FUNDAMENTOS E PRATICAS

PEDIATRICAS E NEONATAIS

Edicdo XXX

Capitulo 9

TRIAGEM NEONATAL AMPLIADA:
RELEVANCIA PARA O DIAGNOSTICO
PRECOCE E MANEJO DE DOENCAS
RARAS

SABRYNA RODRIGUES DE OLIVEIRA' GABRIELA RIBEIRO MATTOS FERREIRA®
DENISSON DAVID GOMES DO NASCIMENTO? GIOVANA BOUFET ZANINI’

LUCAS DE MORAIS FRANCO? CARINA FERREIRA DE BAIRROS?

BEATRIZ LEITE FILENO? GABRIELLA MENDONCA ANGELINO’®
ANALICE TRIZOTTO CABRAL? MARIANA EVERS RODRIGUES FERNANDES!"
KAROLINA SCHULTZ DE SANT'ANNA* ANA ALICE GOULART SILVA?

THAIS CAROLINE ANDRADE DE ASSUNCAO?

'Discente — Medicina Centro Universitario Santa Maria.
2Discente — Medicina Universidade Nove de Julho.

*Discente — Medicina Universidade do Oeste de Santa Catarina.
“Discente — Medicina Universidade Federal de Santa Catarina.
*Discente — Medicina Universidade Gurupi.

%Discente — Medicina Centro Universitario de Pinhais.
"Discente — Medicina Centro Universitario de Pinhais.
8Discente — Medicina Atitus Educagdo de Passo Fundo.
°Discente — Medicina Universidade Santo Amaro.

9Discente — Medicina Faculdade de Medicina de Jundiai.

Palavras-chave: Triagem Neonatal Ampliada; Doengas Raras; Diagndstico Precoce.

tl) EDITORA
@ 10.59290/0996265222 ) —§ PASILEUR




INTRODUCAO

A identificacdo de doengas raras no periodo
neonatal continua sendo um desafio relevante,
especialmente porque muitas condi¢des genéti-
cas e metabolicas ainda ndo apresentam sinais
clinicos nos primeiros dias de vida. Embora o
recém-nascido possa parecer saudavel nesse
momento, algumas dessas doengas evoluem de
forma progressiva e podem levar a comprometi-
mento neurologico, atraso do desenvolvimento,
incapacidade funcional, aumento da morbidade
e maior risco de mortalidade infantil. Nesse ce-
nario, a triagem neonatal ampliada assume pa-
pel essencial ao permitir a suspeita diagnodstica
antes do inicio das manifestagdes clinicas, favo-
recendo intervengdes precoces e potencialmente
modificadoras da evolucao da doenga (STARK;
SCOTT, 2023).

O desenvolvimento de novas tecnologias la-
boratoriais modificou de maneira significativa
os programas de triagem neonatal. A espectro-
metria de massas em tandem, por exemplo, pos-
sibilitou a analise simultanea de diferentes me-
tabolitos em uma Unica amostra, o que contri-
buiu para ampliar o nimero de doengas rastrea-
das e tornar o processo mais eficiente (MIL-
LINGTON, 2024). Mais recentemente, estraté-
gias baseadas em sequenciamento genético tém
sido estudadas como ferramentas complementa-
res, sobretudo para doencas raras de causa ge-
nética em que o diagndstico precoce permite
tratamento ou acompanhamento especifico
(STARK; SCOTT, 2023; TANG et al., 2024).

Além disso, a triagem neonatal ampliada nao
se limita a identificagdo precoce da doenca.
Quando uma alteragao ¢ detectada ainda na fase
pré-sintomatica, torna-se possivel organizar o
cuidado de forma mais estruturada e completa,
incluindo confirmagdo diagndstica, orientagdo
familiar, encaminhamento para servigos espe-
cializados, inicio de medidas terapéuticas espe-

cificas e seguimento clinico regular. Essas a¢des
podem reduzir complicagdes, melhorar o plane-
jamento terap€utico e contribuir para melhores
desfechos ao longo do desenvolvimento da cri-
anca (TANG et al., 2024).

Apesar dos beneficios, a ampliagdo da tria-
gem neonatal envolve questdes complexas. En-
tre os principais desafios estdo o custo dos exa-
mes, a disponibilidade de tecnologias labora-
toriais, a definicdo de quais doencas devem ser
incluidas nos programas de rastreamento, os as-
pectos éticos relacionados ao uso de testes ge-
néticos e a necessidade de uma rede assistencial
capaz de garantir diagndstico confirmatorio, tra-
tamento e acompanhamento longitudinal. As-
sim, a efetividade da triagem depende ndo ape-
nas da realizacdo do teste inicial, mas também
da estrutura disponivel para conduzir adequada-
mente os casos identificados (FREEMAN et al.,
2025).

