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Introdução 

A fenilcetonúria é decorrente da mutação do gene localizado no cromossomo 

12q 22.24.1(1), resultando em defeito metabólico na transformação do aminoácido 

fenilalania em tirosina pelo fígado(2).  

Com o diagnóstico precoce e tratamento com dieta restrita em fenilalanina é 

possível a prevenção de sua maior sequela, a deficiência intelectual(3-4). O tratamento 

deve ocorrer durante toda a vida, permitindo a manutenção dos níveis de fenilalanina 

entre 2-6mg/dL, principalmente nos primeiros anos de vida(5), já que, níveis altos 

podem alterar funções cognitivas e executivas(8-11). 

Estudos referem que as perturbações bioquímicas interferem nos mecanismos 

neuroquímicos dos neurotransmissores (dopamina e serotonina), e também alterações 

na substância branca cerebral, trazendo reflexos para as funções neuropsicológicas e 

executivas, consistentes com disfunção pré-frontal e/ou disfunção do hemisfério 

esquerdo(15-18). Baixo desempenho escolar, falta de atenção, distúrbios 

comportamentais, alterações nas funções cognitivas, executivas e de linguagem têm 

sido observados em crianças com fenilcetonúria mesmo diagnosticadas e tratadas 

precocemente(7-10,13-16,). 

Diante o exposto, o objetivo foi acompanhar o desenvolvimento de linguagem 

em gêmeos com fenilcetonúria diagnosticados precocemente e acompanhados desde 

período neonatal em um Programa de Triagem Neonatal (PTN) credenciado pelo 

Ministério da Saúde. 

 

Método 

Participou do estudo irmãos gêmeos (G1 e G2) com fenilcetonúria, 

diagnosticados e tratados desde o período neonatal, com adesão esperada ao 

tratamento.  

Os gêmeos nasceram com 38 semanas de gestação e 2480g (G1) e 2085g 

(G2). Não houve intercorrências durante a gestação e parto. Foram diagnosticados 

com fenilcetonúria com 11 dias (níveis sanguíneos de fenilalanina em G1: 32,8 mg/dL; 

em G2: 28,4 mg/dL) e então iniciaram tratamento e acompanhamento com equipe 

multiprofissional no PTN da APAE-Bauru credenciado pelo Ministério da Saúde. 

Receberam aleitamento materno até o 2º mês. 



 

A Tabela 1 mostra os níveis sanguíneos de fenilalanina nas 28 coletas 

realizadas durante o tratamento, considerando 2-4 mg/dL como parâmetro de 

normalidade.  

Tabela 1 - Níveis sanguíneos de fenilalanina durante o tratamento. 

No de coletas Níveis de fenilalanina 

(mg/dL) G1 G2 

0-2 10 15 

2-4 2 2 

4-10 11 6 

Acima de 10 5 5 

 

O desenvolvimento neuropsicomotor ocorreu nas seguintes idades: equilíbrio 

cervical: 4 meses; sentar com apoio: 7 meses; sentar sem apoio: 8 meses; início da 

marcha em G1: 14 meses e em G2: 16 meses; surgimento das primeiras palavras: 18 

meses. 

Aprovação do Comitê de Ética: protocolo número: 14/2005. Foi realizada 

entrevista com avó e acompanhamento longitudinal do desenvolvimento dos 5 aos 28 

meses, por meio da aplicação do Inventário Portage Operacionalizado (IPO)(17) – 

comportamentos motor, de linguagem, socialização, autocuiados e cognição, e da 

Early Language Milestone Scale (ELMS)(18) – funções auditiva expressiva, auditiva 

receptiva e visual, nas idade de 5, 18, 20, 24 e 28 meses. 

 

Resultados: 

A Tabela 2 apresenta o desempenho dos gêmeos no IPO e na ELMS nas 5 

avaliações. 

