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RESUMO

Introdugdo: O transtorno do espectro autista (TEA) é uma perturbacdo do neurodesenvolvimento
presente em 1-2% da populagdo mundial. E comum que curse com sintomas psiquiatricos ou comorbidades,
das quais a psicose é uma delas. Apesar de ser uma relacdo extremamente importante, estudos sobre TEA
e psicose nainfancia e na adolescéncia ainda sdo escassos. Objetivo: Entender arelagdo entre o transtorno
do espectro autista e psicose na infancia e na adolescéncia e suas particularidades. Metodologia: Trata-se
de umarevisao de literatura realizada a partir da analise do banco de dados PubMed, utilizando os termos
"autism spectrum disorder” AND "psychosis" AND "child" AND "adolescent". Os estudos foram revisados,
distribuidos para leitura na integra, avaliados e selecionados de acordo com os critérios de inclusao. Além
do tema central, foram critérios considerados a lingua inglesa e os artigos publicados nos tultimos quinze
anos. Resultados: Os estudos analisados sugerem uma prevaléncia significativa de sintomas psicoticos
em individuos com o diagndstico em pauta, assim como o compartilhamento de fatores de risco genéticos
e ambientais envolvidos. Entretanto, ainda ha uma dificuldade em mensurar essa relacao, o que pode ser
provocado tanto pelo nimero pequeno de pesquisas, quanto pela dificuldade de identificar os quadros.
Conclusao: Estudos adicionais sdo necessarios para conseguir estimar de forma exata a relacao entre
as duas entidades. Além disso, instrumentos para deteccdo precoce sdo imprescindiveis para uma
intervencao efetiva e melhora de prognostico.

Descritores: Transtorno do espectro autista; Psicose; Crianca; Adolescente.

ABSTRACT

Introduction: Autism spectrum disorder is a neurodevelopmental disorder present in 1-2% of global
population. It commonly presents with psychiatric symptoms or comorbidities, psychosis being one of
them. Despite this extremely important relationship, studies on autism spectrum disorder and psychosis
in childhood and adolescence are still scarce. Objective: To understand the relationship between ASD
and psychosis in childhood and adolescence and its specificities. Methodology: This is a literature
review conducted by analyzing the PubMed database, using the terms "autism spectrum disorder”
AND "psychosis" AND "child" AND "adolescent". The studies were reviewed, distributed for full reading,
evaluated and selected according to the inclusion criteria. In addition to the main topic, the considered
criteria were English language and articles published in the last fifteen years. Results: The reviewed
studies suggest a significant prevalence of psychotic symptoms in individuals diagnosed with autism
spectrum disorder, as well as the sharing of genetic and environmental risk factors involved. However,
there is still difficulty in measuring this relationship, which may be due to both the small number of
studies and the difficulty in identifying the conditions. Conclusion: Further studies are needed to estimate
accurately of the relationship between the two entities. In addition, tools for early detection are essential
for effective intervention and improved prognosis.
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INTRODUCAO

Estudos cientificos sobre saide mental ao
longo da vida mostram que a maior parte dos
sintomas e dos transtornos mentais tém inicio
ainda na infancia ou na adolescéncia. Apesar
de ser um assunto com dados heterogéneos,
pesquisas de diferentes paises estimam que a
prevaléncia de criancas e adolescentes com algum
transtorno mental varia entre 10% e 15%. Estudos
exclusivamente com adolescentes trazem indices
ainda maiores: prevaléncia de 15 a 20% nos
ultimos 30 dias e 30 a 40% nos ultimos 12 meses.
Estes dados, ainda que ndo sejam um consenso
em numero exato, alertam para a crescente
demanda psiquiatrica do grupo populacional em
questao. Com isso, a organizacao de intervengdes
preventivas e terapéuticas focadas para criancas e
adolescentes deve ser priorizada®.

O transtorno do espectro autista (TEA)
¢ um transtorno do neurodesenvolvimento
caracterizado por prejuizos  significativos
na comunicacdo social e por padroes de
comportamento restritos e repetitivos. Segundo
Miguel et al.,, a prevaléncia aproximada do TEA
na populacdo mundial é entre 1-2% e tende a
aumentar com o passar do tempo. Esse aumento
é atribuido, principalmente, ao alargamento do
espectro, causado pelas mudangas nos critérios
diagndsticos. Além disso, o conhecimento
do quadro pelos profissionais de saide e a
conscientiza¢do da populagdo também contribuem
para essa crescente de casos. Atualmente, é mais
comum no sexo masculino, com uma proporg¢ao de
3,5:1%

O diagnostico de TEA é clinico e ndo é
necessario nenhum teste confirmatorio. Pelo
DSM-5 (Manual Diagnostico e Estatistico
dos Transtornos Mentais, quinta edicdo), sao
necessarios os seguintes critérios para a realiza¢do
do diagnostico:

A) Déficits persistentes na comunicacdo social
e na interacdo social em multiplos contextos,
conforme manifestado pelo que segue, atualmente
ou por historia prévia:
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1. Déficit na reciprocidade socioemocional.