Diante desse contexto, este capitulo tem co-
mo objetivo apresentar 0s principais aspectos
relacionados a triagem neonatal ampliada e sua
contribuicao para o diagndstico precoce de do-
engas raras, explorando seus fundamentos, a
epidemiologia dessas condi¢des na populagao
pediatrica, a influéncia da identificacdo anteci-
pada na redugdo de desenhos desfavoraveis e a
importancia do manejo clinico integrado e do
acompanhamento multiprofissional dos pacien-
tes diagnosticados.

METODO

Este estudo consiste em uma revisao integra-
tiva da literatura, desenvolvida para analisar a
relevancia da triagem neonatal ampliada no
diagnostico precoce, manejo clinico e acompa-
nhamento longitudinal de doengas raras na po-
pulagdo pediatrica. O foco da discussdo estd
centrado nos impactos da identificacdo precoce
dessas condi¢des para a reducdo da morbimor-
talidade infantil, a melhora do prognostico e da
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qualidade de vida dos pacientes, além do forta-
lecimento das estratégias de cuidado multipro-
fissional.

A busca bibliografica foi realizada nas bases
de dados PubMed, SciELO, LILACS e Biblio-
teca Virtual em Satde (BVS), abrangendo pu-
blicagdes no periodo de 2020 a 2025. Utiliza-
ram-se descritores controlados dos sistemas
DeCS/MeSH e termos livres em portugués e in-
glés, combinados pelos operadores booleanos
AND e OR. A estratégia de busca seguiu a se-
guinte configuragdo: (“triagem neonatal ampli-
ada” OR “teste do pezinho ampliado” OR
“newborn screening”) AND (“doencas raras”
OR “rare diseases” OR “erros inatos do meta-
bolismo”) AND (“diagndstico precoce” OR
“early diagnosis”) AND (“acompanhamento
multiprofissional” OR “manejo clinico” OR
“longitudinal care”).

Foram incluidos artigos originais, revisoes
sistematicas, revisoes integrativas, diretrizes
clinicas, consensos nacionais ¢ internacionais e
documentos institucionais que abordassem as-
pectos epidemiologicos, diagnosticos, clinicos e
terapéuticos da triagem neonatal ampliada e das
doencas raras detectaveis no periodo neonatal.
Também foram selecionados estudos sobre po-
liticas publicas de saude, impacto da detecgdo
precoce e estratégias de seguimento multiprofis-
sional. Como critérios de exclusdo, desconside-
raram-se artigos duplicados, publicagdes fora do
recorte temporal, trabalhos sem acesso ao texto
completo, pesquisas sem relagdo direta com a
tematica ou com limitagdes metodoldgicas cla-
ras.

A selecao dos estudos ocorreu em duas eta-
pas, executadas de forma independente para ga-
rantir a confiabilidade da triagem: inicialmente,
realizou-se a leitura dos titulos e resumos para
identificar os trabalhos elegiveis; em seguida,
foi feita a leitura integral dos textos seleciona-
dos.

Apos a triagem, os dados extraidos dos arti-
gos que compuseram a amostra final foram or-
ganizados em uma planilha eletronica (Micro-
soft Excel). As informagdes foram categoriza-
das de forma integrativa nos seguintes eixos te-
maticos: fundamentos e importancia da triagem
neonatal ampliada; epidemiologia das doencas
raras na infancia; impacto do diagndstico pre-
coce na redu¢do da morbimortalidade; e princi-
pais doencas rastreadas e estratégias de manejo
clinico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise integrativa da literatura seleciona-
da permitiu a sistematizacdo dos achados em
quatro eixos temadticos principais, abrangendo
desde os fundamentos técnicos da triagem até o
impacto clinico e assistencial no manejo das
doencas raras. Defini¢do Fundamentos da Tria-
gem Neonatal Ampliada A Triagem Neonatal
Ampliada (TNA) caracteriza-se como uma evo-
lugdo do teste do pezinho tradicional, incorpo-
rando tecnologias de Alta complexidade para
rastrear um niimero significativamente maior de
doengas.

