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RESUMO

Introdugao: O Transtorno do Espectro Autista (TEA) € um disturbio de desenvolvimento
complexo que se caracteriza por déficits na comunicagao oral e na linguagem, além de
dificuldade de interagdo social. Atualmente, ndo ha exame diagnostico definitivo,
portanto, as avaliagdes correlatas ou complementares se tornam importantes. Como
doenga multifatorial associada a fatores ambientais e genéticos que geram estresse
oxidativo, ha hipdtese de que a deficiéncia na sintese de G6P-D, propicia a producao
de espécies reativas de oxigénio, o que aumenta a suscetibilidade das células ao
estresse oxidativo, podendo afetar o sistema neurolégico causando neuroinflamacgdes,
desta maneira, contribuindo para o desenvolvimento do TEA. Objetivo: Neste contexto,
a proposta é apresentar a relacédo entre a deficiéncia de G6P-D e o TEA, associada a
fatores de desenvolvimento como, o estresse oxidativo. Metodologia: Foi realizada uma
revisao integrativa da literatura cientifica abordando as pesquisas atuais (2021-2026)
realizadas sobre esta relacdo, durante o periodo de dezembro de 2025 a fevereiro de
2026, expondo as correlacbes entre elas e as possiveis lacunas existentes nas
pesquisas sobre este tema. Para isso, foram utilizados os descritores “Autism Spectrum
Disorder”; “G6PD deficiency”, “Glucosephosphate dehydrogenase deficiency”;
“Oxidative stress”, obtidos através das bases de dados DeCS/MeSH, além do operador
booleano “AND” para ampliar a busca pelos artigos. Foram considerados para critérios
de inclusdo artigos de revisdo narrativa de literatura que abordassem o tema da
deficiéncia da G6P-D em associagdo com o desenvolvimento do Transtorno do
Espectro Autista e artigos de revisao sistematica, meta-analise e ensaio clinico
randomizado sobre a influéncia do estresse oxidativo no TEA. Resultados: Foram
encontrados 466 artigos com os descritores e o operador booleano, tendo sido
encontrados no PubMed/Medline com os descritores “G6PD deficiency and autism
spectrum disorder” apenas 2 artigos do tipo revisdo narrativa de literatura, sendo
considerados aptos para a inclusdo desta revisdo, e com os descritores “Oxidative
stress and autism spectrum disorder”, foram encontrados 460 artigos, destes, 3 artigos,
incluindo 1 de revisao sistematica e 2 de revisdo sistematica e meta - analise foram
elegiveis para inclusdo. Na plataforma Lilacs foram encontrados 4 artigos com os
descritores “Oxidative stress and autism spectrum disorder”, porém, todos eram
duplicados, portanto, foram considerados de exclusdo. Conclusao: A busca por artigos
cientificos demonstrou como essa deficiéncia enzimatica pode influenciar no
desenvolvimento do autismo, ao contribuir para 0 aumento do estresse oxidativo,
disfungdo mitocondrial e dano ao material genético. Porém, ha uma escassez de
estudos clinicos e epidemioldgicos que correlacionem diretamente a deficiéncia de
G6P-D com a prevaléncia, gravidade ou perfil clinico do TEA. Sendo assim, futuras
pesquisas que integrem analises bioquimicas, genéticas e clinicas sao fundamentais
para elucidar o papel da deficiéncia de G6P-D no contexto do estresse oxidativo e do
TEA.

Palavras-chave: Deficiéncia de glucosefosfato desidrogenase. Espécies reativas de
oxigénio. Estresse oxidativo. Transtorno do Espectro Autista.



ABSTRACT

Introduction: Autism Spectrum Disorder (ASD) is a complex developmental disorder that
is characterized by deficits in oral communication and language, as well as difficulty in
social interaction. Currently, there is no definitive diagnostic test, so correlated or
complementary evaluations have become important. As a multifactorial disease
associated with environmental and genetic factors that generate oxidative stress, it is
hypothesized that the deficiency in the synthesis of G6P-D favors the production of
reactive oxygen species, which increases the susceptibility of cells to oxidative stress,
which can affect the neurological system causing neuroinflammation, thus contributing
to the development of ASD. Objective: In this context, the proposal is to present the
relationship between G6P-D deficiency and ASD, associated with developmental factors
such as oxidative stress. Methodology: An integrative review of the scientific literature
was carried out addressing the current research (2021-2026) carried out on this
relationship, during the period from December 2025 to February 2026, exposing the
correlations between them and the possible gaps in research on this topic. For this, the
descriptors "Autism Spectrum Disorder"; "G6PD deficiency"; "Glucosephosphate
dehydrogenase deficiency"; "Oxidative stress", obtained through the DeCS/MeSH
databases, in addition to the Boolean operator "AND" to expand the search for articles.
Literature review articles that addressed the topic of G6P-D deficiency in association
with the development of Autism Spectrum Disorder and systematic review articles,
meta-analysis and randomized controlled trial articles on the influence of oxidative
stress on ASD were considered for inclusion criteria. For exclusion criteria, duplicate
articles were considered, articles that did not fit these selection criteria, and that did not
associate G6P-D deficiency, as well as oxidative stress with the development of ASD.
Results: A total of 466 articles were found with the descriptors and the Boolean operator,
and only two articles of the narrative literature review were found in PubMed/Medline
with the descriptors "G6PD deficiency and autism spectrum disorder", being considered
suitable for inclusion in this review, and with the descriptors "Oxidative stress and autism
spectrum disorder", 460 articles were found, Of these, 3 articles, including 1 systematic
review and 2 systematic review and meta-analysis were eligible for inclusion, using titles
and/or abstracts as exclusion criteria. On the Lilacs platform, 4 articles were found with
the descriptors "Oxidative stress and autism spectrum disorder". However, all were
duplicates, therefore, they were considered exclusionary. Conclusion: The search for
scientific articles demonstrated how this enzyme deficiency can influence the
development of autism, by contributing to increased oxidative stress, mitochondrial
dysfunction, and damage to genetic material. However, there is a lack of clinical and
epidemiological studies that directly correlate G6P-D deficiency with the prevalence,
severity, or clinical profile of ASD. Therefore, future research that integrates
biochemical, genetic, and clinical analyses is essential to elucidate the role of G6P-D
deficiency in the context of oxidative stress and ASD.

