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Objetivo: Identificar a incidéncia e distribuicdo geogrdfica de hiperplasia adrenal congénita no
estado de Goids entre 2006 e 2012. Métodos: Estudo quantitativo, explicativo descritivo,
documental, realizado na APAE-Andpolis em Goids. Foram pesquisados os resultados da triagem
neonatal do periodo de janeiro de 2006 a dezembro de 2012 na APAE Andpolis-Goids. O critério de
inclusdo foi o exame de triagem neonatal colhido entre o terceiro e o trigésimo dia de vida. Aqueles
que ndo se enquadraram ou cujos exames ndo estavam com todos os dados necessdrios para a
pesquisa foram excluidos. Os dados foram coletados por meio de andlise documental. Os
documentos consistiram de informacdes contidas nos resultados dos exames laboratoriais do Teste
do Pezinho. A andlise dos resultados foi feita através do valor de 17-hidroxi-progesterona dosado no
Teste do Pezinho. Exames acima do intervalo de referéncia foram separados e analisados.
Resultados: Foram triados 542.407 neonatos pela APAE-Andpolis-Goids, sendo encontrados 1.854
suspeitos. Confirmou-se 50 neonatos com a doenga (31 do sexo masculino e 19, feminino). A
incidéncia acumulada no estado foi de 1: 10.846. As cidades de Rio Verde, Goidnia e Cataldo
apresentaram mais casos no periodo analisado. Conclusées: A incidéncia da doen¢a em Goids
mostrou-se dentro da faixa esperada no mundo, mesmo com altos indices em algumas cidades.
Comparando-se com o Brasil, Goids tem uma incidéncia menor. Com relacdo aos sexos, houve uma
predilecdo pelo masculino, divergindo-se da literatura pesquisada. A cidade com maior incidéncia no
estado foi Rio Verde, ndo se estabelecendo uma causa para esse alto indice.

Abstract Keyword:
Congenital adrenal
hyperplasia.
Neonatal
screening.
Epidemiology

Objective: To identify the incidence and geographical distribution of congenital adrenal hyperplasia
in the state of Goids between 2006 and 2012. Methods: Quantitative, explanatory descriptive,
documentary study, held at APAE-Andpolis in Goids. The results of neonatal screening were searched
from January 2006 to December 2012 in APAE Andpolis-Goids. The criteria of inclusion were the
neonatal screening examination between the third and the thirtieth day of life. Those who did not
fit or whose tests were not with all the necessary data for the study were excluded. Data were
collected through document analysis. The documents consisted of information contained in the
results of laboratory tests of the Foot Test. The analysis was performed using the value of 17-
hydroxy-progesterone dosed in the Foot Test. Tests above the reference range were separated and
analyzed. Results: Were screened 542 407 newborns by APAE-Andpolis-Goids, and there were 1,854
suspects. It was confirmed 50 newborns with the disease (31 male and 19 female). The cumulative
incidence in the state was 1: 10,846. The cities of Rio Verde, Goiania and Cataldo had more cases in
this period. Conclusions: The incidence of the disease in Goids was within the expected range in the
world, even with high rates in some cities. Compared with Brazil, Goids had a smaller number of
cases. Comparing the gender, there was more cases of disease affection between male newborns,
diverging from the literature. The city with the highest incidence in the state was Rio Verde, not
establishing a cause for this high rate.
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INTRODUCAO

A triagem neonatal (TN) é uma ferramenta
importante na detec¢ao precoce de doencgas que
aumentam a morbimortalidade da populagao. A
TN foi iniciada em 1960 com a pesquisa de
fenilcetonuria por meio da técnica com papel
filtro. No final da década de 1970, introduziu-se a
TN no Brasil, com a pesquisa de hipotireoidismo
congénito, de fenilcetondria, de anemia
falciforme e de fibrose cistica em alguns
estados. A triagem dessas doengas mantém-se
até hoje, através do Teste do Pezinho, financiada
pelo governo.'