A principal inovacdo técnica reside no uso
da espectrometria de massas em tandem
(MS/MS), que permite a analise simultanea de
multiplos metabolitos em uma Unica gota de
sangue seco, viabilizando a detec¢do de mais de
50 doengas raras, principalmente os erros inatos
do metabolismo (EIM).( MILLINGTON, 2024)

Os fundamentos da TNA baseiam-se na
busca ativa por biomarcadores especificos no
sangue do recém-nascido, estruturada em cinco
grandes eixos de patologias: Erros Inatos do
Metabolismo (EIM):
abrangendo disturbios do metabolismo de ami-

grupo predominante,

noacidos (ex.: fenilcetonuria, doenca da urina
do xarope de bordo), acidemias organicas e
defeitos na oxidagdo de acidos graxos. Doengas
Enddcrinas e Hematologicas : Inclui o hipotire-
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oidismo congénito,a hiperplasia adrenal congé-
nita e as hemoglobinopatias,como a anemia fal-
ciforme. Doencas Infecciosas Congénitas:foco
principal no rastreamento da toxoplasmose con-
génita, visando prevenir sequelas tardias. Doen-
cas Lisossomicas e de Depdsito: Pesquisa o dé-
ficit de enzimas que levam ao acumulo de subs-
tancias, como a Doenga de Pompe, Doenca de
Fabry e Mucopolissacaridoses.

Epidemiologia das Doengas Raras na Popu-
lagdo Pediatrica Embora cada doenca rara afete
um reduzido nimero de individuos (menos de
65 em cada 100.000 pessoas). Na populacao pe-
diatrica, a maioria dessas condigdes se mani-
festa nos primeiros anos de vida, sendo respon-
sdveis por uma parcela consideravel da morbi-
mortalidade infantil, quando ndo diagnosticadas
e tratadas precocemente, evoluem com grave
comprometimento neuroldgico e 6bito.Os dados
epidemioldgicos apontam que, para muitas des-
sas doengas, a incidéncia € variavel conforme a
regido e a etnia,mas o consenso ¢ de que a de-
teccdo pré-sintomatica € a principal ferramenta
para alterar a histéria natural dessas enfermi-
dades. A TNA, portanto, atua como uma estraté-
gia populacional de saude publica para identifi-
car esses casos antes do aparecimento dos
primeiros sintomas (GROSELJ, 2025; STARK;
SCOTT, 2023).

A Importancia do Diagndstico Precoce na
Reduc¢ao da morbimortalidade.Os estudos revi-
sados demonstram de forma consistente que o
diagnostico precoce proporcionado pela TNA
esta diretamente associado a redu¢ao da morbi-
mortalidade. A identificacdo da doenca ainda no
periodo assintomatico permite a institui¢ao ime-
diata de terapias especificas, prevenindo com-
plicacdes graves e irreversiveis, tais Como:
Atraso no de senvolvimento neuropsicomotor;
Crises metabolicas e descompensagdes agudas;
Sequelas neurologicas permanentes; Obito in-
fantil precoce. Além do beneficio clinico direto

para o paciente, o diagndstico precoce contribui
para a redugdo de internagdes hospitalares de
emergéncia, melhora a qualidade de vida da
crianca ¢ de sua familia, e gera uma redugao
significativa dos custos a longo prazo para o
sistema de saude, substituindo o tratamento de
sequelas por um manejo preventivo e planejado
(STARK; SCOTT, 2023; GROSELIJ, 2025).
Principais Doengas Identificadas e Estraté-
gias de Manejo Clinico e Acompanhamento
Multiprofissional A confirmacao diagnostica de
uma doenga rara marca o inicio de um processo
complexo que exige um modelo de cuidado cen-
tralizado no paciente e coordenado por uma
equipe multiprofissional.O que se pode observar
na revisdo da literatura ¢ que o manejo clinico
varia de acordo com a doencga, porém algumas
estratégias sdo transversais: Intervengdo Nutri-
cional: E o pilar central para a maioria dos EIM.
Condicdes como fenilcetonuria, acidemias or-
ganicas e doenga da urina do xarope de bordo
requerem dietas rigidamente controladas e
adaptadas, com o objetivo de promover cresci-
mento adequado, evitar o acimulo de metaboli-
tos toxicos e prevenir deficiéncias nutricionais.
Estas intervengdes deverdo ser iniciadas ja
no periodo neonatal e conduzidas por nutricio-
nistas especial izados (HANDOOM et al.,
2025). Equipe Multiprofissional: as diretrizes
recomendam uma equipe basica composta por
pediatra, enfermeiro, nutricionista e assistente
social, podendo ser ampliada para endocrinolo-
gistas, neurologistas, fisioterapeutas, terapeutas
ocupacionais, fonoaudidlogos e psicologos,
conforme a demanda do pa ciente (SANTOS et
al., 2025). Apoio Psicossocial e Familiar: O
diagnodstico de uma doenca rara impoe desafios
emocionais e socioecondmicos significativos as
familias (inseguranga, sobrecarga financeira,
isolamento). O acompanhamento psicologico, a
orientagdo clara sobre a doencga e a participagao
em redes de apoio sao fundamentais para a ade-
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sdo ao tratamento e o bem-estar dos cuidadores
(SHIRDELZADE et al.,2024).