Keywords: Glucosephosphate dehydrogenase deficiency. Reactive oxygen species.
Oxidative stress. Autism Spectrum Disorder.
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1 INTRODUGCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) € um disturbio de desenvolvimento
complexo que se caracteriza por déficits na comunicagao oral e na linguagem, além de
dificuldade de interacdo social. Outras caracteristicas sdo padrbes atipicos de
atividades e comportamentos, como dificuldade com a transicdo de uma atividade para
outra, foco em detalhes e reacgdes inusitadas as sensagdes (OPAS; OMS, 2023).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Pediatria (2024, p.12), alguns sinais
de alerta podem ser identificados a partir dos seis meses de vida, como: “Poucas
expressdes faciais, baixo contato ocular, auséncia de sorriso social e pouco
engajamento socio comunicativo” (SBP, 2024 p.12). E de suma importancia a atencéo
dos responsaveis e pessoas que fazem parte do cotidiano, pois podem auxiliar nas
investigagdes, para fins, de diagndstico, realizadas por profissionais de saude (SBP,
2024).

O diagndstico do TEA é realizado, principalmente por constatagées clinicas, pois
nao ha exame diagnédstico definitivo (SBNI, 2025). Desta forma, as avaliagoes
correlatas ou complementares se tornam importantes. Muitos estudos consolidaram a
presenca de estresse oxidativo elevado em pacientes com TEA (ALSHAMSI et al.,
2025; FRYE et al., 2024; LIU et al., 2022; MA et al., 2025; MONDAL et al., 2021). Neste
sentido, a proposta € investigar e apresentar informagdes sobre a relacdo entre a
deficiéncia da glicose-6-fosfato desidrogenase (G6P-D) com o TEA. Esta relagao é
apoiada na relagao entre a deficiéncia da G6P-D com a geracao de estresse oxidativo.
Quando ha deficiéncia da enzima, a produgao de NADPH ¢é diminuida favorecendo o
aumento na concentragao de agentes oxidantes, desta maneira a célula fica ainda mais
suscetivel a episédios de estresse oxidativo advindo das espécies reativas de oxigénio
(EROs), podendo afetar o sistema neuroldgico causando neuroinflamacgdes (Mondal et
al., 2021).

A G6P-D é a primeira enzima catalisadora que atua na oxidagao da glicose-6-
fosfato no ciclo das pentoses-fosfato, produzindo 6-fosfo-glicono-lactona e NADPH, que
€ um agente redutor com importante fungao de proteger as células do dano oxidativo
provocado por agentes oxidantes resultantes do metabolismo, fatores genéticos e
ambientais (TeSlaa et al., 2023).



Desta forma, o objetivo deste trabalho é apresentar informagdes atuais sobre a
relagao entre deficiéncia de G6P-D que cursa com geragado de agentes oxidantes e as

consequéncias desse estresse oxidativo nos Transtornos do Espectro Autista.



2 FUNDAMENTAGAO TEORICA

2.1 TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA (TEA)

O termo “autismo” foi criado em 1910, pelo psiquiatra suico Eugen Bleuler para
descrever um sintoma de esquizofrenia, referindo-se ao isolamento social dos
pacientes (AUTISMO E REALIDADE, 2020). Em 1943, o psiquiatra Leo Kanner publica
a obra “Disturbios Autisticos de Contato Afetivo”, nela descreveu 11 casos de criancas
que manifestavam desde a primeira infancia um “desejo muito forte de solidao e
auséncia de mudanca” (KANNER, L., 2012, p. 168), sendo um marco histérico acerca
do TEA, pois “o diagndstico psicopatolégico do autismo se alicer¢ca nas descrigoes e
formulacdes diagndsticas de Kanner” (BIALER, M., 2021).

Anos transcorreram e, em 1952, a Associacédo Americana de Psiquiatria (APA)
publicou a primeira edigdo do Manual Diagndstico e Estatistico de Doengas Mentais,
DSM-1, referéncia mundial para pesquisadores e clinicos da area de transtornos
mentais. Nesta edigdo os sintomas de autismo eram classificados como um subgrupo
da esquizofrenia infantil, ndo sendo compreendido como uma condicdo especifica e
separada (APA, 1952).

Atualmente foi publicado o DSM-5-TR (2022), como uma revisdo de texto do
DSM-5 publicado em 2013, para implementacdo de algumas modificacbes em
determinados critérios diagndsticos, além de atualizagdées nos textos descritivos, com
base em revisdes de literatura. Contudo, os critérios diagndsticos para o TEA nao foram
modificados, sendo considerados referéncia para as diretrizes de diagnostico e
tratamento do TEA (SBNI, 2025).

Além do DSM-5, é utilizada para classificagdo de doencas mentais, além de
outras doencgas e condigdes de saude, a Classificacédo Internacional de Doengas (CID)
da Organizagao Mundial da Saude (OMS), que € um padrao global para a identificagao
de doencas e problemas de saude, sendo utilizada a décima versao, CID-10, para a
codificagao dos transtornos no DSM-5, sendo definido para o Transtorno do Espectro
Autista o codigo CID F84, que se enquadra na classificagdo de Disturbios do
Neurodesenvolvimento (DSM-5, 2013).



2.2 DIAGNOSTICO DO TEA

De acordo com as recomendacgdes e orientagdes para diagnostico, investigagcao
e abordagem terapéutica do Transtorno do Espectro Autista (TEA) publicadas pela
SBNI (2025), em consonancia com o DSM-5, o Transtorno do Espectro Autista € um
transtorno do neurodesenvolvimento que se manifesta nos primeiros anos de vida por
comportamentos que incluem: dificuldades na interagdo social/comunicagédo e
presenca de comportamentos repetitivos e interesses restritos, seu diagnostico é
essencialmente clinico, fundamentado na observagcdo do comportamento, no histérico
do desenvolvimento e em entrevistas detalhadas com familiares, sendo importante o
historico familiar para pesquisar a presenga de parentes com TEA, sindrome do X-fragil,

[

deficiéncia intelectual e outras condicbes advindas por hereditariedade, “as
caracteristicas clinicas devem estar presentes desde o inicio do desenvolvimento, em
diversos contextos sociais, com uma clara evidéncia de prejuizo na adaptagdo ou na
qualidade de vida da crianga” (SBNI, 2025). Sendo essas caracteristicas clinicas,
frequentemente presentes em criangas com TEA, classificadas em dois dominios:
Dificuldades sociais e de comunicagao e interesses restritos e repetitivos (DSM-5,

2013). (Quadro 1).

