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INTRODUCAO

DEFINICAO E HISTORICO
A Sindrome de Down (SD) ¢ a presenga do cro-

mossomo 21 extra na constituicdo genética, acarre-
tando fisicas especificas e atraso no desenvolvi-
mento. Deve-se ressaltar que ndo sdo atribuidos
graus 2 SD (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PE-
DIATRIA, 2020).

Em 1866, John Langdon Haydon Down, pedia-
tra, descreveu o seguinte fenotipo: bochechas proe-
minentes fenda palpebral obliqua e estreita, labios
grossos, lingua grande e grossa, nariz pequeno, alte-
ragdo vascular e deficiéncia intelectual. Em 1959, Jé-
rome Lejune e Gartier & Turpin detectaram que a SD
¢ causada pela trissomia do cromossomo 21, além de
translocagdes do cromossomo 21 € mosaicismo com
trissomia 21. Luria ef al. em 1965 e Florez et al. em
2015 observaram a lesdo difusa do sistema nervoso,
funcionamento elétrico peculiar no desenvolvimento
cognitivo da SD, rebaixamento nas habilidades de
analise e sintese, além de comprometer as falas (MI-
NISTERIO DA SAUDE, 2013).

INCIDENCIA E PREVALENCIA*
A Sindrome de Down € a principal causa iden-

tificada de deficiéncia intelectual, responsavel por
cerca de 25% de todos os casos de desenvolvimento
intelectual retardado. No Brasil, estima-se que

ocorra em aproximadamente 1 a cada 700 nasci-
mentos. Globalmente, a frequéncia estimada da Sin-
drome de Down ¢ de 1 em cada 1.000 nascimentos
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

BASE GENETICA

A SD ¢ decorrente de desbalango genético pela
copia extra do cromossomo 21. Deste modo, hé a
categorizagdo das trés formas citogenéticas da con-
digdo: Trissomia livre do 21, Trissomia do mosaico
21, a Trissomia da translocagao robertsoniana do 21
(AHTAR, 2024).

A copia extra completa é dada por erros durante
a gametogénese, principalmente a ndo disjungdo cro-
mossomica caracterizando a Trissomia Livre, com
um cromossomo 21 suplementar em todas as células;
por defeito apds a formagdo do zigoto, denominado
de Mosaicismo, com um cromossomo 21 suplemen-
tar em apenas uma linhagem celular; em contraponto,
a presenca de uma copia extra parcial ocorre por
translocaciio Robertsoniana, onde o braco longo
do cromossomo 21 ¢ translocado & outro cromos-
somo do genotipo, o que culmina em um genotipo
com um par de cromossomos 21 normais e uma parte
adicional normalmente adicionada ao cromossomo
14 (Figura 45.1) (PLAIASU, 2017).

As teorias que buscam explicar a genética asso-
ciada a diversidade fenotipica, sdo:
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1. Hipétese do desequilibrio na dosagem gé-
nica onde cromossomo 21, que normalmente possui
entre 200 a 300 genes 2, passam a apresentar-se em
quantidades maiores, causando a superexpressao
desses (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

2. Hipétese da instabilidade amplificada do
desenvolvimento: desequilibrio genético criado

por varios genes trissomicos resulta num impacto
maior na expressao e regulacdo também de outros
genes (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

3. Hipoétese da regido critica (DSCR): Séo
regides cromossdmicas, que apresentam multiplos
genes responsaveis pelas caracteristicas clinicas da
SD (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

Figura 45.1 Cariétipo da Sindrome de Down em Trissomia livre ou Mosaicismo

.............................
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Fonte: Instituto Nacional de Pesquisa do Genoma Humano, Projeto Genoma Humano (2024)

ACHADOS CLINICOS

CARACTERISTICAS FACIAIS TiPICAS

A facie mongoloide ¢ um achado tipico. Obser-
vando-se o achatamento facial, rosto arredondado e
presenca de eritema facial continuo, olhos amendo-
ados, distantes um do outro, pregas epicanticas, fen-
das obliquas e manchas de Brushfield na iris, prin-
cipalmente no periodo neonatal (BULL, 2022). O

nariz € pequeno com a ponte alargada, boca entrea-
berta com protusdo lingual, palato ogival, sinoftis
(unido das sobrancelhas). Baixa implantagdo da ore-
lha e pavilhdo auricular pequeno com a presenca de
microtia e hélice dobrada (Bull, 2022). Nem todas
as caracteristicas precisam estar presentes para o di-
agnostico clinico de SD. E apenas uma das caracte-
risticas ndo configura o diagnodstico (Figura 45.2)
(PLAIASU, 2017).
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Fonte: BICKLEY e al. (2022)