Continuidade do Cuidado: Evidéncias de
estudos longitudinais demonstram que a conti-
nuidade do acompanhamento ¢ crucial para o
progndstico. Pacientes com seguimento irregu-
lar apresentam maior frequéncia de episodios de
descompensa¢do metabolica, reforcando a ne-
cessidade de protocolos estruturados de acom-
panhamento ao longo de toda a vida (UPADIA
et al., 2025).

No contexto brasileiro, o Programa Nacional
de Triagem Neonatal (PNTN) avangou com a
habilitagdo de 29 Servigos de Referéncia em
Triagem Neonatal (SRTN).Mas persistem desa-
fios como a distribuicdo desigual de especia-
listas, o acesso geografico e a necessidade de
capacitagdo continua das equipes para lidar com
a crescente diversidade de condi¢des diagnosti-
cadas (SANTOS et al., 2025).

Defini¢ao e fundamentos da Triagem
Neonatal Ampliada
A Triagem Neonatal Ampliada (TNA) con-

siste em um programa populacional preventivo
de satde publica voltado para a identificagdo
precoce e assintomatica de disturbios genéticos,
metabolicos, endocrinos e infecciosos em
recém-nascidos (SOUZA et al., 2025). Caracte-
riza-se pela transicdo do modelo tradicional de
rastreamento para a incorporagdo de tecnologias
de alta performance — como a espectrometria
de massas em tandem (MS/MS) —, expandindo
o escopo de deteccdo para mais de 50 condigdes
e doencas raras (SCIELO, 2022).

Os fundamentos da TNA baseiam-se na
busca ativa por biomarcadores especificos no
sangue do corddao umbilical ou do calcanhar do
recém-nascido. O teste ¢ estruturado para pes-
quisar cinco grandes eixos de patologias antes
do aparecimento de sintomas clinicos (BRASIL,
2021; SOUZA et al., 2025):

1. Erros Inatos do Metabolismo (EIM): E o
maior grupo pesquisado pela tecnologia de es-
pectrometria (MS/MS). O teste investiga de-
feitos enzimaticos no organismo, pesquisando
disturbios dos acidos graxos, defeitos no meta-
bolismo dos aminoacidos (como fenilcetonuria
e doidice do xarope de bordo) e acidemias orga-
nicas (SCIELO, 2022; SOUZA et al., 2025).

2. Doengas Enddcrinas e Hematologicas: O
teste pesquisa disfungdes hormonais congénitas
(como o hipotireoidismo congénito e a hiperpla-
sia adrenal congénita) e hemoglobinopatias (co-
mo a anemia falciforme), cujo diagndstico pre-
coce evita crises graves € atrasos no desenvolvi-
mento (SOUZA et al., 2025).

3. Doengas Infecciosas Congénitas: Diferen-
te do teste comum, a triagem ampliada funda-
menta-se na pesquisa de infecgdes transmitidas
verticalmente (da mae para o feto) que podem
causar sequelas tardias, com foco principal no
rastreamento  da
(BRASIL, 2021).

4. Doencas Lisossomicas e de Depdsito:

toxoplasmose congénita

Pesquisa o déficit de enzimas especificas que
levam ao acimulo de substancias nas células,
danificando orgaos vitais. Exemplos investiga-
dos incluem a Doenca de Pompe, Doenga de Fa-
bry e as Mucopolissacaridoses (BRASIL, 2021;
SOUZA et al., 2025).

5. Imunodeficiéncias e Doencas Neuromus-
culares: O fundamento mais recente da amplia-
¢do inclui a pesquisa genética direta para a Atro-
fia Muscular Espinhal (AME) e a triagem de
Imunodeficiéncias Combinadas Graves (SCID),
permitindo intervencdes curativas (como tera-
pia génica ou transplante de medula) antes que
o sistema imunoldgico ou motor seja destruido
(BRASIL, 2021).

Epidemiologia das Doencas Raras na
populacio pediatrica

As doengas raras representam um conjunto
amplo e heterogéneo de condigdes clinicas que,
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embora apresentem baixa frequéncia individual,
possuem impacto expressivo quando analisadas
em conjunto. Na populacdo pediatrica, essa re-
levancia torna-se ainda maior, uma vez que mui-
tas dessas enfermidades t€ém origem genética,
manifestagdo precoce € curso cronico, progres-
sivo ou potencialmente incapacitante. Dessa
maneira, mesmo que cada condi¢do seja pouco
prevalente de forma isolada, o conjunto das do-
engas raras constitui uma importante demanda
para os servigcos de saude, especialmente por
exigir diagnostico oportuno, seguimento espe-
cializado e cuidado continuo ao longo do desen-
volvimento infantil (NGUENGANG WAKAP
et al.,2020; STARK; SCOTT, 2023).