O Programa Nacional de Triagem Neonatal
(PNTN), implantado oficialmente em 2001, tem
as seguintes fungbes: detectar, confirmar,
diagnosticar, acompanhar e tratar os doentes. A
implantagdo do PNTN esta sendo realizada em
fases, devido a heterogeneidade existente entre
os estados que constituem a Federagdo.
Atualmente, sua cobertura nacional alcangou,
em 2011, cerca de 83%.

Em 2005, em Goids, a deteccdo precoce de
hiperplasia adrenal congénita por deficiéncia da
21-hidroxilase passou a fazer parte da TN pela Lei
estadual n° 15.120/2005.* Isso foi possivel com a
dosagem da 17-hidroxi-Progesterona (170HP) no
mesmo material usado para o diagndstico de
outras doencas na TN. '

A Norma Informativa emitida em novembro de
2012 foi colocada a possibilidade de inclusao do
exame para HAC e deficiéncia de Biotinidase
como doengas triadas pelo PNTN. > Devido a
relevancia do tema e escassez de estados que
incluem a HAC ao seu programa de triagem
neonatal, o objetivo deste estudo foi identificar
a incidéncia e distribuicdo geografica de
hiperplasia adrenal congénita no estado de
Goids no periodo de 2006 a 2012.

METODOS

Esta é uma pesquisa quantitativa, explicativa
descritiva, documental, realizada na APAE-
Andpolis, do municipio de Anapolis, Goias, Brasil,
no periodo de junho a novembro de 2013.

Goids é um estado de médio porte, tendo uma
populacdo de 6.154.996 habitantes. > A andlise
laboratorial da triagem neonatal (“Teste do
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Pezinho”) do estado é realizada na APAE, cidade
de Anapolis.

A pesquisa deu-se a partir dos resultados da
triagem neonatal no periodo de janeiro de 2006
a dezembro de 2012 na APAE Andpolis-Goiads. Os
dados utilizados s3o apenas dos exames
confirmatdrios realizados nesse periodo.

O critério de inclusdo foi o exame de triagem
neonatal de Hiperplasia Adrenal Congénita
colhido em neonatos entre o terceiro e o
trigésimo dia de vida. Aqueles que nao se
enquadraram ou cujos resultados de exames
nao estivessem com todos os dados necessarios
para a pesquisa seriam excluidos. Portanto a
escolha foi padronizada, envolvendo os exames
realizados nesse periodo de vida.

Os dados foram coletados por meio de andlise
documental. Os documentos consistiram de
informa¢des contidas nos resultados dos
exames laboratoriais do teste do pezinho entre
o periodo de 2006 a 2012. A andlise dos
resultados foi feita através do valor de 170HP
dosado no teste do pezinho. Aqueles que
estavam acima do intervalo de referéncia
(suspeitos) foram separados e, posteriormente
também, utilizaram-se os testes confirmatérios
para verificar falsos positivos e criancas com a
doenca.

O projeto foi submetido ao Comité de Etica em
Pesquisa da UniEVANGELICA recebendo parecer
favordvel a sua execu¢do em 23 de agosto de
2013, sob o nimero 364.788. A autorizacao da
Associacao de Pais e Amigos dos Excepcionais
de Andpolis (APAE-Andpolis), como instituicdo
co-participante, foi concedida para a realizagao
da presente pesquisa.

RESULTADOS

Durante os anos de 2006 a 2012 foram triados
542.407 neonatos em Goids, pelo PNTN,
realizado pela APAE-Andpolis. Destes foram
considerados 1.854 suspeitos do total de triados.
A partir desses foram confirmados 50 neonatos
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com HAC em suas variadas formas, sendo que 31
sdo do sexo masculino e 19, feminino. A
confirmagao foi feita através de consulta médica
juntamente com exames complementares
confirmatdrios, como a biologia molecular, e o
resultado da triagem neonatal.