2. Déficits nos comportamentos comunicativos
nao verbais.

3. Déficits para desenvolver, manter

e compreender relacionamentos.

B) Padroes repetitivos de
comportamento, interesses ou atividades,
conforme manifestado por pelo menos dois dos
seguintes, atualmente ou por historia prévia:

restritivos e

1. Movimentos motores, uso de objetos ou fala
estereotipados ou repetitivos.

2. Insisténcia nas mesmas coisas, adesao
inflexivel a rotinas ou padroes ritualizados de
comportamento verbal ou ndo verbal.

3. Interesses fixos e altamente restritos que sao
anormais em intensidade ou foco.

4. Hiper ou hiporreatividade a estimulos
sensoriais ou interesse incomum por aspectos

sensoriais do ambiente.

C) Os sintomas devem estar presentes
precocemente no periodo de desenvolvimento;

D) Os sintomas causam prejuizo clinicamente
significativo no funcionamento social, profissional
ou em outras areas importantes da vida do
individuo;

E) Essas perturbacbes ndao siao mais bem
explicadas por deficiéncia intelectual ou por atraso
global do desenvolvimento?.

A ocorréncia de comorbidades no TEA é muito
frequente. Dentre as comorbidades, destacam-se
outros transtornos psiquiatricos, que ocorrem em
cercade 70% dos pacientes diagnosticados. Muitas
vezes, essas comorbidades sdo responsaveis
por alteragdes de comportamento e piora dos
sintomas™.

O termo "psicose" corresponde a um conjunto
de sinais e sintomas, que, a depender de outros
comemorativos, pode representar diversos
diagnosticos psiquiatricos, como a esquizofrenia.
Em criancas e adolescentes, a psicose pode ser
representada por alucinagdes auditivas (vozes
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que conversam entre si, vozes de comando, ou
de personagens); delirios persecutdrios, autor
referentes ou de grandeza, no entanto menos
estruturados, contendo elementos da vivéncia
da crianca (monstros, personagens de filmes
e jogos); comportamentos desorganizados ou
bizarros; perda de habilidades; hipomimia; afeto
hipomodulado; alogia; diminuicdao da fluéncia
verbal; reducdo da motivagao; isolamento social e
deterioracdo do desempenho cognitivo?

De acordo com Sahoo et al.?, recentemente,
alguns estudos demonstraram que individuos
com TEA apresentam risco aumentado de
desenvolver psicose. E importante considerar que
o diagnostico de psicose nesses individuos pode
ser extremamente dificil, especialmente quando os
sintomas se manifestam em idade mais jovem. Isto
€ muitas vezes atribuido ao fato de os pacientes
ndo conseguirem expressar claramente as
experiéncias psicoticas. Ademais, ressalta-se que
psicose e TEA compartilham diversos aspectos do
quadro clinico e fatores de risco. Essa dificuldade
faz com que o diagndstico demore para acontecer,
0 que traz um consequente atraso ao tratamento
também, e impacta em pior prognéstico*.

A prevaléncia exata de psicose em individuos
com TEA ainda ndo é um consenso entre os
estudos. Enquanto alguns autores trazem que a
prevaléncia é desconhecida, outros, como Ribolsi
et al5, trazem que ha forte evidéncia de uma
comorbidade de cerca de 34,8%. Esses dados
confirmam a dificuldade de reconhecimento e
diagndstico do quadro.

A literatura sobre a relagdo de TEA e psicose
ainda é escassa. Nesse contexto, considera-se
que é de suma importancia entender melhor essa
relagdo, assim como as suas particularidades como
epidemiologia, apresentacdo clinica e avangos
necessarios para que os profissionais consigam
lidar melhor com esses casos.

OBJETIVO

O objetivo desta revisao é entender a relacao
entre transtorno do espectro autista e psicose
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na infincia e na adolescéncia, bem como suas
particularidades. Para isso, serdao estudados
a epidemiologia, a apresentacdo clinica e os
avangos necessarios para que os profissionais

consigam lidar melhor com esses casos.

METODOLOGIA

Modelo de Estudo:

A presente pesquisa caracteriza-se por ser
um estudo descritivo transversal. E baseada em
uma revisao de literatura, que analisa a relacao
entre transtorno do espectro autista e psicose na
infancia e adolescéncia.

Procedimentos:

Inicialmente, foi realizada uma pesquisa de
trabalhos com temas similares no banco de dados
PubMed. As etapas de procura, selecao de artigos,
avaliacdo da qualidade e extracdo de dados
foram executadas pelas pesquisadoras de forma
independente.

Para a selecdo de artigos, os termos e
descritores utilizados foram: "autism spectrum
disorder" AND "psychosis" AND "child" AND
"adolescent”. A busca se limitou a artigos escritos
na lingua inglesa. Os trabalhos foram revisados,
distribuidos para leitura na integra, avaliados e, de
acordo com os critérios de inclusio, selecionados
pelas autoras.