A avaliagdo epidemiologica dessas doengas
ainda ¢ um desafio, principalmente pela diversi-
dade de apresentagdes clinicas, pela variagdo na
idade de inicio e pela diferenca de acesso aos
métodos diagnosticos entre paises e regioes. Es-
timativas baseadas em bancos de dados interna-
cionais, como a Orphanet, indicam a existéncia
de mais de seis mil doengas raras descritas, sen-
do a maioria de base genética e com parcela
significativa de inicio na infancia. Além disso,
calcula-se que a prevaléncia pontual global des-
sas condi¢des esteja entre 3,5% e 5,9% da po-
pulacdo, demonstrando que, apesar da raridade
individual, seu impacto coletivo € relevante do
ponto de vista clinico, social e de satde publica
(NGUENGANG WAKAP et al., 2020).

Na faixa etaria pediatrica, muitas doencgas
raras podem se manifestar ainda no periodo
neonatal, nos primeiros meses de vida ou du-
rante os primeiros anos da infancia. Em alguns
casos, 0s sinais iniciais sao inespecificos ou po-
dem estar ausentes, o que dificulta a suspei¢ao
clinica precoce. Entretanto, a auséncia de diag-
nostico em tempo adequado pode permitir a pro-
gressdo da doenca e favorecer o surgimento de
complicac¢des, como crises metabolicas, atraso
do desenvolvimento neuropsicomotor, compro-

metimento neuroldgico, alteragcdes endocrinas,
imunodeficiéncias, doengas hematologicas e
manifestagdes multissistémicas. Esse cenario
reforca a importancia de estratégias de rastrea-
mento e vigilancia, sobretudo para condig¢des
em que a intervengao precoce pode modificar o
curso natural da doenga (STARK; SCOTT,
2023; TANG et al., 2024).

Outro ponto relevante ¢ que os dados epide-
miologicos disponiveis podem ndo representar
integralmente a real frequéncia dessas enfermi-
dades na infancia. O subdiagnéstico ainda € co-
mum, especialmente diante da baixa prevaléncia
individual, da sobreposi¢do de sintomas com
doencas mais frequentes e da limitagdo de
acesso a exames especializados, como testes
genéticos e metabdlicos. Em regides com menor
disponibilidade de servicos de referéncia, esse
problema tende a ser ainda mais evidente, con-
tribuindo para atrasos diagnoésticos e para a frag-
mentacao do cuidado. Por isso, o fortalecimento
de registros clinicos, bancos de dados popula-
cionais e redes assistenciais especializadas ¢
fundamental para ampliar o conhecimento sobre
a distribuicao dessas doencas e melhorar a or-
ganizacdo da assisténcia (NGUENGANG WA-
KAP et al., 2020; SANTOS et al., 2025).

Nesse contexto, a triagem neonatal ampliada
assume papel estratégico na identificagdo preco-
ce de doengas raras na populagdo pediatrica,
especialmente aquelas de origem genética, me-
tabolica, enddcrina, hematologica, imunolédgica
e neuromuscular. Ao possibilitar a detec¢ao de
alteragdes antes do surgimento de manifesta-
¢oes clinicas irreversiveis, essa estratégia con-
tribui para aproximar o conhecimento epide-
mioldgico da pratica assistencial. Assim, com-
preender a epidemiologia das doencas raras na
infancia ¢ essencial para dimensionar sua rele-
vancia coletiva, orientar politicas de rastrea-
mento, ampliar o acesso ao diagnostico precoce
e fortalecer o cuidado integral as criangas aco-
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metidas (TANG et al., 2024; SANTOS et al.,
2025).

Importancia do diagnostico precoce na
reducao da morbimortalidade
As doencas raras sdao uma prioridade de

saude publica global, com um papel fundamen-
tal da triagem neonatal ampliada (TNA) no
diagnostico precoce de doengas raras, em espe-
cial erros inatos do metabolismo e outras condi-
coes genéticas graves. Sua principal relevancia
esta na identificagdo dessas doengas ainda pe-
riodo assintomatico, possibilitando intervengao
terapéutica precoce e acompanhamento especia-
lizado antes de haver manifestacdes clinicas ir-
reversiveis (STARK et al., 2023; GROSELJ,
2025).

O diagnostico precoce esta diretamente rela-
cionado a redugdo da morbimortalidade, pois
possibilita a preven¢ao de complicagdes impor-
tantes, como atraso no desenvolvimento neuro-
psicomotor, crises metabolicas, sequelas neuro-
logicas permanentes e até 6bito. Em muitas des-
sas doengas, o inicio imediato do tratamento tem
grande impacto no curso natural da doenca e no
seu prognostico. Além disso, a triagem neonatal
ampliada contribui para a reducdo de interna-
coes hospitalares, melhora da qualidade de vida
do paciente e de sua familia e diminui¢do de
custos ao sistema de saude a longo prazo
(STARK et al., 2023; GROSELJ, 2025).