Quadro 1 - Caracteristicas frequentes presentes em criangas com TEA.

Interesses Restritos e Repetitivos

Dificuldades Sociais e de Comunicagao|

Dificuldade para iniciar e

manter conversagao

Dificuldade para iniciar ou

responder uma interagao social
Dificuldade em demonstrar e
reconhecer corretamente as emocoes
Isolamento social

Pouco contato visual ou contato visua
pouco sustentado

Expressao e compreensao
empobrecida da linguagem corporal e
expressao facial.

Auséncia ou dificuldade em
estabelecer amigos ou pouco
interesse pelos pares

Inabilidade em ajustar o
comportamento aos contextos sociais
Dificuldade para entender ironia,
metaforas ou piadas

Dificuldade em se colocar no lugar
do outro (teoria da mente)
Dificuldade em compartilhar
brincadeiras imaginativas

Estereotipias motoras e/ou vocais
Alinhar, girar ou demais movimentos
repetidos com objetos

Sofrimento ou desconforto frente as
mudancas

Dificuldade com transicoes de
ambientes ou atividades

Padroes rigidos de pensamento e
comportamento

Rituais de saudacao e outros
contextos

Necessidade de fazer o mesmo
caminho ou outros padroes de rigidez
Interesse extremo ou restrito a um
assunto

Apego incomum a determinado objeto
Hipo ou hiperreatividade aos
estimulos sensoriais (p ex,

texturas ou barulhos)

Cheirar ou manipular objetos
Seletividade alimentar em padroes
atipicos

Fonte: Recomendagdes e Orientagdes para o Diagnéstico, Investigagdo e Abordagem Terapéutica do
Transtorno do Espectro Autista (SBNI, 2025), modificado do Manual Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais (2013).



As manifestagdes do transtorno podem variar muito dependendo da gravidade,
nivel de desenvolvimento e idade, sendo utilizados para determinar o nivel de gravidade
os especificadores: “exigindo apoio (Nivel 1), exigindo apoio substancial (Nivel 2) e
exigindo apoio muito substancial (Nivel 3)”, que descrevem, de maneira sucinta, a
sintomatologia atual, reconhecendo que a gravidade pode variar de acordo com o
contexto ou oscilar com o tempo, devendo ser registrada pelo profissional de saude
como nivel de apoio necessario a cada um dos dois dominios do Quadro 1 (DSM-5,
2013). Ainda para registro, sdo considerados os especificadores de Transtorno do
Espectro Autista “associado a alguma condigdo médica ou genética conhecida ou fator
ambiental; associado a outro transtorno do neurodesenvolvimento, mental ou
comportamental” (DSM-5, 2013).

Contudo, estabelecer um diagndstico de TEA com seguranga, principalmente,
um diagndstico precoce, ainda € um desafio, mesmo com as bases de sinais e sintomas
do DSM-5, pois, algumas situagdes clinicas podem mimetizar sinais e sintomas de TEA,
como “transtornos mais complexos do desenvolvimento da linguagem, deficiéncia
intelectual, transtorno de déficit de atengao e hiperatividade (TDAH), dentre outros.”
(SBNI, 2025). Por isso, é importante o conhecimento, treinamento e experiéncia no
diagnostico diferencial dos transtornos do neurodesenvolvimento, além do apoio de
outros profissionais para o refinamento do diagndstico (SBNI, 2025).

Para auxiliar no diagnéstico, dando suporte aos critérios estabelecidos pelo
DSM-5, sao utilizadas as escalas de avaliagao do rastreamento e diagndéstico do TEA,
como a Modified Checklist for Autism in Toddlers (M-CHAT), Childhood Autism
Spectrum Disorders Test (CAST) e o Questionario de Comunicagao Social (SCQ), que
visam avaliar criangas com sinais de alerta, sendo muito utilizadas para rastreamento
e triagem, porém nem sempre sao acessiveis ou disponiveis para uso livre e requerem
treinamento e certificagdo (SBNI, 2025). No Brasil, é muito utilizada a escala M-CHAT
para rastreamento precoce do TEA, recomendada por alguns governos municipais e
estaduais, atendendo as determinacdes da Lei Federal n°. 13.438, de 2017, que tornou
obrigatéria “a aplicagédo de um protocolo ou instrumento para a avaliagao de riscos para
o desenvolvimento psiquico de todas as criangas nos seus primeiros 18 meses de vida”,

sendo disponibilizada pelo Sistema Unico de Saude (SUS) no aplicativo do Governo



Federal “Meu SUS Digital” e na 72 e atual edicdo da Caderneta da Crianga, sendo,
também, recomendada aos pediatras pela SBP (SBNI, 2025).

Em casos de investigagdo complementar, o exame neurologico € obrigatoério e
exames complementares, por exemplo, pesquisa de X-fragil, para todos os meninos,
podem ser solicitados, sendo uteis para o diagnostico diferencial e a determinagéo,
quando possivel, da etiologia do TEA. No Brasil, 0 exame de pesquisa de X-fragil, para
pacientes do sexo masculino, apresenta respaldo pela Agéncia Nacional de Saude
Suplementar (ANS) (SBNI, 2025).



2.3 ENZIMA G6P-D

A glicose-6-fosfato desidrogenase (G6P-D), € a primeira enzima catalisadora
que atua na oxidagao da glicose-6-fosfato no ciclo das pentoses-fosfato, produzindo 6-
fosfo-glicono-lactona e NADPH (Figura 1), sendo essencial para a manutengdo da

forma reduzida de glutationa (GSH).

FIGURA 1 - Esquema geral da fase oxidativa das pentoses-fosfato, demonstrando a glicose-6-fosfato-

desidrogenase atuando na sintese de NADPH e demais etapas de oxidagao.
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Fonte: NELSON; COX (2014, p. 559).

A glutationa reduzida (GSH), é um antioxidante celular que neutraliza os radicais
livres nocivos que propiciam o estresse oxidativo afetando as células e, principalmente,
o sistema nervoso central (GARCIA-DOMINGUEZ et al., 2022). Além disso, ela protege
a célula por destruir o H202 e os radicais livres hidroxil pois, os radicais livres séo
responsaveis pelo ataque nucleofilico a lipideos, proteinas e, principalmente, o DNA,
culminando em possiveis mutagdes e delegdes no material genético. A regeneracao de

GSH a partir de sua forma oxidada (GSSG) requer a produgdo de NADPH na reacgao



da glicose-6-fosfato-desidrogenase, uma vez que, o NADPH atua como agente redutor
na sintese de GSH (LIU et al., 2022). (Figura 2).