A tabela 1 correlaciona os anos de 2006 a 2012
com as seguintes varidveis: o nimero total de
recém-nascidos triados pela APAE, a somatdria

de neonatos suspeitos com baixa e alta
probabilidade de ter HAC, os triados com alta
probabilidade de possuir a doenga, os
confirmados com alguma forma de hiperplasia
adrenal congénita, a incidéncia por ano e a
incidéncia acumulada. Foram considerados “alta
probabilidade”  os
apresentaram redugdo nos niveis de dosagem de
170HP nos exames realizados posteriormente.

individuos que nao

Tabela 1 - Total de triados no teste do pezinho nos anos de 2006 a 2012 correlacionados a incidéncia de

HAC.
Ano  Triados Suspeitos  Alta Probabilidade Confirmados Incidéncia (por
100.000)
2006 81.394 309 - 7 8,60
2007 78.186 551 - 5 6,40
2008 79.205 289 - 7 8,84
2009 79.223 - - 5 6,31
2010 75.545 247 18 10 13,24
201 75.569 211 16 8 10,59
2012 73.285 245 18 8 10,92
Total 542.407 1.852 52 50 9,22

Por dificuldade e restricdo de acesso ao banco
de dados, ndo se obteve a somatdria de
suspeitos com baixa e alta probabilidade no ano
de 2009, bem como os triados com alta
probabilidade dos anos de 2006 a 2009, como
mostra a tabela 1.

No ano de 2010 foram encontrados 18 recém-
nascidos com alta probabilidade de ter HAC, dos
quais 9 tiveram o diagndstico confirmado. Em
2011, dos 16 casos com alta probabilidade de

possuir a doenga, 8 foram confirmados. No ano
de 2012, de 18 casos com alta probabilidade, 8
tiveram o diagndstico confirmado.

A quantidade de nascidos vivos em Goids no
periodo de 2006 a 2011° esté expresso na tabela
2. Os dados do ano de 2012 ndo estdo disponiveis
para acesso no DataSUS. Através desses dados,
pode-se aferir a porcentagem de cobertura do
Teste do Pezinho pela APAE-Andpolis.
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Tabela 2 - Nimero de nascidos vivos em Goids comparado ao niimero total de triados

Ano Nascidos Vivos Sexo Triados pela % de
APAE cobertura

Masculino Feminino Ignorado

2006 87.483 44.705 42.765 13 81.394 93,0%

2007 85.159 43.880 41.263 16 78.186 91,8%

2008 87.462 44.776 42.670 16 79.205 90,5%

2009 87.485 44.988 42.485 12 79.223 90,5%

2010 87.476 44.596 42.865 15 75.545 86,3%

2011 89.742 45.866 43.854 22 75.569 84,2%

Total 524.807 268.811 255.902 94 469.122 89,4%

Fonte: DataSUS. e

Observa-se na figura 1 a distribuicao geografica durante esse intervalo foram Goidnia e Rio

dos casos de HAC no estado de Goids no periodo Verde.

de 2006 a 2012. As cidades mais acometidas

Casos de HSRC por Sexo por Cidade (2006 a 2012)
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Figura 1- Casos de HAC por Sexo por Cidade.

Na figura 2, apresenta-se o nimero absoluto de
casos confirmados de HAC distribuidos em suas
cidades de origem. As dreas de cores quentes e

maior nimero de triados doentes. Observa-se
entdo, uma maior quantidade nas cidades de
Goidnia, Aparecida de Goiania, Rio Verde e
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Figura 2 - Mapa de calor distribuindo o nimero de casos confirmados pelas cidades do estado de Goias.