¢

Caracteristicas corporais tipicas

Caracteristicas corporais sdo bastante marcan-
tes na SD, como lingua grande, pele extra na regido
da nuca, pescogo grosso e curto, baixa estatura, hi-
potonia, maos pequenas com dedos curtos, articula-
¢Oes anormalmente flexiveis, prega palmar trans-
versal Unica e grande lacuna entre o primeiro e o se-
gundo dedo do pé (Figura 45.3) (AHTAR, 2024).

Figura 45.3 A esquerda: mdo com uma Unica dobra palmar
transversal; a direita: grande espago entre o primeiro e o segundo
dedo do pé

Fonte: Disponivel em repositorio digital da Wikipedia Com-
mons.

CARACTERISTICAS COGNITIVAS E
COMPORTAMENTAIS*

Déficits motores predominantes na primeira in-
fancia e déficits cognitivos durante os anos escola-
res, sintomas de autismo, hiperatividade ¢ TDA, re-
acoes lentas, dificuldades no processamento audi-
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tivo-vocal, deficiéncias na memoria de curto e mé-
dio prazo, problemas de correlag@o, analise, calculo
e pensamento abstrato, limitagdes na discriminagao
perceptiva, capacidade de generalizagdo e simboli-
zacdo, questoes auditivas e problemas na memoria
auditiva impactando o processamento sequencial de
informagdes (COELHO, 2016). Caracteristicas Cli-
nicas (Tabela 43:1)

Tabela 45.1 Caracteristicas Clinicas dos diversos sistemas as-

sociados a SD

Categoria Quadro Clinico
Defeito do septo atrioventricular
Defeitos (DSAV), defeito do septo ventricular
Cardiacos (CIV), defeito atrial secundum,
Congénitos tetralogia de Fallot e persisténcia do
canal arterial (PCA).
. Atresi 1
Anormalidades . tres.la ou estenoseAduodena edo
intestino delgado, pancreas anular,
do trato N .
. . anus imperfurado e doenga de
Gastrointestinal .
Hirschsprung.
Neutrofilia, trombocitopenia,
o licitemia, distarbi
Disturbios _ policrtenma, isturblo -
- mieloproliferativo transitorio,
hematologicos L .
leucemia linfoblastica aguda e
leucemia mieloide cronica (LMT).
1stur.b10s’ Hipotireoidismo, hipertireoidismo,
Endocrinolo- .
. atraso na puberdade e baixa estatura.
gicos
Distarbios Redugdo da massa muscular,
musculo- frouxiddo ligamentar, subluxacéo
esqueléticos atlantoaxial e fraturas.
Blefarite, ceratocone, catarata,
Erros refrativos anomalias da retina, estrabismo,
e anormalidades ambliopia, nistagmo, erros de
visuais refracdo, glaucoma, anomalias da iris
e anomalias do nervo optico.
Perda auditiva condutiva, perda
Disturbios auditiva neurossensorial, impactagao
otorrinolarin- de cerimen, otite média aguda,
goldgicos perfuracdo do timpano, derrame
(ENT) crénico do ouvido médio e tubos de
equalizacdo de pressdo.

Fonte: Adaptada pelos autores a partir de AHTAR ez al. (2024)
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DIAGNOSTICO

O diagnostico definitivo € dado pelos seguintes
testes genéticos:

a) Exame presuntivo ou NIPT (teste pré-natal
ndo invasivo): método ndo invasivo; refere-se a ana-
lise de marcadores bioquimicos no sangue materno,
como a proteina plasmatica A (PAPP-A) e a subu-
nidade beta da gonadotrofina coridénica humana (j3-
HCG), além da o-fetoproteina, estriol ndo conju-
gado e inibina A. Paralelamente, sdo conduzidos
exames de ultrassonografia para verificar malfor-
magodes no trato digestivo e no desenvolvimento fa-
cial e 6sseo (PEREZ, 2014).