FIGURA 2 - Papel do NADPH e da glutationa na protegao das células contra as espécies reativas de
oxigénio.

Fonte: Nelson e Cox (2014, p. 560).

Em individuos com deficiéncia de G6P-D, esse processo de neutralizagao de
radicais livre é interrompido, pois, os niveis de NADPH sao insuficientes, assim como,
os de glutationa reduzida, favorecendo o aumento na concentragcdo de agentes
oxidantes, sendo assim, a célula fica ainda mais suscetivel ao fendbmeno de estresse
oxidativo advindo de espécies reativas de oxigénio (EROs), podendo afetar o sistema
neurolégico (MONDAL et al., 2021; SHASH et al., 2023). Portanto, disturbios
relacionados a essa enzima estdo vinculados ao aumento da producdo de EROs e
devido a associagado do TEA com baixos niveis de NADPH, é sugerido ainda mais que,
a deficiéncia de G6P-D esteja entre um dos principais fatores que favorecem o estresse
oxidativo observado nesta patologia (MONDAL et al., 2021; SOUMYA et al., 2021).



2.4 DEFICIENCIA DE G6P-D

A deficiéncia de G6P-D, é um disturbio genético herdado de forma recessiva
ligada ao cromossomo X, sendo comumente associada ao desenvolvimento de anemia
hemolitica, visto que, o estresse oxidativo propiciado pela diminuigado de NADPH
também prejudica a membrana celular dos glébulos vermelhos, resultando em hemolise
(ALSHAMSI et al., 2025). O disturbio afeta predominantemente os homens, assim
como, a sindrome do X-fragil, uma vez que, possuem apenas um cromossomo X,
sendo, portanto, mais propensos a expressarem essa deficiéncia ao herdarem o
cromossomo X materno afetado (MONDAL et al., 2021). As mulheres podem
apresentar sintomas se forem homozigotas para o gene mutado (tendo duas copias) ou
se forem heterozigotas (tendo uma copia) com inativagcdo do cromossomo X normal
(MONDAL et al., 2021), isso explica porque a deficiéncia de G6P-D é mais comum em
homens do que em mulheres (MONDAL et al., 2021).

No Brasil, a prevaléncia da deficiéncia de G6P-D varia entre 1,7% a 24%
dependendo da regido analisada, sendo Norte e Nordeste as regides com maior
prevaléncia (SILVA et al., 2024). O diagndstico da deficiéncia pode ser obtido através
de teste laboratorial por método enzimatico, que avalia se a atividade enzimatica esta
reduzida ou normalizada, a rede publica disponibiliza o teste diagndstico através do
Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) durante o Teste do Pezinho Ampliado,
implementado gradualmente pelo SUS em 2021 através da Lei n°® 14.154/2021 (VIVA
O SUS, 2025).

A ampliagcao desta triagem neonatal é capaz de rastrear até 50 tipos de doengas
metabdlicas, genéticas e infecciosas que ndo apresentam sintomas imediatos e,
quando diagnosticadas precocemente, tém maiores chances de tratamento eficaz,
podendo ser realizado entre o 3° e 5° dia de vida do bebé&, periodo em que algumas
doencas ja podem ser detectadas (VIVA O SUS, 2025).

Desta maneira, € possivel um aumento de diagndsticos precoces de deficiéncia
de G6P-D, o que facilita o manejo deste disturbio, ao evitar a exposicao a agentes
oxidantes o que diminui o estresse oxidativo, pois, como citado anteriormente, o

estresse oxidativo, quando cronico, pode ocasionar neuroinflamacgdes e, de acordo com



o histdrico clinico e familiar do paciente, pode contribuir para o desenvolvimento do
TEA.

3 ESTRESSE OXIDATIVO

O estresse oxidativo é causado pelo desequilibrio do sistema de oxirreducao do
organismo, processo que depende de varios reguladores, como a NADPH, GSH e
algumas enzimas importantes, como a superéxido dismutase, glutationa peroxidase e
a G6P-D (SOUMYA et al., 2021), portanto, “o conceito de estresse oxidativo ndo pode
ser considerado um problema isolado” (KUZNIAR-PALKA, 2025).

Como citado anteriormente, a diminuicdo de NADPH aumenta a susceptibilidade
da célula ao estresse oxidativo proveniente de EROs, podendo afetar o sistema
neuroldgico e, isto ocorre, devido ao cérebro ser altamente vulneravel ao estresse
oxidativo, devido a sua capacidade antioxidante limitada, maior necessidade
energética, maior quantidade de acidos graxos polinsaturados e ferro, além do alto
suprimento e consumo de oxigénio (MONDAL et al., 2021). Segundo Etchegaray
Armijo, K. (2022), essa susceptibilidade aumentada do cérebro a danos oxidativos
destaca a importancia de entender o papel do estresse oxidativo na fisiopatologia do
TEA.

Além disso, o estresse oxidativo também é causado pela disfungcdo mitocondrial,
ocasionada pela liberagao de citocinas proé-inflamatérias advindas de células imunes e
essa liberacdo estimula a producdo de EROs, que em excesso ou em casos de
desregulagdo de agentes antioxidantes, como GSH, ndo sédo possiveis de serem
neutralizados e, por retroalimentagdo, o proprio estresse oxidativo altera a fungao
mitocondrial (FRYE et al., 2024). “A disfungdo mitocondrial no nivel cerebral pode ser
hereditaria ou adquirida por fatores ambientais, como poluentes, substancias téxicas,
deficiéncias nutricionais ou medicamentos” (ETCHEGARAY ARMIJO, K., 2022).



4 METODOLOGIA

Para a confecgéo desta obra, foi realizada uma revisao integrativa da literatura
cientifica durante o periodo de dezembro de 2025 a fevereiro de 2026, visto que, “é um
método de pesquisa que permite a busca, a avaliagao critica e a sintese das evidéncias
disponiveis do tema investigado, sendo o seu produto final o estado atual do
conhecimento do tema investigado, a implementacdo de intervengdes efetivas na
assisténcia a saude, bem como a identificacdo de lacunas que direcionam para o
desenvolvimento de futuras pesquisas” (MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008).