Critérios de inclusio:

Foram incluidas no estudo as pesquisas que
abrangem, necessariamente, a relagdo entre
transtorno do espectro autista e psicose nainfancia
e na adolescéncia. Para isso, foi considerada a faixa
etaria entre o nascimento e os 19 anos de idade,
visto que esta idade sinaliza o final da adolescéncia
para a Organizacdao Mundial da Satde (OMS).

Em resumo, os critérios fixos para a inclusao
das publicacdes nesta revisao de literatura foram:
artigos publicados nos tltimos 15 anos (entre 2010
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e 2025), disponibilizados na integra, relacionados
ao tema explicado acima, no idioma inglés.

Critérios de nio inclusio:

Foram excluidos trabalhos que incluiam
analises feitas apenas na populagdo adulta, artigos
duplicados e artigos que nao ofereciam o acesso na
integra.

Estratégias de pesquisa:

A pesquisa foi realizada entre agosto e
outubro de 2025, com uso das expressoes
descritivas citadas anteriormente. No primeiro
refinamento da pesquisa de dados no PubMed,
foram identificados 171 (cento e setenta e um)
artigos. Para filtrar as publicacbes que mais se
adequavam a este estudo, foi feita uma anadlise e
selecdo criteriosa das publicagdes - inicialmente,
por meio dos titulos; em seguida, por meio da
leitura dos resumos e dos proprios artigos. Assim,
foram encontradas 14 (quatorze) publicagdes
adequadas ao tema proposto inicialmente. A partir
delas, foi composta essa revisdo de literatura.

Aspectos éticos:

Houve dispensa da submissdo ao Comité de
Etica e Pesquisa (CEP), conforme a resolugio
510/2016 do Conselho Nacional de Satude (CNS).

RESULTADOS

Com base na pesquisa bibliografica, foram
selecionados 14 artigos para a construcao desta
revisdo de literatura. Na pesquisa inicial, 171
artigos foram identificados. Desse total, 157
foram excluidos por critérios diversos. A maioria
deles nao estava disponibilizada na integra. Além
disso, aproximadamente 73% (ou seja, cento e
vinte e cinco) dos artigos estavam duplicados ou
ofereciam analise detalhada na populagdo adulta.

Ribolsi et al.®
sistematica com o intuito de entender melhor as
nuances do reconhecimento da psicose no TEA em

realizaram uma revisao

criancaseadolescentes. Essapesquisatrazdiversas
discussoes importantes, especialmente sobre a
dificuldade de distinguir as duas condi¢oes. Nao a
toa, mencionam que demorou um tempo para elas
serem vistas como entidades distintas e, ainda que
hoje isso seja claro na teoria, é comum observar
confusdes na pratica clinica. O artigo minucia
quatro dimensdes que devem ser consideradas
cruciais para reconhecer a comorbidade em
questdo - delirios, alucinagdes, sintomas negativos
e curso clinico. Além disso, traz dados de que
aproximadamente 34,7% dos pacientes com TEA
podem ter sintomas psiclticos e que "tragos de
autismo" foram reportados entre 3,6 e 60% dos
pacientes com esquizofrenia. Os autores concluem
que o tema é um grande desafio psicopatolégico e
precisa ser estudado mais a fundo®.

Jutla et al.® fizeram uma pesquisa baseada no
"Adolescent Brain Cognitive Development Study”
(ABCD), considerado o maior estudo de longo
prazo sobre desenvolvimento cerebral e saude
infantil nos Estados Unidos da América (EUA).
Nessa base, buscaram pacientes com experiéncias
psicoticas, historia familiar de psicose, dificuldades
cognitivas, historia de trauma e outras variaveis
(tendo destaque as demograficas). Foi feita, entao,
uma amostra de 9.127 pacientes. A idade média
da amostra foi de 9,91 anos, sendo 52,33% dos
participantes do sexo masculino. 151 criangas da
amostratinham diagnoéstico de TEA. Dessas, 11,9%
tiveram sintomas psicoticos. O artigo concluiu,
entdo, que jovens com TEA tém trés vezes mais
probabilidade de relatar psicose em comparacdo
aos jovens que ndo tinham critérios diagndsticos
preenchidos para o transtorno.

Na revisao sistematica e metanalise realizada
por Vaquerizo-Serrano et al’, foi investigada
a relagdo entre TEA e o alto risco clinico para
psicose, considerando caracteristicas comuns
e prevaléncia de cada condicdo na outra. Para
isso, foram analisados 13 estudos no qual,
16.474 individuos foram avaliados. A amostra
revelou uma idade média de 11,1 anos, com
predominancia masculina - apesar disso, ressalta-

se que mulheres apresentam sintomas mais

Rev. Cient. lamspe. 2026; 15 (2)



Pereira AA, Gomes RM, Milan MH

severos. O artigo concluiu que aproximadamente
1 em cada 10 individuos no estado de alto risco
clinico para psicose tem diagndstico de TEA.
Entretanto, ndo houve evidéncias de que isso
alterasse a probabilidade de evolucado para psicose.
Ainda assim, os autores reforcam que é essencial
considerar a coexisténcia das afecgdes para
diagndstico e intervenc¢do precoce, por ser algo
muito comum’.