Dessa forma, ampliar o acesso e a cobertura
da triagem neonatal tem uma grande importan-
cia na saude publica, fortalecendo o cuidado in-
tegral e melhorando a chance de sobrevida e
desenvolvimento saudavel das criancas acome-
tidas por doencas raras.

Principais doencas identificadas pela
Triagem Neonatal Ampliada
A triagem neonatal bioldgica (TNB) ¢ con-

solidada como uma das principais estratégias de
saude publica para a deteccdo precoce de dis-

turbios que, se ndo tratados, podem resultar em
danos irreversiveis ou obito (JANSEN et al.,
2021; SOUZA et al., 2025). No Brasil, a evolu-
¢ao do Programa Nacional de Triagem Neonatal
(PNTN) se deu através da Lei n° 14.154/2021,
que estabeleceu a expansdo progressiva do pai-
nel basico para a Triagem Neonatal Ampliada
(TNA), com inclusdo escalonada de erros inatos
do metabolismo (EIM), imunodeficiéncias e do-
engas neuromusculares, como estratégia para
ampliar o acesso ao rastreamento no pais
(SOUZA et al., 2025).

A incorporagdo da espectrometria de massas
em tandem (MS/MS) representou um marco
importante nesse processo, ao permitir a estrati-
ficacdo dos erros inatos do metabolismo (EIM)
¢ a analise simultanea de multiplos metabolitos.
Na pratica, isso ampliou de forma significativa
a capacidade de identificacao de aminoacidopa-
tias, acidurias organicas e defeitos da betaoxida-
¢do de acidos graxos (JANSEN et al., 2021). Do
ponto de vista clinico, as doencas identificadas
podem ser organizadas em trés niveis de gravi-
dade, conforme a urgéncia de intervengdo
(UPADIA et al.,2025). As condigdes de primei-
ro nivel correspondem a apresentagdes agudas,
associadas a alto risco de descompensa¢do me-
tabolica no periodo neonatal. Nesse grupo estao
a leucinose (MSUD), as acidemias metilmaloni-
ca (MMA) e propionica (PA), além da deficién-
cia de MCAD (desidrogenase de acil-CoA de
cadeia média). Apesar do impacto da triagem na
reducdo da mortalidade, ainda ¢ comum que al-
guns pacientes apresentem manifestagdes clini-
cas antes da liberacao do resultado ou evoluam
com eventos metabolicos agudos, mesmo sob
acompanhamento (UPADIA et al., 2025).

Ja as condi¢des de segundo nivel se caracte-
rizam por evolug¢ao mais cronica, nas quais o be-
neficio do diagnostico precoce esta diretamente
relacionado a prevengdo de sequelas a longo
prazo. Aqui se incluem a fenilcetonuria (PKU)
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classica, deficiéncia de biotinidase, homocisti-
naria (HCU) e galactosemia. Nesses casos, a
adesdo ao tratamento e o inicio precoce das in-
tervengdes sdo determinantes para evitar defici-
éncia intelectual progressiva e complicagdes
multissistémicas (UPADIA et al., 2025;
SOUZA et al., 2025). Por sua vez, as condi¢des
de terceiro nivel englobam variantes mais bran-
das, muitas vezes assintomaticas ou com curso
clinico benigno, como deficiéncia de 3-MCC e
SCADD. Ainda que menos graves, essas condi-
¢oes exigem acompanhamento cuidadoso, prin-
cipalmente para evitar intervengdes desnecessa-
rias ou excessivas (UPADIA et al., 2025).

A ampliagdo da triagem também incorporou
biomarcadores moleculares para doengas que
antes eram reconhecidas apenas apos a instala-
¢do de danos significativos. Um exemplo ¢ a
triagem para imunodeficiéncias combinadas
graves (SCID), realizada por meio da quantifi-
cacdo de TRECs (anéis de excisao de receptores
de células T). Essa identificagdo pré-sintomatica
¢ essencial para viabilizar o transplante de célu-
las-tronco hematopoiéticas (TCTH) e, sobretu-
do, para evitar a administragdao da vacina BCG,
que pode levar a infec¢des disseminadas poten-
cialmente fatais em lactentes imunocomprome-
tidos (SOUZA et al., 2025).