Para o processo de identificagao, triagem, elegibilidade e inclusdo dos estudos
foi utilizada a declaragdo PRISMA 2020 (Quadro 2), pois, representa uma atualizagao
das recomendacgdes metodoldgicas, voltada para melhorar a qualidade do relato das
revisdes sistematicas (GALVAO; TIGUMAN; SARKIS-ONOFRE, 2022).

Quadro 2 - Tabela PRISMA 2020 representando o processo sistematico de busca, levando em
consideracao as etapas de identificacao, triagem, elegibilidade e inclusdo dos artigos.

Identificacao Registros identificados nas bases de dados.

N = 466 artigos

Triagem Registros duplicados removidos.

N = 4 artigos;

Registros excluidos por ndo atenderem aos tipos
de artigos para selegao.

N =432 artigos.

Registros excluidos pela analise de titulos e
resumos.

N = 25 artigos.

Registro total de excluidos.

N =461 artigos.

Elegibilidade Artigos avaliados na integra para elegibilidade.
N = 5 artigos.

Incluséo Estudos incluidos na sintese qualitativa.

N = 5 artigos.

Fonte: Elaborado pela autora (2026).

Para a coleta de dados, foram utilizados os bancos de dados PubMed/Medline e
Lilacs com recorte de tempo dos ultimos 5 anos (2021 — 2026) e os idiomas inglés e
portugués, utilizando os descritores: “Autism Spectrum Disorder”; “G6PD deficiency”;
“Glucosephosphate dehydrogenase deficiency”; “Oxidative stress”, obtidos através das
bases de dados DeCS/MeSH, para as pesquisas também foi utilizado o operador

booleano “AND” para ampliar a busca pelos artigos desejados.



Foram considerados para critérios de inclusdo artigos de revisdo narrativa de
literatura que abordassem o tema da deficiéncia da G6P-D em associagcdo com o
desenvolvimento do Transtorno do Espectro Autista e artigos de revisdo sistematica,
meta-analise e ensaio clinico randomizado, sobre a influéncia do estresse oxidativo no
TEA. Para critérios de exclusao, foram considerados, artigos duplicados, artigos que
nao se enquadrassem nesses critérios de selegdo e que ndo associassem a deficiéncia

da G6P-D, assim como, o estresse oxidativo ao desenvolvimento do TEA.



5 RESULTADOS

Foi encontrado um total de 466 artigos com os descritores e o operador
booleano, tendo sido encontrados no PubMed/Medline com os descritores “G6PD
deficiency and autism spectrum disorder” apenas 2 artigos do tipo revisao narrativa de
literatura, sendo considerados aptos para a inclusdo desta revisdo, e com os descritores
“Oxidative stress and autism spectrum disorder”, foram encontrados 460 artigos, ao
aplicar os filtros de selecao por artigos de revisdo sistematica, meta-analise e ensaio
clinico randomizado foram encontrados 28 artigos, destes, 3 artigos, incluindo 1 de
revisao sistematica e 2 de revisao sistematica e meta - analise foram elegiveis para
inclusdo, utilizando para critério de exclusao os titulos e/ou resumos.

Na plataforma Lilacs foram encontrados 4 artigos com os descritores “Oxidative
stress and autism spectrum disorder”, porém, todos eram duplicados, portanto, foram

considerados de exclusao.



Os artigos selecionados foram analisados quanto ao nome do autor, ano de

publicacao e local, nome do artigo e tipo de estudo. (Quadro 3).

Quadro 3 - Caracteristicas dos estudos incluidos na revisao integrativa quanto ao autor, ano, local,

nome do artigo e tipo de estudo.

Autor, ano e local

Nome do artigo

Tipo de estudo

MONDAL et al., 2021 (india).

Role of glucose 6-phosphate
dehydrogenase (G6PD)
deficiency and its association to
Autism Spectrum Disorders.

Revisao narrativa

ALSHAMSI et al., 2025 (Suica).

Exploring the  Association
Between Glucose-6-Phosphate
Dehydrogenase Deficiency and
Autism Spectrum Disorder: A
Narrative Review.

Revisao narrativa

LIU et al., 2022.
(China).

Oxidative Stress in Autism
Spectrum Disorder - Current
Progress of Mechanisms and
Biomarkers.

Revisdo sistematica

FRYE et al., 2024
(Estados Unidos)

Biomarkers of Mitochondrial
Dysfunction in Autism
Spectrum Disorder: A
Systematic Review and Meta-
Analysis.

Revisédo sistematica e
Meta - analise

MA et al., 2025
(China)

Telomere Length and Oxidative
Damage in Children and
Adolescents with Autism
Spectrum Disorder: A
Systematic Review and Meta-
Analysis.

Revisao sistematica e
Meta - analise

Fonte: Elaborado pela autora (2026).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Neurologia Infantil “o diagnéstico do

TEA é complexo e multifatorial, sendo importante para o auxilio no diagndstico precoce,

a pesquisa por fatores bioquimicos, podendo ser considerados em exames

complementares, além de outros estudos, utilizados no rastreio da doenca” (SBNI,

2025, p. 12).



Mondal et al. (2021) em seu artigo de revisdo narrativa de literatura destacou o
papel da deficiéncia de G6P-D e sua associagao com o Transtorno do Espectro Autista,
destacando o viés masculino no TEA, devido ao gene G6P-D estar localizado no
cromossomo X, pontuando as implicagdes da deficiéncia de G6P-D na alteracdo do
equilibrio oxidativo na patogénese do TEA, ao estar associada a um baixo nivel de
NADPH e aumento da produgdo de EROs, o que acelera a neuroinflamacéao, tendo
como comprometimento o metabolismo do folato, sendo prejudicial ao desenvolvimento
neuronal no TEA.

Além disso, Alshamsi et al. (2025), também exploraram em seu artigo a
associacao entre a deficiéncia de G6P-D e o Transtorno do Espectro Autista, bem como
desfechos cognitivos e neurodesenvolvimentais mais amplos, utilizando artigos
revisados por pares e estudos de caso, tendo como populagao criangas diagnosticadas
com TEA e criangas com deficiéncia de G6P-D.

Nos artigos encontrados por Alshamsi et al. (2025), esta incluida a reviséo de
literatura de Mondal et al. (2021), na qual os autores argumentaram sobre a associagao
do TEA a um baixo nivel de NADPH, sugerindo que “a deficiéncia de G6P-D é um dos
principais fatores que contribuem para a desregulagdo do equilibrio oxidativo na
patogénese do TEA” (p. 6). Além das revisdes sistematicas e meta - analises de Lin et
al. (2022) e Olusanya et al. (2015), que focaram nos efeitos indiretos da deficiéncia de
G6P-D. O artigo de Lin et al. (2022) teve como resultado a identificagdo da deficiéncia
de G6P-D como fator de risco para hiperbilirrubinemia neonatal podendo levar a
complicagdes como o TEA, enquanto Olusanya et al. (2015) demonstrou que bebés
com deficiéncia de G6P-D apresentam elevado risco de hiperbilirrubinemia severa.