Dardani et al® fizeram uma revisdo de
literatura que investigou 13 mil individuos (sendo
3.500 participantes com dados completos inclusos
no estudo final). Sua conclusao foi a de que criangas
com dificuldades sociais e tracos de autismo
tém maior risco de desenvolver experiéncias
psicéticas, especialmente quando ha histéria de
trauma relacionada. O estudo também reforga
que a relacdo entre TEA e psicose envolve nao s
a parte genética, como também fatores ambientais

modificaveis, como educagdo e histéria de trauma.

Mammarela et al’ reforcam o que os outros
autores citados trouxeram em seus estudos.
Deacordocomsuapesquisa,até 78% dosindividuos
com TEA podem apresentar sintomas psicdticos
subclinicos na infancia e adolescéncia, o que faz
o diagnostico diferencial ser desafiador. Sahoo et
al.3, por sua vez, confirma a ligacdo clinica entre as
duas entidades ao falar que até 27% das criangas
com esquizofrenia tém histoéria prévia de sinais
de alarme para autismo. A relacdo também foi
estudada por Bortoletto etal.!’, que apontam maior
vulnerabilidade neurobiolégica compartilhada
entre as duas afecgdes. Como conclusao, os trés
artigos trazem que sdo necessarios instrumentos
de avaliacdo mais especificos. Através deles, a
deteccdo precoce sera algo cada vez mais comum,
tendo como principal consequéncia melhorias
importantes de progndstico.

Guerrera et all' também elaboraram uma
revisao de literatura sobre o tema, baseando-se em
5 estudos. Os resultados da revisdao sustentam a
hipétese de um continuo do neurodesenvolvimento
entre o TEA e os transtornos psicéticos do
espectro da esquizofrenia, especialmente na
infancia e adolescéncia, caracterizado pela
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sobreposicdo de sintomas negativos e, menos
comumente, de positivos. Os autores concluiram
que, em comparacao a individuos com apenas
psicose, aqueles com associagdo de transtornos
do neurodesenvolvimento apresentam inicio
mais precoce do quadro, pior funcionamento
global e maior prevaléncia de sintomas positivos.
A literatura defende que, quanto mais precoces
os sintomas de TEA, como estereotipias, rigidez
comportamental e déficits de linguagem, maior o
risco de experiéncias psicéticas na adolescéncia, o
que reforca o conceito de marcadores fenotipicos
precoces compartilhados. Esta sobreposicdao
de sintomas leva a necessidade de triagem
de sintomas psicoticos em pacientes
TEA, bem como investigacdo de alteracdes de
neurodesenvolvimento em criangas e adolescentes
que evoluem com psicose. Com isso, haveria grande
contribuicdao para intervengdo precoce, definicdao
prognoéstica e desenvolvimento de abordagens
terapéuticas individualizadas!*

com

Jutla et al'? revisaram 85 artigos sobre
TEA e psicose e classificaram esta literatura
de acordo com os principais tépicos discutidos:
39 tratavam de riscos ambientais e genéticos;
30 sobre biomarcadores; 25 sobre sintomas
e comportamento e 19 sobre percepcao e
cognicdo. Analisam que, apesar de algumas
diferencas clinicas e nos cursos naturais das
doencas, existem proximidades significativas
em aspectos neurocognitivos, anormalidades
em conectividade funcional cerebral, achados
neuroanatémicos e fatores genéticos. Além disso,
referem que, epidemiologicamente, individuos
com TEA tém risco aumentado, de trés a seis vezes,
para o desenvolvimento de esquizofrenia, em
comparagdo a populacdo sem este transtorno de
neurodesenvolvimento. Nos estudos, instrumentos
diagndsticos como o Autism Quotient (AQ) e o
Autism Diagnostic Observation Schedule (ADOS)
apresentam limitacdes para diferenciar o TEA da
esquizofrenia em adultos e reforcam a necessidade
de avaliagoes clinicas detalhadas e longitudinais.
Os autores verificaram, também, que individuos
com TEA e psicose se associam a uma pior resposta

aos antipsicoticos, maior comprometimento
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funcional e maior necessidade de estratégias
terapéuticas especificas, incluindo reabilitacdao
social precoce. Comisso, concluem que a integracao
entre a psiquiatria, a genética e a neurociéncia é
essencial para intervengdes mais eficazes nessa
populagao.

