressonância magnética cerebral em neonatos nascidos com 

menos de 32 semanas de gestação encontrou lesão pequena da substância branca 

em 58% dos participantes; moderada em 15% e lesão grave em 3%54. Tais 

alterações podem estar subjacentes às alterações comportamentais e cognitivas 

encontradas em crianças e adolescentes com transtornos do neurodesenvolvimento, 

com a gravidade associada à extensão das lesões cerebrais. A prematuridade, além 

de consequências fisiológicas associadas ao organismo mais vulnerável, pode 

alterar a conectividade entre as estruturas cerebrais como as conexões do circuito 

córtex-orbito-frontal, associadas à aprendizagem de recompensas, verificação do 

contexto e processamento sócio-emocional. Conexões córtico-corticais, as quais 

desempenham um papel importante na linguagem, resolução de problemas e 

comportamento social, também podem ficar comprometidas55. 

A associação entre prematuridade e problemas de saúde mental pode em 

parte ser explicada pelas condições adversas que o cérebro ainda em 

desenvolvimento sofre, tanto intra-útero como após o nascimento. No entanto, 

fatores como circunstâncias socioeconômicas, estrutura familiar e outros fatores 

ambientais, podem também desempenhar um papel importante na determinação de 

riscos para a saúde mental, ainda que em menor grau para crianças a termo56. 
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 Problemas na saúde mental infantil podem estar relacionados tanto a fatores 

genéticos (pais com desordens afetivas, esquizofrenia, desordens antissociais, 

hiperatividade, déficit de atenção e isolamento), como biológicos (prematuridade, 

desnutrição, baixo peso, lesões cerebrais)57. O presente estudo, observou que 

transtorno psiquiátrico em algum dos pais resultou em aumento em 6,43 vezes a 

chance de transtornos do neurodesenvolvimento. Hipótese possível, entre outras, 

para esse fato é o cortisol secretado pelo estresse materno durante a gestação e 

sua contribuição para o surgimento dos transtornos do neurodesenvolvimento. O 

estresse é conhecido por alterar a transmissão sináptica em algumas regiões 

cerebrais, como o hipocampo, com déficit na aprendizagem e memória. 

Considerando que em níveis fisiológicos a produção de cortisol pode  agir 

positivamente nos processos de memória, a exposição a níveis elevados deste 

peptídeo resulta na retração de espinhas dendríticas de sinapses excitatórias no 

hipocampo e amígdala, com possível prejuízo na transmissão sináptica58. 

Este estudo tem algumas limitações que devem ser apontadas. Não foi 

realizada análise específica sobre quais transtornos psiquiátricos dos pais poderiam 

ser associados aos pacientes estudados. Além disto, trabalhos como este sofrem 

limitações oriundas das pesquisas em prontuários, nos quais os transtornos 

psiquiátricos parentais foram auto-relatados. Acrescente-se o fato de que os 

registros em prontuários não foram controlados de acordo com protocolo de estudo, 

uma vez que foram feitos de acordo com a prática clínica, podendo ainda sofrer o 

viés da memória do profissional que fez os registros. 
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6. CONCLUSÃO 
 

 Prematuridade de história psiquiátrica em algum dos pais estiveram 

associadas de forma independente a transtornos do neurodesenvolvimento em 

crianças e adolescentes. Apesar de achados semelhantes na literatura internacional, 

esse trabalho reforça essa associação para a realidade nacional. Esforços no 

sentido de modificarem fatores de risco como prematuridade, assim como uma 

assistência cada vez mais efetiva às crianças prematuras pode ter um impacto na 

redução de transtornos diagnosticados na infância e adolescência geralmente 

relacionados a uma importante sobrecarga individual, familiar e carga social.  
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APÊNDICES 

 

APÊNDICE A- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

Você está sendo convidado(a) como voluntário(a) a participar da pesquisa: Relação 
entre prematuridade e a presença de transtornos psiquiátricos na infância e 
que tem como objetivo verificar a relação entre recém-nascidos prematuros e a 
presença de transtornos psiquiátricos na infância. Acreditamos que ela seja 
importante no intuito de conscientizar a sociedade da necessidade de cuidados 
especiais direcionados aos recém-nascidos prematuros, esclarecendo a diversidade 
de problemas que estes podem apresentar ao longo de sua vida, principalmente os 
distúrbios psiquiátricos, tão pouco conhecidos e estudos.  