Estes artigos expuseram como a deficiéncia de G6P-D pode estar associada,
ainda que, indiretamente, ao desenvolvimento de disturbios neurodesenvolvimentais,
como o Transtorno do Espectro Autista. A elevacado do estresse oxidativo resultante
desta deficiéncia, associado a outros fatores, pode contribuir para o desenvolvimento
destes disturbios.

Por exemplo, segundo Yenkoyan, Mkhitaryan e Bjgrklund (2024), “fatores
ambientais como idade avancgada dos pais, parto prematuro, complicacdes obstétricas
e exposicdo a metais toxicos, medicamentos e poluentes atmosféricos, estio

associados a um risco maior de desenvolvimento do TEA, por meio de mecanismos



como estresse oxidativo e inflamacdo, que podem resultar em alteracbes nos
neurotransmissores, perturbagao das vias de sinalizagao e outros” (p. 2345).

Sendo assim, pode-se observar que, inflamacdo e estresse oxidativo estdo
intimamente ligados, pois, processos inflamatdérios induzem estresse oxidativo, além de
disfungdo mitocondrial, que levam a anormalidades posteriores no desenvolvimento e
disfungao do cérebro, levando a patogénese de disturbios do neurodesenvolvimento,
como o TEA (LIU et al., 2022).

Como nao ha biomarcadores especificos para diagnéstico do TEA, estudos
sugerem que marcadores de estresse oxidativo podem ser considerados potenciais
indicadores para avaliagao precoce e acompanhamento de intervencdes. Para isso,
pesquisas tém desenvolvido biomarcadores com foco em proteinas e metabdlitos de
fluidos corporais periféricos, como sangue, urina e saliva, associados ao estresse
oxidativo, sendo estes biomarcadores, antioxidantes enzimaticos, antioxidantes nao
enzimaticos, proteinas e lipidios danificados pela oxidag¢ao (LIU et al., 2022).

O artigo de Liu et al. (2022) apresenta uma revisdo abrangente e detalhada sobre
o papel do estresse oxidativo na fisiopatologia do Transtorno do Espectro Autista (TEA),
destacando como o equilibrio fisiologico € influenciado pelas espécies reativas de
oxigénio, sendo interrompido quando estas estdo em excesso ou na diminuicdo da
capacidade antioxidante das células. Além disso, segundo os autores, as mitocéndrias
sdo a principal fonte de geragdo de EROs e “tanto o estresse oxidativo enddgeno
quanto o exégeno podem causar um déficit nos complexos da cadeia de transporte de
elétrons mitocondrial, resultando em disfuncdo mitocondrial”, desta maneira, as
mitocdndrias tendem a produzir mais EROs, o que pode prejudicar ainda mais a funcao
mitocondrial. O artigo ainda destacou o papel importante do GSH na eliminagdo de
EROs mitocondriais e, também, que a capacidade antioxidante de varios sistemas de
defesa celular é baseada em antioxidantes enzimaticos, como a superoxido dismutase
(SOD), catalase (CAT) e glutationa peroxidase (GSH Px), e antioxidantes n&o
enzimaticos, como acido ascorbico (vitamina C), acido urico, tocoferol (vitamina E),
carotendides e polifendis. Ademais, o artigo apresentou foco especial nos mecanismos
moleculares envolvidos e na identificagcdo de potenciais biomarcadores de estresse
oxidativo ao demonstrar alguns estudos dos ultimos 10 anos que se concentraram em
proteinas e metabdlitos relacionados ao estresse oxidativo em fluidos corporais, como

sangue, urina e saliva, sendo considerados biomarcadores: antioxidantes enzimaticos



e nao enzimaticos, proteinas e lipideos oxidados. Em relacdo a antioxidantes
enzimaticos, o GSH foi relatado como um potencial biomarcador de estresse oxidativo
no TEA em varios estudos, alguns deles encontraram niveis de GSH elevados quando
comparados a controles saudaveis, enquanto outros encontraram niveis mais baixos,
indicando que os niveis de GSH no sangue de pacientes autistas foram variaveis. Ainda
ressaltou que muitos marcadores de estresse oxidativo como, malondialdeido (MDA)
(CHAUHAN et al.,, 2004) e o marcador de dano oxidativo ao DNA 8-hidroxi-2’-
desoxiguanosina (8-OHdG) (ROSE et al., 2012), estao elevados em criangas com TEA,
além de observar que os marcadores de estresse oxidativo estdo correlacionados com
a gravidade do TEA (GHEZZO et al., 2013).

A revisao sistematica com meta-analise de Ma et al. (2025), analisou estudos
com pacientes menores de 12 anos de idade, em sua maioria, e diagnosticados com
TEA, através dos critérios estabelecidos pelo DSM-4 e DSM-5. Os resultados indicaram
que criangcas e adolescentes com TEA apresentaram comprimento telomérico
significativamente menor quando comparados aos controles, especialmente quando
comparados a individuos com desenvolvimento tipico. Observou-se ainda que essa
associagao foi mais evidente no sexo masculino, o que esta em consonancia com a
maior prevaléncia do TEA em meninos e com hipoteses relacionadas ao dimorfismo
sexual na fisiopatologia do transtorno. Em relagdo aos marcadores de estresse
oxidativo, o estudo demonstrou aumento significativo de indicadores de dano oxidativo
ao DNA (8-OHdG), aos lipidios (hexanoil-lisina) e as proteinas (3-nitrotirosina e
ditirosina), além de reducdo da capacidade antioxidante total. Esses achados reforgam
a hipotese de desequilibrio redox sistémico em individuos com TEA e sustentam a
plausibilidade bioldgica da associagao entre estresse oxidativo e alteragcées génicas.