Chandrasekhar et al*, no artigo "Autism,
Psychosis, or Both? Unraveling Complex Patient
Presentations”, discutem a interseccdo entre o TEA
e a esquizofrenia e enfatizam as convergéncias
neurobiolégicas, clinicas e genéticas, que
caracterizam essa sobreposicdo. Exames de
neuroimagem mostram sobreposi¢cao na disfuncdo
de areas como a amigdala e o corpo caloso -
regides associadas a regulacdo emocional e ao
processamento social, com alteragdes funcionais
e volumétricas existentes em ambos os grupos
diagnosticos. Clinicamente, os autores destacam
quetantoossintomasnegativosdapsicosequantoos
déficits sociais do TEA apresentam similaridades, o
que dificulta a delimitacao diagnostica. Os estudos
indicam que ambas as condigdes compartilham
vulnerabilidades genéticas, como a sindrome de
delecdo 22q11.2* Ainda no contexto de causas
genéticas, Sagar et al."® fazem um relato de caso
de um paciente com alteracdo genética de delecdo
em 3929, que apresentou quadro de autismo,
associado a psicose de inicio aos 5 anos de idade. Os
autores revisam a correlagcdo entre microdelegdes
cromossOmicas e a manifestacao de transtornos
neuropsiquiatricos, como o TEA e os transtornos
psicoticos. A frequéncia estimada para a delecdo
3929 em disturbios do neurodesenvolvimento é
de cerca de 1 em 1.750 casos. Evidéncias genéticas
e clinicas demonstram que essas alteracoes
estruturais no DNA podem comprometer o
neurodesenvolvimento e aumentar o risco de
psicose, esquizofrenia e autismo. Esta literatura
enfatiza a importancia da investigacdo genomica
em pacientes com manifestagcdes psiquiatricas
complexas, e reforca que a identificagio de
microdelecbes pode auxiliar no diagnodstico
diferencial e na formulagdo de estratégias
terapéuticas mais individualizadas.

Colizzi et al'* investigaram mecanismos
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fisiopatolégicos compartilhados entre autismo e
psicose, modulados pelo sistema endocanabinoide.
Os autores realizaram uma revisdo sistematica
com 12 estudos (com humanos e/ou animais),
que evidenciaram trés padrdes de relacdo entre
autismo e psicose: diametral, sobreposto e em
trajetéria de desenvolvimento, com a maioria

das evidéncias apoiando uma sobreposi¢cdao
neurobiolégica significativa entre os dois
espectros, especialmente em aspectos

sinapticos e genéticos relacionados a sinalizacdao
endocanabinoide. Verificou-se que intervencgoes
baseadas em canabinoides tém potencial
terapéutico, porém os efeitos podem variar
conforme a concentracdo de tetrahidrocanabinol
(THC) e canabidiol (CBD), pois podem alterar
vias moleculares envolvidas no TEA e na
psicose. Ademais, a exposicdo ao THC pode
levar a fendtipos psicoticos em individuos com
vulnerabilidade para TEA. O artigo sugere uma
progressao de neurodesenvolvimento entre os
quadros e conclui que a hip6tese de um continuo
de neurodesenvolvimento entre autismo e psicose
é valida e que o sistema endocanabinoide pode ter
papel de modulador critico de risco, além de se
associar a expressao fenotipica e ser potencial alvo
terapéutico.

Bevan Jones etal.’* avaliaram Avon Longitudinal
Study of Parents and Children (ALSPAC) na busca
de associacdo entre tragos autistas precoces e
experiéncias psicéticas na adolescéncia. A coorte
ALSPAC avaliou 14.541 criancas nascidas entre 1
abril de 1991 e 31 de dezembro de 1992. Os dados
indicam que 11,55% das criangas avaliadas aos
12 anos apresentaram experiéncias psicoticas
suspeitas ou confirmadas. Problemas precoces de
fala relatados pelas maes aos 3 anos aumentaram
a probabilidade dessas experiéncias, com odds
ratio (OR) ajustada de 1,58 (IC intervalo de
confianca 95% 1,19-2,10). Essa associagcdo é
ainda mais robusta quando esses problemas
persistem aos 7 anos (OR 2,11; IC 95% 1,35-3,30).
Ainda, dados sobre as preocupagdes maternas
com rituais incomuns mostraram maior risco de
psicose (OR ajustada 1,74 aos 3 anos e 3,05 aos
7 anos). Quanto ao nimero de tragos autistas,
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o risco de apresentar experiéncias psicdticas
aumentou significativamente com o nimero de
tracos presentes aos 3 anos (OR tendéncia 1,33;
IC 95% 1,09-1,62) e ainda mais aos 7 anos (OR
tendéncia 1,66; IC 95% 1,27-2,19). No entanto,
os problemas de interagdo social ndo tiveram
associacdo estatisticamente significativa. Esses
dados permanecem significativos apos o ajuste
para sexo, quociente de inteligéncia e histéria
familiar de transtornos psiquiatricos