DiscussAo
Através da tabela 2, observa-se que a
porcentagem da cobertura populacional

diminuiu ao longo dos anos. Nao se pode afirmar
que a adesdo da populacao diminuiu ou que a
mesma buscou outros servios de triagem,
reduzindo-se assim a abrangéncia do teste do
pezinho realizado pela APAE-Goids. Entretanto,
nota-se que a cobertura do teste do pezinho em
Goias manteve-se acima da cobertura nacional,
demonstrada em 2011, de 83%.°

A incidéncia acumulada no estado de Goids
(1:10.846) foi maior do que a encontrada em
Minas Gerais (1:19.939).” Através dos dados
descritos por Nunes et al.}, encontrou-se uma

35

incidéncia acumulada em Santa Catarina no
periodo de 2004 a 2008 de aproximadamente
1:4.913. No Rio de Janeiro, Cardoso et al.'
descreveram uma propor¢do de 1:6.942. Ambos
estados demonstraram ter uma incidéncia maior
que Goids. Pang et al.” apontam que a incidéncia
média no Brasil (dados ndo oficiais) é de 1:7633,
demonstrando que Goias encontra-se dentro
dessa faixa de valor.

A relagdo entre a incidéncia do sexo masculino e
feminino encontrada foi de 1: 0,61 em Goids no
periodo avaliado. Barra et al.” encontraram em
Minas Gerais 1:1,67. No Rio de Janeiro, Cardoso
1:1,5. Pang e Clark®
descreveram a incidéncia mundial entre os sexos

et al.' encontraram
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de 1: 0,95. A incidéncia observada na pesquisa
estd mais proxima da mundial, mostrando-se
destoante da descrita em Minas Gerais ou Rio de
Janeiro. Tais dados reforcam uma leve
predominancia por um dos sexos, afastando-se
do esperado numa doen¢a autossémica
recessiva, porém ndo foi realizada uma andlise
aprofundada destes dados carecendo de
estudos posteriores. Em Goids, nota-se que ha
um maior nascimento de criangas do sexo
masculino em relagdo ao feminino.® Entretanto,
essa predominancia, apenas, ndo explica a maior
incidéncia em meninos.

Com relacdo a distribuicdo geografica, notou-se
que Rio Verde, Goiania, Cataldo, Mineiros, Caldas
Novas, Formosa, Aparecida de Goidnia e
Andpolis foram as cidades que apresentaram
dois ou mais casos no periodo analisado.
Correlacionando a populacdo do ano de 2010 "
com a quantidade de neonatos afetados, chega-
se a porcentagem da populag¢do atingida por
municipio.

Ao analisar a porcentagem da populacdo afetada
entre os municipios encontramos que cidades,
como Damiandpolis, Heitorai, Varjao e
Terezdpolis de Goids, apresentam os maiores
percentuais, respectivamente: 0,0304%, 0,0280%,
0,0273% e 0,0152%. Podemos atribuir estes
elevados percentuais a menor populacao destas

cidades.

As cidades de Goiania e Rio Verde foram as que
apresentaram maior quantidade de casos. Em
Goiania, estima-se que, por sua maior populacao
e regido conurbada, o registro dos neonatos de
cidades da regiao metropolitana ou a busca de
atendimento para coleta do teste do pezinho
possa ter sido feito na capital goiana. Esses
fatores podem justificar a maior quantidade de
pacientes com HAC.

O Brasil apresenta uma populagdo miscigenada e
é um pais que exibiu diversos movimentos
migratérios em sua histdria.” Isto pode explicar
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uma maior incidéncia de HAC em determinadas
populacdes, ja que se trata de um transtorno
genético. Estes fatores podem justificar sua
distribuicao geografica em territérios com maior
dinamismo populacional.

Em Rio Verde, de acordo com Censo 2010, a
populacdo cresceu de 116.552, em 2000, para
176.424, em 2010, com estimativas para 2013 de
197.048." Esse crescimento populacional de 69%,
na maior parte devido a movimentos migratdrios
para a regido, pode ter agrupado pessoas com
predisposicao genética. Todavia, ndo podemos
afirmar que seja este o motivo principal para a
quantidade significativa de pacientes com HAC
em Rio Verde.