O artigo de Frye et al. (2024) identificou varios biomarcadores que podem ajudar
na identificacdo de disfungdo mitocondrial no TEA, como lactato, piruvato, alanina e
creatina quinase elevados, esse desequilibrio energético proporciona um aumento na
producdo de espécies reativas de oxigénio induzindo estresse oxidativo que afeta
constantemente as fungdes mitocondriais. Sendo assim, o artigo abordou o papel do
estresse oxidativo na disfungdo mitocondrial e etiologia do TEA, ao expor que o
aumento de EROs, particularmente EROs mitocondriais (mtEROs) “é tdo prevalente no
TEA que biomarcadores das alteragdes associadas a transmetilagao e transsulfuragao
podem ajudar no diagndstico do TEA” (Howsmon et al., 2017 apud Frye et al., 2024;



Howsmon et al., 2018 apud Frye et al., 2024; Vargason et al., 2018 apud Frye et al.,
2024). Desta maneira, a disfungdo mitocondrial no TEA esta intimamente ligada ao
estresse oxidativo, uma vez que o desequilibrio energético favorece a produgao
excessiva de EROs, especialmente mitocondriais, resultando em danos celulares e
contribuindo para a etiologia do transtorno. Portanto, biomarcadores metabdlicos e
redox, podem atuar como ferramentas promissoras para auxiliar no diagnéstico e na

compreensao dos mecanismos fisiopatolégicos do TEA.



6 ANALISE CRITICA

De acordo com o exposto sobre os artigos, é possivel desenvolver uma analise
sobre seus pontos fortes, como, suas contribuicdes relevantes e suas limitacoes.

Um dos pontos fortes do artigo de Liu et al. (2022), é a abordagem dos autores
de forma sistematica sobre os fundamentos bioquimicos do estresse oxidativo,
descrevendo claramente as diferentes espécies reativas de oxigénio (EROs), como a
superoéxido, peroxido de hidrogénio, radical hidroxil, suas fontes celulares, mecanismos
de neutralizagao antioxidante e consequéncias do desequilibrio antioxidante, como, por
exemplo, a reducdo do sistema glutationa (GSH/GSSG), resultando em estresse
oxidativo elevado com potencial vulnerabilidade do sistema nervoso central. Além
disso, se destaca por discutir o uso de espectrometria de massas em abordagens
protebmicas e metabolédmicas, enfatizando sua superioridade em relagdo a métodos
tradicionais como, ELISA e Western-blot. Desta maneira, a proposta do estudo é
relevante, considerando a auséncia de biomarcadores clinicos consolidados para o
diagnostico precoce do TEA e a crescente evidéncia de alteragbes redox associadas
ao transtorno.

Entretanto, as conclusées devem ser interpretadas com cautela, devido a
heterogeneidade dos dados, visto que os trabalhos variam amplamente quanto ao
tamanho amostral, pois cada estudo possui um numero de participantes, sendo assim,
o artigo ndo possui um tamanho amostral unico, cada estudo utilizou diferentes
métodos analiticos e cada técnica tem sensibilidade e especificidade distintas, além de
variagdes nos valores de referéncia, o que gera resultados sem comparacgdes diretas e
dificulta a consolidagao de conclusdes sdlidas. A variabilidade de faixa etaria associada
a gravidade clinica do TEA, € uma forte limitagao pois, criangas, adolescentes e adultos
tém perfis metabdlicos distintos e biomarcadores como GSH variam com a idade sendo
geralmente menores em criangas do que em adultos podendo causar confusdes
durante as analises. E a falta de biomarcadores com especificidade e sensibilidade
suficientes para uso clinico, devendo ser interpretados mais como indicadores
associados aos processos fisiopatoldgicos, e nado como indicadores diagndsticos
definitivos. Em sintese, o artigo de Liu et al. (2022) apresenta uma revis&o sélida sobre
o papel do estresse oxidativo no TEA, associando alteracbes redox a mecanismos

neurobiologicos relevantes, porém, ndo transmite confiabilidade em relacdo aos



resultados dos dados, pois, de acordo com o que foi dito acima, possuem varias
heterogeneidades e inconsisténcias.

Em relacdo a revisdo sistematica com meta-analise de Ma et al. (2024), apesar
dos resultados consistentes, o estudo apresenta limitagdes. A principal delas refere-se
a elevada heterogeneidade entre os estudos incluidos, com valores de I?> superiores a
90% para varios biomarcadores, o que pode comprometer a precisdo das estimativas
combinadas. Outro ponto critico diz respeito a natureza observacional e transversal dos
estudos incluidos, o que impede o estabelecimento de relagdes causais ou a
confirmagéo do valor preditivo dos biomarcadores avaliados. Dessa forma, embora os
autores sugiram que o comprimento telomérico e determinados marcadores de estresse
oxidativo possam atuar como biomarcadores potenciais para o TEA, essa conclusao
deve ser interpretada com cautela, sendo o tipo de estudo mais indicado para a
obtencao de causalidade ou confirmacado do valor preditivo dos biomarcadores, o
estudo de coorte. Desta maneira, assim como, no artigo de Liu et al. (2022), esses
marcadores devem ser considerados como associativos, e ndo como ferramentas
diagndsticas ou preditivas consolidadas.

Do ponto de vista metodoldgico, observa-se que grande parte das evidéncias
reunidas por Frye et al. (2025) também deriva de estudos observacionais,
predominantemente transversais, com tamanhos amostrais reduzidos e heterogéneos.
Os resultados apresentados sugerem alteragbes consistentes em biomarcadores
relacionados ao metabolismo energético, como lactato, piruvato e razao
lactato/piruvato, além de reducdo da atividade de complexos da cadeia respiratéria
mitocondrial. Contudo, a auséncia de padronizacdo nos métodos laboratoriais e nos
pontos de corte utilizados limita a aplicabilidade clinica desses biomarcadores. O artigo
também destaca a interagcdo entre disfuncdo mitocondrial e estresse oxidativo,
sugerindo um ciclo vicioso no qual a produgdo excessiva de espécies reativas de
oxigénio compromete a fungcdo mitocondrial, agravando o dano celular. Essa
interpretacdo € coerente com evidéncias experimentais e clinicas, porém carece de
confirmacgao por meio de estudos longitudinais que avaliem a progressao temporal

dessas alteragdes para promover maior estabelecimento entre as relagbes causais.



7 ANALISE CRITICA COMPARATIVA

Ainda de acordo com os artigos citados, é possivel fazer uma associagao entre
a possivel influéncia da deficiéncia de G6P-D em seus resultados.