Cederlof et al'® conduziram um estudo de
coorte baseado no Child and Adolescent Twin Study
in Sweden (CATSS), que avaliou 9.282 gémeos
de forma mais marcada aos 15 e/ou 18 anos.
Estas pesquisas revelam que ha uma associagao
estatisticamente significativa entre tracos
autistas na infancia e a ocorréncia de alucinagoes
auditivas na adolescéncia, tanto aos 15 quanto aos
18 anos. No entanto, essa associacdo desaparece
quando os pesquisadores controlam para um
fator geral de problemas neuropsiquiatricos, que
incluem sintomas de transtorno do déficit de
atencdo com hiperatividade (TDAH), transtorno
de tique, transtorno de coordenacdo motora e
transtornos de aprendizagem. Por outro lado,
o fator geral de transtornos neuropsiquiatricos
significativamente  associado as
alucinagdes auditivas mesmo apés o controle dos
tracos de TEA, o que sugere que a carga global
de sintomas neuropsiquiatricos na infancia,
ndo especificamente os tragos autistas, esta
relacionada ao risco de experiéncias psicdticas
em adolescentes. Além disso, com a andlise de
gémeos, os autores apontam que essa associacdo
pode ser explicada predominantemente por
fatores genéticos compartilhados. Esses achados
reforcam a importancia de se avaliar doencas
neuropsiquiatricas de forma global, em vez de se
focar exclusivamente em diagndsticos especificos e
geram implicacoes relevantes para a compreensao
etioldgica e para a abordagem clinica do risco de
transtorno psicético na infancia e na adolescéncia.

continua
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DISCUSSAO

No inicio do século XX, o psiquiatra suico
Eugen Bleuler descreveu o termo "autismo"
como uma preocupacdo com a vida interior,
enquanto se evita ativamente o mundo exterior.
De forma contemporanea, o psiquiatra alemao
Emil Kraepelin descreveu o comportamento
autista como uma evidéncia de esquizofrenia de
inicio precoce. Ainda, caracteristicas autistas
foram associadas ao transtorno de personalidade
esquizoide segundo a proposta de Ernst
Kretschmer. As primeiras versdes do Manual
Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais
(DSM) nao traziam distincao entre o TEA e a
esquizofrenia infantil, e descreviam que este
tipo de esquizofrenia poderia ser caracterizado
por "comportamento autista, atipico e retraido”.
Apenas na década de 1970, 0 TEA e a esquizofrenia
infantil foram reconsiderados e redefinidos como
condi¢cdes separadas por Rutter e Kolvin, com o
surgimento da categoria de transtornos globais do
desenvolvimento no DSM-III. Posteriormente, com
o DSM-5, segue-se com a diferenciacdo entre o TEA
e a esquizofrenia, porém ambos continuam a ser
intimamente relacionados.

Na pratica psiquiatrica, a dificuldade de
distinguir o transtorno do espectro autista e a
psicose ganhou destaque nas ultimas décadas,
especialmente na faixa etaria da infancia e da
adolescéncia. Isso se deve ao fato de ambas as
condi¢des compartilharem aspectos clinicos muito
parecidos. Reconhecer a perda de contato com a
realidade (psicose) em pacientes que sofrem uma
forma de distanciamento social (autismo) pode ser
muito complexo. Atualmente, sabe-se que o TEA
e a psicose sao afec¢des distintas, mas é notoria e
de fundamental importancia a comorbidade entre
estas duas entidades nosoldgicas. Estudos sobre
essarelacao tém encontrado achados significativos
ndo s6 no ambito da semiologia, mas também
no que compete a genética e a neuroimagem.
Entretanto, embora a taxa de psicose seja
aumentada no transtorno do espectro autista, é
trabalhoso identificar quais jovens acometidos
por este transtorno do neurodesenvolvimento
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também apresentardo o quadro psicético®®.

Os estudos de Chandrasekhar et al.4 indicam
que a sobreposi¢do entre o TEA e os transtornos
psicoticos, especialmente a esquizofrenia, ndo é
aleatdria e, sim, baseada em evidéncias clinicas,
genéticas e neurobioldgicas. Clinicamente, existem
desafios na diferenciacdo diagndstica, devido a
sobreposicdode sintomas,comoretraimentosocial,
afeto embotado e desorganizagcao do pensamento,
que podem estar presentes tanto no TEA quanto
nos transtornos psicoticos. A literatura sugere
também a necessidade de avaliagdes clinicas
detalhadas e de acompanhamento longitudinal,
com relevancia aos relatos de familiares para
diferenciagdo dos sintomas cardinais do TEA e
de manifestacdes psicdticas. Os dados apontam
para uma maior refratariedade aos tratamentos
antipsicoticos em individuos com comorbidade
TEA-psicose e sugere abordagens terapéuticas
individualizadas, como o uso precoce de clozapina
e intervengdes psicossociais com foco funcional,
além de destacar a importancia de estudos futuros
direcionadosaelucidagao de marcadores genéticos,
neurobiolégicos e estratégias terapéuticas
voltadas a esse grupo de pacientes.

Chandrasekhar et al* e Sagar et al®®
convergem na analise de fatores de risco genéticos
significativos para TEA e psicose. O historico
familiar de psicose seria um forte determinante
para o risco de TEA e vice-versa, além de uma
hereditariedade estimada em aproximadamente
80% para ambas as condicdes. Estas associacoes
tornaram-se mais claras com o avan¢o na
compreensdao das sindromes, como a delecoes
22q11.2 e 3929, que ndo s6 aumentam o risco de
TEA e psicose, mas também reforcam a hipdtese
de mecanismos fisiopatoldgicos comuns, incluindo
alteracoes sinapticas e falhas na regulagdo do
neurodesenvolvimento, além de promoverem
manifestacdes fenotipicas variadas decorrentes
das mesmas alteragdes genéticas. Isso foi
demonstrado no caso da crianca com dele¢do
3929, que desenvolveu quadro de TEA, confirmado
aos quatro anos e sintomas psicéticos aos 5 anos
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e tornou-se, até o momento, o paciente mais
jovem ja registrado com essa combinacdo clinica.
Desse modo, a avaliagdo genética em casos com
manifestacoes sindromicas relevantes € indicada.