No ano de 2010 foram encontrados 18 recém-
nascidos com alta probabilidade de ter HAC, dos
quais 9 tiveram o diagndstico confirmado. Em
2011, dos 16 casos com alta probabilidade de
possuir a doenga, 8 foram confirmados. No ano
de 2012, de 18 casos com alta probabilidade, 8
tiveram o diagndstico confirmado. Estes dados
ressaltam a importancia da biologia molecular
ou da consulta médica na confirmagao dos casos
de alta probabilidade. Cerca de metade dos
neonatos classificados nesse grupo foram
considerados sadios. Sem ambos os métodos
diagndsticos, tais neonatos teriam o tratamento
de HAC iniciado sem necessidade, deixando-os
susceptiveis a possiveis complicacdes e reacoes
adversas. As alteracdes laboratoriais
encontradas em neonatos sadios ocorrem,
devido a 3

prematuridade, baixo peso ao nascer ou

possivelmente, fatores:

estresse no periodo neonatal imediato,

conforme Alves et al."* descreveram.

A Hiperplasia Adrenal Congénita é uma doenca
com amplo espectro clinico que pode levar
desde virilizacao e esterilidade até disturbios
hidroeletroliticos e morte. Ela acomete no
mundo uma crian¢a para cada 10.000 a 15.000
nascidos vivos. Sua deteccao pode ser feita
através do Teste do Pezinho, na dosagem da
170HP nos primeiros sete dias de vida do recém-
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nascido.

O tratamento é barato com administracdo de
corticoides. Quando iniciado precocemente,
evita complica¢Oes, além de ndo gerar traumas
psicossociais em criancas do sexo feminino. Em
Goids, esse teste passou a fazer parte do
Programa de Triagem Neonatal em 2006,
facilitando assim a deteccdo precoce e salvando
a vida de criangas.

Através da pesquisa foi possivel identificar 1.852
criancas com a dosagem de 170HP alterada. A
maioria teve seus niveis normalizados até a 2?
dosagem ou apds cerca de 30 dias. Apenas 50
tiveram o diagndstico de HAC confirmado
através da biologia molecular ou consulta
médica. Todavia, com o Teste do Pezinho, p6de-
se suspeitar dessas criangas e investigar a
doenca antes que as complicagdes se
instalassem.  Pode-se dizer que, o exame,
custeado pelo Governo de Goids, custando R$
10,20 * salvou suas vidas, ja que, sem a triagem
neonatal, muitas delas teriam o diagndstico
adiado e poderiam ter sequelas ou estariam

mortas.

A incidéncia da doenga em Goids (1: 10.846)
mostrou-se dentro da faixa esperada no mundo,
mesmo com altos indices encontrados em
algumas cidades. Essa incidéncia foi ligeiramente
menor a encontrada por Silveira (2008),
demonstrando uma diminuicao na quantidade
de acometidos. Comparando-se com os indices
brasileiros (1: 7.533), Goids tem uma incidéncia
menor. Ja na relacdo entre os sexos houve uma
predilecao pelo masculino, demonstrando uma
divergéncia na literatura pesquisada.

A cidade de Rio Verde foi a que apresentou
maior incidéncia no estado. Nao foi possivel
estabelecer uma causa para essa alta incidéncia.
Acredita-se que esse alto indice pode ser devido
a populagdo brasileira miscigenada e com
diversos movimentos migratdrios. Isso pode ter
agrupado pessoas com alta predisposi¢ao

genética na cidade. Sugere-se que outros
estudos sejam realizados no municipio sobre o
tema, a fim de ampliar as informagbes e
conscientizar a populacao sobre Hiperplasia
Adrenal Congénita.

Com essa pesquisa foi possivel identificar a
importancia da triagem da Hiperplasia Adrenal
Congénita, no que diz respeito a incidéncia e
distribuicdo geografica no estado de Goids. Por
outro lado observou-se que nem todos os
estados brasileiros possuem um programa de
triagem para essa doenca, mesmo existindo
incidéncias mais elevadas. Neste sentido, sugere-
se que mais trabalhos sejam feitos para a
implantacdo do exame em todo o territdrio
nacional, de forma a auxiliar o diagndstico e

tratamento das criancas afetadas.

Este artigo é isento de conflitos de interesses.
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