A deficiéncia de G6P-D diminui os niveis de glutationa reduzida, tendo como
consequéncia o aumento de radicais livres e outros agentes oxidantes, corroborando
para maior exposi¢cao celular e neural ao estresse oxidativo e espécies reativas de
oxigénio. De acordo com o artigo de Liu et al. (2022), individuos com TEA podem
apresentar niveis aumentados de marcadores de estresse oxidativo como,
malondialdeido (MDA), responsavel pela peroxidacgéao lipidica e 8-OHdG, responsavel
por dano oxidativo ao DNA, associados a diminuicido da capacidade antioxidante total
(TAC). O que indica que pacientes portadores de TEA com niveis elevados de
marcadores de estresse oxidativo podem apresentar chances de portar a deficiéncia de
G6P-D, e a plausibilidade deriva do fato de a enzima metabdlica ser a principal
responsavel pela sintese de GSH que neutraliza os radicais livres que geram o estresse
oxidativo associado a alteracdes neuroldgicas (MONDAL et al., 2021).

Além disso, de acordo com Frye et al. (2024), o estresse oxidativo esta associado
a disfuncdo mitocondrial, outro mecanismo frequentemente presente em individuos
com TEA. A mitocOndria, além de ser a principal fonte de ATP celular, também é
responsavel por grande producao de EROs, sendo necessario para sua neutralizagao
o antioxidante GSH, reduzido através do NADH, sendo todo este processo responsavel
pela enzima G6P-D, que quando escassa, os niveis de NADH e GSH sao diminuidos,
resultando no acumulo de EROs e vulnerabilidade mitocondrial ao dano oxidativo e
comprometimento de suas fungdes, estabelecendo um ciclo de retroalimentagao no
qual a disfungdo mitocondrial intensifica ainda mais o estresse oxidativo o que propicia
os disturbios neurodegenerativos, como o TEA.

Por outro lado, os estudos de Ma et al. (2025) demonstraram que criangas e
adolescentes com TEA apresentam redu¢ao do comprimento dos teldmeros, associado
ao aumento do dano oxidativo e a diminuicdo da capacidade antioxidante total. O
encurtamento telomérico é reconhecido como um marcador de estresse celular crénico
e envelhecimento precoce, sendo acelerado pela exposi¢dao continua a EROs. A
deficiéncia de G6P-D, ao favorecer um ambiente oxidativo persistente, pode contribuir
para esse processo, intensificando o dano gendmico por ataque nucleofilico das

espécies reativas de oxigénio ao material genético e comprometendo mecanismos de



reparo celular, especialmente em tecidos altamente sensiveis como o sistema nervoso
central.

Dessa forma, os achados da literatura permitem inferir que, a deficiéncia de G6P-
D pode representar um fator de susceptibilidade metabdlica capaz de intensificar o
estresse oxidativo, a disfungdo mitocondrial e o dano celular observados no TEA.
Embora a deficiéncia de G6P-D, isoladamente, ndo possa ser considerada uma causa
direta do transtorno, sua presenca pode contribuir para a amplificacdo de mecanismos
fisiopatoldgicos ja envolvidos no neurodesenvolvimento. Assim, a investigagao dessa
condicdo metabdlica em individuos com TEA pode auxiliar na compreensao da
heterogeneidade clinica do transtorno e abrir perspectivas para abordagens

terapéuticas voltadas ao equilibrio redox e a protegéo celular.



7.1 LACUNAS NA LITERATURA E PERSPECTIVAS FUTURAS

Apesar dos avangos no entendimento do papel do estresse oxidativo e da
disfuncdo mitocondrial na fisiopatologia do Transtorno do Espectro Autista (TEA), ainda
existem lacunas importantes na literatura, especialmente no que se refere a
contribuicao de alteragcdes metabdlicas especificas, como a deficiéncia da G6P-D, para
o desenvolvimento e a progressao do transtorno.

Grande parte dos estudos disponiveis concentra-se na identificagdo de
marcadores de estresse oxidativo em individuos com TEA, evidenciando niveis
aumentados de peroxidacao lipidica, dano oxidativo ao DNA e reducio da capacidade
antioxidante total. No entanto, poucos trabalhos investigam de forma direta os
mecanismos enzimaticos subjacentes. Nesse sentido, a deficiéncia de G6P-D, embora
amplamente estudada no contexto hematoldgico, permanece pouco explorada como
um possivel fator de vulnerabilidade metabdlica no TEA.

Outra lacuna relevante refere-se a integragdo entre estresse oxidativo e
alteragdes gendmicas, como o encurtamento dos teldmeros. Embora esses fenbmenos
tenham sido descritos de forma isolada em individuos com TEA, ainda s&o limitados os
estudos que avaliam esses processos de maneira integrada, especialmente em
populagdes com condicdes metabdlicas associadas a reducdo da capacidade
antioxidante, como a deficiéncia de G6P-D. Essa abordagem integrada poderia
contribuir para uma compreensdo mais abrangente dos mecanismos celulares
envolvidos na heterogeneidade clinica do TEA.

Por fim, observa-se uma escassez de estudos clinicos e epidemioldgicos que
correlacionem diretamente a deficiéncia de G6P-D com a prevaléncia, gravidade ou
perfil clinico do TEA. A auséncia de protocolos que incluam a avaliagao rotineira dessa
deficiéncia em individuos com TEA limita a identificacdo de subgrupos que poderiam
se beneficiar de estratégias terapéuticas direcionadas ao equilibrio redox e a protegao
mitocondrial.

Sendo assim, futuras pesquisas que integrem analises bioquimicas, genéticas e
clinicas sao fundamentais para elucidar o papel da deficiéncia de G6P-D no contexto
do estresse oxidativo e do TEA. A exploracdo dessas lacunas pode contribuir ndo
apenas para o0 avango do conhecimento cientifico, mas também para o

desenvolvimento de abordagens mais individualizadas no manejo do transtorno.



8 CONCLUSAO

A busca por artigos cientificos que correlacionaram a deficiéncia de G6P-D em
associacdo com outros fatores do desenvolvimento do TEA, demonstrou como essa
deficiéncia enzimatica pode influenciar no desenvolvimento do autismo, ao contribuir
para o aumento do estresse oxidativo, proveniente das espécies reativas de oxigénio,
responsaveis por modificagcbes no material genético, lipideos e proteinas ao amplificar
a disfungado mitocondrial que contribui para a producdo de EROs estabelecendo um
ciclo vicioso de estresse oxidativo e favorecendo o dano ao material genético, podendo

atingir os teldbmeros, o que propicia neurodegeneragdes.
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