Ao levar em consideragdo o quadro clinico
e a importancia de se fazer um diagndstico
diferencial entre as duas condicoes, Ribolsi et al.®
trazem trés aspectos a serem observados: delirios,
alucinagdes e sintomas negativos. No caso dos
delirios, os autores trazem que muitas criancas e
adolescentes com TEA nao conseguem expressar
o conteddo delirante, ao contrario de quem esta
em um quadro psicotico isolado. Quando se fala
em alucinagdes, o ponto mais destacado do artigo
é a necessidade de diferencia-las de anomalias
perceptivas que sdo comuns no espectro. Por
fim, sobre sintomas negativos a pesquisa diz que,
diferentemente do autista, o psicotico perde a
reciprocidade emocional ao longo do curso da
doenga. Mammarella et al.? postulam que sintomas
positivos sdo mais especificos para o risco de
psicose; ja os negativos precisam de um pouco
mais de investigacdo e entendimento de contexto
e temporalidade.

Tao dificil quanto diferenciar as duas
afeccoes é entender quando elas estdo presentes
simultaneamente em um paciente. Segundo Ribolsi
et al. e Dardani et al.>® o TEA e a psicose tém
em comum diversos fatores de risco, como sexo
masculino, idade paterna avangada, complicacdes
na gestacdo e ao nascimento, status de migracado
que é um determinante social da sadde -, baixos
niveis econdmicos e ocorréncia de traumas na
infancia, como bullying e abuso.

Os autores também levantam a hipdtese de
existir uma vulnerabilidade para psicose em
diversos transtornos do neurodesenvolvimento.
Nesse caso, o que se acredita é que dificuldades
no processamento de informacdo sdo comuns
no autismo e podem favorecer a psicose>s.
Outro marcador relacionado a ambas as
entidades é a disfun¢do em circuitos amigdala-
hipocampo-cértex pré-frontal, que sdo regides
criticas para a integracdo emocional e a cognicdo
social’. Alguns estudos dissertam, inclusive,
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sobre a associagdo com a disfung¢do no sistema de
neuronios-espelhos, envolvidos no processo da
empatia, aprendizagem por imitagdo, socializacao
e leitura emocional®. Vale ressaltar, ainda, a menor
flexibilidade cognitiva e a existéncia de menos
habilidades de enfrentamento, comuns tanto ao
autismo quando aos sintomas psicoticos'’. Todos
esses pontos favorecem a coexisténcia em questao.

O artigo de Bevan Jones et al'® contribui
de forma significativa para o entendimento
das relagoes entre tracos precoces de TEA e
experiéncias psicoticas na adolescéncia. Revela
importante associa¢ao, especialmente, em relacao
adificuldadesnodesenvolvimentodafalaearituais
de comportamento. Esses resultados corroboram
hipoteses prévias sobre a sobreposicdo etiologica
entre transtornos do espectro autista (TEA) e
transtornos psicoticos, baseados em aspectos
genéticos, cognitivos e de neurodesenvolvimento
comuns. Embora a associacdo entre dificuldades
na interacao social e experiéncias psicoticas tenha
mostrado evidéncias menos consistentes, o0s
dados apoiam aumento do risco conforme maior
o numero de tragos de autismo, o que reforca o
papel do enfoque multidimensional e precoce
monitoramento desses sintomas'®. Jutla et al.’
também estudaram fatores de risco para psicose
nainfincia e adolescéncia. Nesse estudo, os autores
trazem que o TEA é um dos maiores preditores
de psicose nessa faixa etaria. Inclusive, reforcam
que o destaque do autismo é tdo grande quanto o
dos fatores sociais citados acima e se equipara a
importancia da histdria familiar.

A revisdo atualizada proposta por Jutla et al.'
debate acerca da sobreposicao entre o transtorno
do espectro autista e a esquizofrenia, destacando
a complexidade e a heterogeneidade dos achados
nas pesquisas, além de evidenciar a dificuldade
em estabelecer diagnosticos claros, devido a
intensa proximidade fenotipica e etiologica. As
convergeéncias entre o TEA e a psicose em déficits
sociais e cognitivos e anormalidades cerebrais
sugerem um continuo de neurodesenvolvimento. A
presenga de variantes genéticas raras e poligénicas
comuns reforca essa relacdo, embora ainda
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carecam dados sobre marcadores diagnosticos
especificos. Os autores reforcam a necessidade
de estudos longitudinais com amostras maiores
e mais padronizadas, que avaliem fatores clinicos,
comportamentais, genéticos e neurobiolégicos, a
fim de se entender qual crianc¢a diagnosticada com
TEA vira a desenvolver um quadro psicotico e,
assim, realizar o diagndstico precoce eaotimizagao
de estratégias terapéuticas, que levem a melhores
desfechos funcionais e a maior qualidade de vida
para os pacientes em questao.