Outra condi¢do contemplada na expansao da
TNA ¢ a atrofia muscular espinhal (AME), de-
tectada pela identificacdo da delecdo homozigo-
tica do gene SMN1. O diagnostico em fase pré-
sintomatica permite o inicio precoce de terapias
génicas ou moduladoras, alterando de forma
significativa a historia natural da doenga e pos-
sibilitando o alcance de marcos motores mais
proximos do esperado (SOUZA et al., 2025;
JANSEN et al., 2021). Além disso, a TNA tem
se expandido para o rastreio de doencas lisosso-
micas, como Pompe, Gaucher, Fabry e as muco-
polissacaridoses (MPS I e II) (JANSEN et al.,
2021; SOUZA et al., 2025). No Brasil, destaca-

se ainda a triagem para MPS VI em areas espe-
cificas, como Monte Santo (Bahia), onde o efei-
to fundador resultou em alta incidéncia e moti-
vou a implementagao de triagem molecular dire-
cionada (SOUZA et al., 2025).

Embora essa ampliacao represente um avan-
¢o tecnoldgico importante, sua efetividade ainda
depende da superagdo de desafios logisticos re-
levantes. No Brasil, por exemplo, as coberturas
regionais variam de 23% a quase 100%, refle-
tindo desigualdades estruturais importantes.

Além disso, o intervalo prolongado até a pri-
meira consulta médica pode comprometer o be-
neficio do diagnoéstico precoce (SOUZA et al.,
2025). Soma-se a isso o desafio do aumento de
falsos-positivos, que podem chegar a 0,93%,
gerando impacto emocional nas familias e cus-
tos adicionais ao sistema de saide (UPADIA et
al., 2025).

Manejo clinico e acompanhamento
multiprofissional dos pacientes
diagnosticados

Inicialmente, ¢ valido destacar que a triagem

neonatal ampliada permite descobrir certas do-
enc¢as logo nos primeiros dias de vida do bebé,
antes mesmo dos sintomas. Isso ¢ importante
porque permite o tratamento precoce, aumen-
tando as chances de eficicia e garantindo me-
lhor qualidade de vida para a crianga e para a fa-
milia. Entretanto, a confirmagdo diagnoéstica
nao encerra o processo assistencial; pelo contra-
110, marca o inicio de um acompanhamento con-
tinuo, que exige intervencdes especificas € mo-
nitoramento permanente. Nesse preambulo, ca-
be destacar que a efetividade do tratamento de-
pende ndo apenas das condutas clinicas adota-
das, mas também da atuacao integrada de uma
equipe multiprofissional qualificada e da arti-
culacdo entre os diferentes niveis de aten¢do a
saude, bem como familiar (GUNES et al.,
2025).
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Sendo assim, ¢ imperioso destacar que as
diretrizes atuais recomendam um modelo de
cuidado centralizado no paciente, no qual, como
supracitado, profissionais de saude e servigos
especializados atuam de forma coordenada. Nos
Servicos de Referéncia em Triagem Neonatal
(SRTN), a equipe bésica prevista pelo Programa
Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) é com-
posta por pediatra, enfermeiro, nutricionista e
assistente social. No entanto, dependendo da
condi¢do diagnosticada e das necessidades apre-
sentadas pelo neonato, outros profissionais po-
dem ser incluidos ao acompanhamento, como
endocrinologistas, neurologistas, fisioterapeu-
tas, terapeutas ocupacionais, fonoaudiologos e
psicologos (SANTOS et al., 2025).

Entre as doencas identificadas pela triagem,
sdo os erros inatos do metabolismo (EIM) que
demandam atenc¢ao especial devido ao potencial
de causar comprometimentos graves quando
ndo tratados precocemente. Isso porque condi-
¢oes como fenilcetonuria, acidemias organicas,
disturbios da oxidacao de acidos graxos e doen-
c¢a da urina do xarope de bordo sdo doengas em
que o organismo tem dificuldade para processar
determinados nutrientes e, por isso, algumas
substancias podem se acumular e causar dano;
assim sendo, a terapia nutricional € um dos prin-
cipais pilares do tratamento. O objetivo €, atra-
vés da alimentagdo controlada e adaptada as ne-
cessidades do neonato, promover crescimento e
desenvolvimento adequados, reduzir o acimulo
de metabdlitos toxicos, evitar estados cataboli-
cos e prevenir deficiéncias nutricionais. Porém,
para isso, as intervengdes devem ser iniciadas o
mais cedo possivel, preferencialmente ainda no
periodo neonatal, e conduzidas por nutri-
cionistas com experiéncia em doencas metaboli-
cas, em estreita colaboracdo com a equipe médi-
ca responsavel (HANDOOM et al., 2025).

Além dos aspectos clinicos, ¢ fundamental
considerar os impactos emocionais € sociais de-

correntes do diagnodstico. Isso porque diversos
estudos evidenciam que familias de criangas
com doengas raras frequentemente enfrentam
desafios significativos, incluindo inseguranga
quanto ao futuro, sobrecarga financeira, dificul-
dades de adaptagdo a rotina de cuidados, senti-
mentos de isolamento, ndo pertencimento e,
principalmente, desorientacdo sobre o manejo
social. Nesse contexto, 0 acompanhamento psi-
cologico e o acesso a informagdes claras e con-
fidveis sobre a doenga desempenham papel fun-
damental. Da mesma forma, a participagcdo em
redes de apoio e grupos de familias pode contri-
buir para o fortalecimento emocional dos cuida-
dores e favorecer a adesdo ao tratamento (SHIR-
DELZADE et al., 2024).