 

TABELA 1 - Desempenho no IPO e na ELMS nas 5 avaliações 

Desempenho 

Procedimentos de avaliação 
5 m 18 m 20 m 24 m 28 m 

G1 Adeq Adeq Adeq Adeq Adeq 
Motora  

G2 Adeq Adeq Adeq Adeq Adeq 

G1 Adeq Adeq Adeq Adeq 12-24 m 

IPO 

Linguagem 
G2 Adeq Adeq Adeq Adeq 12-24 m 



G1 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

12-24 m 
Socialização  

G2 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

12-24 m 

G1 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

12-24 m 
Autocuidados  

G2 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

12-24 m 

G1 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

12-24 m 
Cognição 

G2 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

12-24 m 

A. Expressiva G1 Adeq

 

Adeq

 

18m 18m 18m 

A. Expressiva G2 Adeq

 

Adeq

 

18m 18m 18m 

A. Receptiva G1 Adeq

 

Adeq

 

18m 18m 18m 

A. Receptiva G2 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

20m 20m 

Visual G1 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq 

ELMS 

Visual G2 Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq

 

Adeq 

m: meses; a: anos; A.: função auditiva; Adeq: adequado.  

Discussão 

Os resultados da ELMS demonstram que os irmãos apresentaram 

desempenho nas funções auditiva expressiva e receptiva dentro do esperado até os 

18 meses. Nas avaliações seguintes (20, 24 e 28 meses) G1 manteve seu 

desempenho equivalente a 18 meses nas funções auditiva expressiva e receptiva e 

G2 apresentou desempenho na função auditiva expressiva equivalente a 18 meses e 

na função receptiva equivalente a 20 meses. A função visual esteve dentro do 

esperado em todas as avaliações para as duas crianças. 

A aquisição de linguagem ocupa papel central no desenvolvimento nos 

primeiros anos de vida. Assim, seria esperado que funcionasse como um indicador 

sensível de integridade geral de desenvolvimento. A dificuldade da criança em adquirir 

a linguagem nos padrões normais é quase sempre um indício de algum tipo de 

problema de desenvolvimento subjacente. Crianças com fenilcetonúria mesmo 

diagnosticadas e tratadas precocemente são consideradas de risco para atraso do 

desenvolvimento, mesmo com o não desenvolvimento da deficiência intelectual, 

quadro previsto para indivíduos não tratados(10-11, 13, 15). 

Pelos resultados da EDCGA, observou-se que o desempenho no 

comportamento motor esteve adequado nas 5 avaliações realizadas para ambas 

crianças. Entretanto, o desempenho nos demais comportamentos manteve-se 



equivalente a faixa etária de 12 a 24 meses, mesmo quando as crianças estavam com 

28 meses. O atraso de linguagem observado neste procedimento vem ao encontro 

com o obtido na ELMS e pode ter interferido no desenvolvimento das habilidades 

cognitivas, de socialização e autocuidados, uma vez que a realização de muitas das 

atividades avaliadas nestas habilidades necessitam principalmente da linguagem 

expressiva. 

O tratamento precoce e adequado da fenilcetonúria nestes irmãos permitiu a 

prevenção de prejuízos graves do desenvolvimento infantil, porém não foi capaz de 

prevenir atrasos no desenvolvimento de habilidades comunicativas importantes para o 

desenvolvimento de habilidades mentais, da aprendizagem e socialização. 

Os níveis de fenilalanina não foram mantidos dentro do esperando durante o 

tratamento, mesmo com a dieta alimentar. A literatura(8) discute a importância de 

estudos identificando os efeitos deletérios dos níveis de fenilalanina alterados no 

decorrer da vida destes indivíduos, pois tanto os níveis acima quanto abaixo dos 

valores de referência trazem reflexos para o desenvolvimento destas pessoas. Outra 

consideração diz respeito ao tempo de exposição e época de ocorrência de níveis não 

normativos da fenilalanina, pois parece haver diferenças quando estes estão altos no 

período em que o sistema nervoso central ainda está em fase de pleno 

desenvolvimento(4,16). 

 

Conclusão 

Os gêmeos apresentaram atraso no desenvolvimento de linguagem após 18m 

com reflexos no desenvolvimento cognitivo, social e de autocuidados. Mesmo com a 

realização da dieta recomendada, os níveis sangüíneos de fenilalanina não foram 

mantidos dentro dos parâmetros de normalidade ao longo do tratamento, o que pode 

trazer influências no desenvolvimento das habilidades avaliadas.  
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