b) Exame de confirmagio: ¢ invasivo e indi-
cado para genitoras acima de 35 anos, resultados po-

sitivos nos testes presuntivos acima de 1/250 ou
1/270, historico de condi¢des genéticas na familia,
ou anormalidades detectadas na ultrassonografia.
Entdo, realiza-se a amniocentese entre as semanas
14 e 17 de gestagdo (PEREZ, 2014). O liquido am-
niodtico coletado ¢ analisado por cariotipagem e hi-
bridizacdo in situ fluorescente (FISH); junto a Rea-
¢do em Cadeia da Polimerase (QF-PCR), onde a
presenca de trés alelos diferentes ¢ determinada pelo
emprego de marcadores polimoérficos de DNA
(PLAIASU, 2017). A biopsia das vilosidades cori-
Onicas ocorre entre a 8% e a 11* semana de gestagao,
ou a cordocentese, ambas para estudos patologicos
e genéticos. E apos o nascimento, pode-se também
analisar o sangue do recém-nascido para estudos ci-
togenéticos (PEREZ, 2014).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL (TABELA 43.2)

Tabela 45.2 Sindromes importantes no diagndstico diferencial da SD

Sindromes

Caracteristicas comuns a SD

Hipotireoidismo congénito

Atraso no desenvolvimento, hipotonia muscular

Sd. da trissomia do mosaico 21

Deficiéncia intelectual, caracteristicas faciais semelhantes

Trissomia parcial 21 (ou duplicagdo 21q)

Deficiéncia intelectual, possiveis caracteristicas faciais semelhantes

Trissomia Robertsoniana 21

Deficiéncia intelectual, caracteristicas faciais semelhantes

Trissomia 18

Deficiéncia intelectual, caracteristicas faciais semelhantes

Sindrome de Zellweger

Disfungdo neurolédgica, caracteristicas faciais variadas

Fonte: Adaptada pelos autores a partir de AHTAR et al., 2024.

TRATAMENTO

TERAPIAS COGNITIVAS, FiSICAS E
OCUPACIONAIS

A intervengao precoce (fisioterapia motora, fo-
noaudiologia, terapia ocupacional, psicologia) tem
inicio tdo logo a crianga esteja em boas condi¢oes
de saude para auxiliar na aquisi¢ao dos marcos mo-
tores, psicologicos e socioafetivos. As técnicas fisi-
oterap€uticas mais utilizadas sdo a Shantala e a hi-

droterapia agregado ao conhecimento familiar e
continuidade do tratamento em casa (MINISTERIO
DA SAUDE, 2020).

MANEJO DE PROBLEMAS DE SAUDE
COMUNS

O conjunto de alteragdes associadas a SD sdo:
pseudoestenose do ducto lacrimal, vicio de refracao,
perda auditiva, otite de repeticdo, doengas no sis-
tema cardiovascular, hipotireoidismo e instabili-
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dade das articulagdes em algum grau (Ministério da crino. Recomenda-se o uso de Palivizumabe para

Saude, 2013). O manejo € feito por meio de avalia- cardiopatas com repercussoes clinicas até os 2 anos
¢Oes regulares de audicéo e visdo, além de exames de idade (Tabela 45.3) (MINISTERIO DA SA-
complementares do sistema cardiovascular e end6- UDE, 2020).

Tabela 45.3 Cuidados especificos para pessoas com SD

ldade
Procedimento

Zaro a 2 anos 2a10anos 10 aos 19 anos Adulto e idoso

Hemograma complato A A A A
Ferritina Al

Hormdnio Estimulante da Tiredide (TSH) Al A A A
Tiroxina (T4 livre) A A A
Glicemia de jejum c A
Perfil lipidico G

Funcao renal A
Ecocardiograma £ C
Eletrocardiograma [
Carigtipo

Ultrassonografia abdominal C [ ¥ C
Radiografia da coluna cervical 3 anos & &'
IgA total e anticorpo antiendomisio B! B! B
Avaliagao oftalmologica Al A B B
Avaliagéo auditiva Al A B B
Avaliagao odontologica A A B B
Avaliago ginecologica P P
Avaliagao uroldgica P P

Legenda: Construido utilizando-se as referéncias discriminadas no texto desta diretriz.

A= Primeiras avaliagdes aos seis € 12 meses, anualmente no seguimento;

A = anualmente; £ = na suspeita clinica; & = idade pré-escolar; &' = em qualquer momento na vigéncia de dor cervical, torcicolo,
fraqueza de membros superiores, tontura ou alteragdes insterstinais e vesicais; B + bianual; B> = na suspeita clinica ou HLA-DQS e/ou
HLA-HQ2 positivos; C + a cada cinco anos; P = segue orientagdes da populagio em geral.

Fonte: Adaptado pelos autores a partir de Sociedade Brasileira de Pediatria (2020).
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