Participação do estudo – A minha participação no referido estudo será de autorizar 
os pesquisadores a coletar dados dos prontuários de registros da criança que sou 
responsável legal. Estes dados incluem informações sobre o diagnóstico médico, 
informações sobre o período gestacional, informações sobre o parto e sobre 
complicações após o parto.  

Riscos e Benefícios – Fui alertado que, da pesquisa a se realizar, os benefícios 
para as crianças e suas famílias serão decorrentes do nosso maior conhecimento 
sobre o desenvolvimento destas. Este conhecimento poderá subsidiar intervenções 
preventivas para evitar novos riscos para os bebês. Também fui alertado de que há 
possível risco de desconforto por parte dos pais ou responsáveis em relação ao 
tempo destinado ao esclarecimento do projeto, por parte do pesquisador, no 
momento da coleta do termo de consentimento livre e esclarecido. Os sujeitos não 
precisarão comparecer no local do estudo, uma vez que serão somente analisados 
os dados contidos nos prontuários médicos dos mesmos. 

Sigilo e Privacidade – Estou ciente de que a privacidade das informações 
coletadas será respeitada, ou seja, meu nome ou nome da criança que sou 
representa legal ou qualquer dado ou elemento  que possa, de qualquer forma, 
identificar, será mantido em sigilo. Os pesquisadores se responsabilizam pela 
guarda e confidencialidade dos dados, bem como a não exposição dos dados da 
pesquisa. 

Autonomia – É assegurada a assistência durante toda a pesquisa, bem como me 
garantido o livre acesso a todas as informações e esclarecimentos adicionais sobre 
o estudo e suas consequências, enfim, tudo que eu queira saber antes, durante e 
depois da participação. Declaro que fui informado de que posso me recusar a 
participar do estudo, ou retirar meu consentimento a qualquer momento, sem 
precisar justificar, e de, por desejar sair da pesquisa, não sofrerei qualquer prejuízo 
à assistência que venho recebendo.  



 42 

Ressarcimento e Indenização – No entando, caso eu tenha qualquer despesa 
decorrente da participação na pesquisa, tais como transporte, alimentação entre 
outros, haverá ressarcimento dos valores gastos. De igual maneira, caso ocorra 
algum dano decorrente da minha participação no estudo, serei devidamente 
indenizado, conforme determina a lei. 

Contatos –  
Pesquisador: Thaise Soncini 
Telefone para contato: 48. 99987.3810 
E-mail para contato: thaisesoncini@hotmail.com 
 
Comitê de Ética – O Comitê de Ética em Pesquisa em Seres Humanos (CEP) é 
composto por um grupo de pessoas que estão trabalhando para garantir seus 
direitos como participante sejam respeitados, sempre se pautando da Resolução 
466/12 do CNS. Ele tem a obrigação de avaliar se a pesquisa foi planejada e se está 
sendo executada de forma ética. Caso você achar que a pesquisa não está sendo 
realizada da forma como você imaginou ou que está sendo prejudicado de alguma 
forma, você pode entrar em contato com o Comitê de Ética da UNISUL pelo telefone 
(48) 3279-1036 entre segunda e sexta-feira das 9 às 17horas ou pelo e-mail 
cep.contato@unisul.br. 
 