Guerrera et al.!' enfatizam as proximidades
entre o TEA e os transtornos psicoticos, em uma
perspectivade neurodesenvolvimento, destacando
a necessidade de se desprender das categorias
diagndsticas tradicionais para uma compreensao
mais clara destas condi¢des. Os autores destacam
o papel dos fatores genéticos e ambientais no
surgimento desses transtornos, sustentando o
modelo de continuo de neurodesenvolvimento,
que pode basear futuras investigacdes e praticas
clinicas. Ainda nesse contexto, Colizzi et al.*
discutem o papel do sistema endocabinoide na
associagdo entre o TEA e a psicose, evidenciando
sobreposicdao  significativa nos mecanismos
sinapticos e genéticos modulados por este
sistema, o que sugere que hd um continuo de
neurodesenvolvimento entre os transtornos
em questdo e que a disfungdo no sistema
endocanabinoide pode influenciar a progressao
para fendtipos psicoticos em individuos
vulneraveis com diagnostico de TEA. Desse modo,
opg¢Oes terapéuticas com agentes canabinoides
estdo sob andlise, porém destaca-se a importancia
do equilibrio entre THC e CBD e das precaugdes
quanto ao uso prolongado desses compostos,
devido ao risco de alteracdes epigenéticas
associadas.

JA é estabelecido que simultaneidade
entre TEA e psicose traz nao s6 dificuldades
diagndsticas, como também exige cuidados
especificos no tratamento. Além disso, é provado
que ha piora do prognoéstico e mais desfechos
desfavoraveis como dificuldades sociais com
pares, pior funcionamento global, hospitalizacoes,
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menor resposta aos antipsicoticos, prejuizo na
insercao em escola e, futuramente, na faculdade e
no mercado de trabalho*>11, A literatura acerca
do tema evidencia a caréncia de dados sobre
estudos que abordem as origens neurobiologicas
da sobreposicao entre TEA e psicose, bem como
sobre tratamentos especificos para a associacdo
destes transtornos, sendo o direcionamento para
estas pesquisas de extrema importancia para se
alcancar estratégias clinicas mais eficazes!?.

De forma divergente dos demais autores,
Cederlof et al.'® debatem que sintomas psicoticos
na adolescéncia, principalmente as alucinagbes
auditivas, podem se relacionar ndo sé com
transtorno do espectro autista, mas também com
variassindromespsiquiatricas,comotranstornodo
déficit de atencdo com hiperatividade, transtornos
de coordenacdao motora, tiques e transtornos
de aprendizagem, devido a carga global destes
sintomas neuropsiquiatricos na infancia. A analise
genética feita com gémeos na pesquisa evidencia
que os fatores genéticos comuns sdo os principais
responsaveis pela associacdo entre a carga geral
de sintomas neuropsiquiatricos e as alucinagdes
auditivas e que os fatores ambientais tém impacto
pouco relevante. Com isso, os autores destacam
a relevancia clinica de monitorar as mudancas
nos padrdes de sintomas neuropsiquiatricos
da infidncia para a adolescéncia, sobretudo
considerando que alucinag¢bes auditivas podem
indicar transicbes na gravidade ou no tipo
de apresentacdo psicopatolégica. Reconhecem,
porém, os vieses do estudo em se considerar
apenas o0s sintomas positivos da psicose.

CONCLUSAO

A partir destarevisao de literatura, observa-se
que ha uma escassez de pesquisas sobre a relagdao
entre transtorno do espectro autista e psicose
na infancia e adolescéncia. Os estudos analisados
sugerem maior prevaléncia de sintomas psicoticos
em individuos com TEA em comparacdo a
populacdo sem o diagndstico desse transtorno de
neurodesenvolvimento.

Além disso, os artigos revisados mostram

que as condi¢oes compartilham fatores de risco,
como idade paterna avangada, sexo masculino,
complicagbes gestacionais, pré e perinatais e
dificuldades socioecondmicas. Vale ressaltar,
ainda, a importancia do fator genético e histéria
familiar para ambas as entidades nosologicas

Nesse contexto, o principal obstaculo
relacionado ao tema é a realizacio de uma
identificacao precoce, que envolve diferenciar se o
paciente tem alguma das condi¢c6es isoladamente
ou se ambas ocorrem simultaneamente.

Diante do exposto, pesquisas adicionais sao
necessarias para estimar de forma mais acurada
a relacdo entre as duas afecgdes. Além disso, é
necessario entender as formas mais eficazes de
realizar o diagndstico e garantir, por consequéncia,
uma intervengdo precoce. Assim, profissionais de
saude podem ser treinados para que, em servigos
de diferentes complexidades, o bom manejo desses
quadros seja garantido.
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