Por outro lado, a relevancia do acompanha-
mento multiprofissional também ¢ observada
nos resultados clinicos de longo prazo. Evidén-
cias obtidas de um estudo longitudinal que
acompanhou 478 pacientes diagnosticados por
triagem neonatal ampliada ao longo de duas dé-
cadas demonstraram que episodios recorrentes
de descompensagdo metabolica ocorreram com
maior frequéncia entre aqueles que apresenta-
ram seguimento irregular. Ou seja, esses acha-
dos reforcam a importancia da manutencao de
protocolos estruturados de acompanhamento
ambulatorial e principalmente da continuidade
do cuidado ao longo de toda a vida (UPADIA et
al., 2025).

No contexto brasileiro, o Programa Nacional
de Triagem Neonatal tem promovido avancgos
na organizacdo da rede assistencial, especial-
mente por meio da habilitagdo de 29 Servicos de
Referéncia em Triagem Neonatal distribuidos
pelos estados e pelo Distrito Federal. Essa ex-
pansdo busca ampliar o acesso a aten¢do inte-
gral e fortalecer a assisténcia multiprofissional
aos pacientes diagnosticados. porém, apesar dos
progressos alcancados, ainda persistem desafios
relacionados a distribuicao desigual de profis-
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sionais especializados entre as regides do pais,
as dificuldades de acesso enfrentadas por muitas
familias e a necessidade de capacitagdo perma-
nente das equipes de saude para lidar com a di-
versidade de condig¢des identificadas pela tria-
gem neonatal ampliada (SANTOS et al., 2025).

Dessa forma, mostra-se evidente que os be-
neficios da triagem neonatal ampliada depen-
dem niao apenas da detecgdo precoce das doen-
cas, mas também da garantia de um acompa-
nhamento continuo, integrado e de qualidade.
Ademais, ¢ o fortalecimento das politicas publi-
cas voltadas a assisténcia especializada que as-
segura que o diagndstico precoce se traduza, de
fato, em melhores desfechos clinicos e maior
qualidade de vida para os pacientes e suas fa-
milias.

CONCLUSAO

A triagem neonatal ampliada representa um
importante avan¢o nas estratégias de saude pu-
blica voltadas ao diagnostico precoce de do-
engas raras, possibilitando a identificagdo de di-
versas condi¢cdes genéticas, metabolicas, endo-
crinas, imunologicas e neuromusculares ainda
no periodo pré-sintomatico. Nesse caso, as evi-
déncias conseguiram demonstrar como a detec-
cdo precoce dessas enfermidades favorece o ini-
cio oportuno de intervengdes terapéuticas, reduz
a morbimortalidade infantil, previne sequelas
irreversiveis e melhora significativamente o
progndstico e a qualidade de vida dos pacientes
e de suas familias.

Além dos beneficios diagnosticos, evi-
denciou-se que a efetividade da triagem neona-
tal ampliada depende da existéncia de uma rede
assistencial estruturada, capaz de garantir con-
firmacao diagnostica, tratamento especializado,
acompanhamento longitudinal e atuagdo inte-
grada de equipes multiprofissionais. Nesse con-
texto, o cuidado continuo, associado ao suporte
psicossocial e a educagdo das familias, constitui
elemento fundamental para a adesdo ao trata-
mento e para a obten¢do de melhores desfechos
clinicos.

Apesar dos avangos tecnoldgicos e da
ampliagdo progressiva do Programa Nacional
de Triagem Neonatal no Brasil, persistem desa-
fios relacionados as desigualdades regionais no
acesso aos servicos especializados, a disponibi-
lidade de profissionais capacitados, a incorpora-
¢do de novas tecnologias diagnoésticas e ao for-
talecimento das politicas publicas voltadas as
doengas raras.

Portanto, conclui-se que a ampliacdo da
cobertura da triagem neonatal, aliada ao fortale-
cimento da rede de atengdo especializada e ao
investimento continuo em infraestrutura, capa-
citagdo profissional e pesquisa cientifica, € es-
sencial para consolidar um modelo de cuidado
integral, equitativo e eficiente. Assim, a triagem
neonatal ampliada reafirma seu papel como uma
das principais estratégias para modificar a histo-
ria natural de inumeras doengas raras, contribu-
indo para melhores perspectivas de desenvolvi-
mento, sobrevida e qualidade de vida na popu-
lagdo pediatrica.
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