Declaração – Declaro que li e entendi todas as informações presentes neste Termo 
e tive a oportunidade de discutir as informações do mesmo. Todas as minhas 
perguntas foram respondidas e estou satisfeito com as respostas. Entendo que 
receberei uma via assinada e datada deste documento e que outra via será 
arquivada por 5 anos pelo pesquisador. Enfim, tendo sido orientado quanto ao teor 
de todo o aqui mencionado e compreendido a natureza e o objetivo do já referido 
estudo, eu manifesto meu livre consentimento em participar, estando totalmente 
ciente de que não há nenhum valor econômico, a receber ou pagar, por minha 
participação. 
Nome e Assinatura do pesquisador responsável: _______________________  
Nome e Assinatura do pesquisador que coletou os dados: _______________ 
Eu______________________________________________responsável pelo menor 
________________________________________, abaixo assinado, concordo em 
participar desse estudo. Fui informado(a) e esclarecido(a) pelo pesquisador 
_____________________________ sobre o tema e o objetivo da pesquisa, assim 
como a maneira como ela será feita e os benefícios e os possíveis riscos 
decorrentes de minha participação. Recebi a garantia de que posso retirar meu 
consentimento a qualquer momento, sem que isto me traga qualquer prejuízo. 
 
Nome por extenso: _______________________________________________ 
 
RG: _______________________________________________ 
 
Local e Data: _______________________________________________ 
 
Assinatura: _______________________________________________ 
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ANEXOS 
 

ANEXO A- Parecer Aprovação do Comitê de Ética 
 

 
 

UNIVERSIDADE DO SUL DE SANTA CATARINA - UNISUL 

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP  

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA  

!T’tulo da Pesquisa: Rela•‹o entre prematuridade e a presen•a de 
transtornos psiqui‡tricos na inf‰ncia. 

Pesquisador: Thaise Cristina Brancher Soncini  

çrea Tem‡tica:!  

Vers‹o: 3! 

CAAE:  66609917.2.0000.5369 

Institui•‹o Proponente: FUNDA‚Ì O UNIVERSIDADE DO SUL DE SANTA 
CATARINA - UNISUL  

Patrocinador Principal: Financiamento Pr—prio 

 

DADOS DO PARECER  

 

Nœmero do Parecer: 2.174.480 

 

Apresenta•‹o do Projeto:  

O projeto sob an‡lise tem como fen™meno investigado o nascimento de beb•s 
prematuros, relacionando-o a um problema de saœde pœblica, em especial 
relativo a transtornos psiqui‡tricos. Trata-se de uma pesquisa relativa ˆ P—s 
gradua•‹o em Saœde da UNISUL. 
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Objetivo da Pesquisa:  

Objetivo Prim‡rio: 

!Estimar a incid•ncia de doen•as psiqui‡tricas e fatores determinantes em 
crian•as entre 2 e 12 anos que nasceram com menos de 37 semanas de 
idade gestacional.! 

Objetivo Secund‡rio: 

!Verificar a presen•a de transtornos psiqui‡tricos em crian•as que nasceram 
prematuras associados as caracter’sticas maternas, s—cio-econ™micas, 
demogr‡ficas e hist—ria reprodutiva. 

!Verificar a presen•a de transtornos psiqui‡tricos em  crian•as nascidas 
prematuras associados as caracter’sticas do nascimento.! 

Conhecer os transtornos psiqui‡tricos mais frequentes entre as crian•as que 
nasceram prematuramente. 

 
 
Avalia•‹o dos Riscos e Benef’cios:  

A an‡lise entre riscos e benef’cios encontra-se assim indicada no Sistema da 
Plataforma Brasil, e pode ser considerada correspondente a uma pesquisa 
que envolva seres humanos: "Riscos: H‡ o risco de desconforto por parte dos 
pais ou respons‡veis em rela•‹o ao tempo destinado ao esclarecimento do 
projeto, por parte do pesquisador, no momento da coleta do termo de 
consentimento livre e esclarecido (TCLE). Os pacientes n‹o precisar‹o 
comparecer no local do estudo, uma vez que ser‹o somente analisados os 
dados contidos nos prontu‡rios mŽdicos dos mesmos Benef’cios: Espera-se 
entender esta rela•‹o e apontar quais s‹o os transtornos mais prevalentes 
nas crian•as nascidas no hospital de refer•ncia da grande Florian—polis. 
Acredita-se que fatores associados, como as caracter’sticas maternas e do 
nascimento juntamente com o grau de prematuridade possam ter uma rela•‹o 
com o diagn—stico de transtornos psiqui‡tricos a longo prazo.Os resultados 
deste estudo mostram-se promissores, uma vez que poucos trabalhos desta 
natureza est‹o descritos na literatura cient’fi ca. AlŽm disso, o conhecimento 
gerado poder‡, eventualmente, permitir implementa•‹o de medidas 
preventivas, estabelecer melhores critŽrios de triagem, de diagn—stico e de 
interven•›es a curto e longo prazo, a fim de melhorar a sobrevida e a 
qualidade de vida tanto materna como infantil a longo prazo. Como 
contribui•‹o para a  ci•ncia, espera -se que esse estudo incentive ainda mais 
pesquisas cl’nicas, especialmente no Brasil e na regi‹o da grande 
Florian—polis sobre as consequ•ncias da prematuridade a longo prazo e 
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embasar a ‡rea de conhecimento". 

Coment‡rios e Considera•›es so bre a Pesquisa:  

O projeto sob an‡lise contŽm todos os elementos para sua consecu•‹o 
alcance de objetivos. 

Considera•›es sobre os Termos de apresenta•‹o obrigat—ria:  

Os termos de apresenta•‹o obrigat—ria encontram-se correspondentes ˆ 
Resolu•‹o CNS 466/2012 , exceto pelo fato de o TCLE apresentado carecer 
da indica•‹o de indeniza•‹o de danos decorrentes da pesquisa. Observe -se 
que o site do CEP UNISUL recomenda que seja indicado no TCLE um texto 
correspondente ao que se segue" "caso ocorra algum dano decorrente da 
minha participa•‹o no estudo, serei devidamente indenizado, conforme 
determina a lei". 

Recomenda•›es:  

Recomenda-se que quando da aplica•‹o do TCLE este seja previamente 
assinado pelos participantes da pesquisa, visando com isso assinarem um 
documento que possibilite a estes ter ampliado seu grau de Autonomia e 
Justi•a, princ’pios da BioŽtica.  

Conclus›es ou Pend•ncias e Lista de Inadequa•›es:  

N‹o h‡.  

Considera•›es Finais a critŽrio do CEP:  

Protocolo de pesquisa em conson‰ncia com a Resolu•‹o 466/12 do Conselho 
Nacional de Saœde. 
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PALHO‚ A, 16 de Julho de 2017. 

 

Assinado por:  

Josiane Somariva Prophiro (Coordenador)  

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

UNIVERSIDADE DO SUL DE
SANTA CATARINA  - UNISUL

Continuação do Parecer: 2.174.480

ampliado seu grau de Autonomia e Justiça, princípios da Bioética.

Não há.
Conclusões ou Pendências e Lista de Inadequações:

Protocolo de pesquisa em consonância com a Resolução 466/12 do Conselho Nacional de Saúde.
Considerações Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situação

Outros Cartanova.pdf 29/06/2017
10:50:00

Luana Martendal Aceito

Informações Básicas
do Projeto

PB_INFORMAÇÕES_BÁSICAS_DO_P
ROJETO_886656.pdf

29/06/2017
10:44:02

Aceito

Projeto Detalhado /
Brochura
Investigador

PROJETOCEP.pdf 29/06/2017
10:43:34

Thaise Cristina
brancher soncini

Aceito

TCLE / Termos de
Assentimento /
Justificativa de
Ausência

tcleCEP.docx 29/06/2017
10:43:12

Thaise Cristina
brancher soncini

Aceito

Outros carta.pdf 19/05/2017
22:20:25

Thaise Cristina
brancher soncini

Aceito

Declaração de
Instituição e
Infraestrutura

IMG_8089.JPG 03/04/2017
20:03:16

Thaise Cristina
brancher soncini

Aceito

Folha de Rosto thaise.pdf 03/04/2017
19:59:13

Thaise Cristina
brancher soncini

Aceito
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Não
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