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Resumo: Os processos que levam a deficiência intelectual (DI) ainda não estão 

completamente elucidados e a busca por marcadores que possam diagnosticar e auxiliar no 

tratamento de crianças com DI se faz necessário para tornar o seu aprendizado mais 

adequado e eficiente. Esse estudo tem como objetivo avaliar marcadores séricos de 

desenvolvimento neuronal, vitamina B12 e estresse oxidativo em crianças que apresentam 

deficiência cognitiva. A amostra da pesquisa foi composta por crianças que apresentaram 

algum comprometimento na aprendizagem escolar encaminhadas ao Centro Especializado 

em Reabilitação II (CERII) localizado na Universidade do Extremo Sul Catarinense. A 

pesquisa foi composta por Grupo Controle (GC) e Grupo Deficiência Intelectual (DI). Foi 

observado que pacientes que possuem DI apresentam diminuição do Fator de Crescimento 

Neuronal Beta (NGF-β), em relação ao grupo controle, assim como os níveis de vitamina 

B12, que apresentaram um padrão semelhante. Já os níveis de DCFH e carbonilação de 
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proteínas aumentaram significativamente nos pacientes com DI. Esses resultados 

demonstram que alguns marcadores bioquímicos podem estar associados com o déficit 

cognitivo infantil e podem auxiliar, futuramente, no diagnóstico para o tratamento e 

acompanhamento precoce, a fim de fornecer ganho cognitivo e maior qualidade de vida a 

crianças com DI.  

 

Palavras-chave: Deficiência intelectual infantil. Vitamina B12. Fator de Crescimento 

Neuronal Beta. Estresse oxidativo. 

 

Abstract: The processes leading to intellectual problems (ID) are not yet fully understood 

and are sought by markers that can diagnose and assist in the treatment of children with ID if 

they are needed to make their learning more appropriate and efficient. This study aims to 

evaluate biological markers of neuronal development, vitamin B12 and oxidative stress in 

children with cognitive impairment. A sample of the research consisted of children who had 

some impairment in school learning referred to the Specialized Center for Rehabilitation II 

(CERII) located at the University of Santa Catarina. One research was composed by the 

Control Group (CG) and the Intellectual Disability Group (DI). It was observed that patients 

with DI had a fall in the Neuronal Growth Factor Beta (NGF-β), compared to the control 

group, such as vitamin B12 levels, which presented a similar pattern. There are already 

increased levels of DCFH and increased protein carbonylation in patients with ID. These 

results demonstrate that some biochemical markers may be associated with childhood 

cognitive impairment and may help, in the future, without diagnosis for early treatment and 

follow-up, in order to achieve cognitive gain and higher quality of life in children with ID. 

 

Keywords: Child intellectual disability. B12 vitamin. Beta Neuronal Growth Factor. 

Oxidative stress. 
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 INTRODUÇÃO 

 

O termo deficiência é utilizado para descrever alguma limitação do funcionamento 

humano, que pode resultar em problemas estruturais, funções corporais e atividades 

individuais (SCHALOCK et al., 2009). A deficiência intelectual infantil (DII) é 

caracterizada por limitações que podem ocorrer antes dos 18 anos de idade, sendo elas a 

deficiência no funcionamento intelectual e adaptativo (BROWDER, 2010). Os conceitos de 

incapacidade e adaptação funcional à deficiência foram incorporados a Classificação 

Internacional de Funcionalidade, Incapacidade e Saúde (CIF) (FARIAS; BUCHALLA, 

2005; FUNCTIONING AND DISABILITY REFERENCE GROUP, 2010) e é 

complementada pela Classificação Internacional de Doenças, versão 10 (CID10) (WHO, 

2010). 

Para Binet e Simon (1904), deve-se empregar três métodos diferentes para 

diagnosticar a deficiência intelectual, sendo eles os métodos: médico, cujo o objetivo é 

observar os sinais anatômicos, fisiológicos e patológicos; o pedagógico, que objetiva julgar 

a inteligência de acordo com conhecimentos adquiridos; e o psicológico, que faz 

observações e medidas diretas sobre o grau de inteligência através do estado intelectual no 

momento presente, por experiências que obrigam o indivíduo a realizar um esforço, que 

demonstram sua capacidade de compreensão, julgamento, raciocínio e invenção. 

Atualmente, funcionamento intelectual mensurado através de testes individuais de 

inteligência, como a análise do quociente de inteligência (QI), sendo considerada deficiência 

intelectual valores abaixo da média da população, que é em torno de 70 ou menos, segundo 

o DSM-V (AMERICAN PSYCHOLOGICAL ASSOCIATION, 2010; VAHIA, 2013). A 

prevalência da DI na população geral é cerca de 1-3% (GONZÁLEZ RABELINO et al., 

2013; PASCHOS, 2008), enquanto a incidência é de 9,1 e 12,6 por mil habitantes 

(HEIKURA et al., 2003), mas Mckenzie et al.  (2016), em sua revisão, destaca a escassez de 

estudos atuais relatando a prevalência e Incidência da DI.  

Os métodos psicológicos/psicométricos já estão bem definidos, porém algumas 

alterações fisiológicas podem estar ligadas ao estado intelectual mal desenvolvido 



 

 

(BROWDER, 2010). Para Durkin (2002), alguns fatores de risco podem estar envolvidos no 

desenvolvimento da DI, dentre esses riscos podemos citar anomalias ou danos no sistema 

nervoso central em pleno desenvolvimento, causados por deficiências nutricionais, infecções 

ou exposição a toxinas ambientais, fatores genéticos, complicações peri ou neonatais, 

trauma, estado socioeconômico ou uma combinação destes fatores. Desta maneira, novas 

tecnologias e ensaios bioquímicos podem ser uma possibilidade de diagnosticar por meio de 

análises biológicas a DI.  

Nos últimos 50 anos, descobriu-se que moléculas extrínsecas que podem influenciar o 

comportamento dos neurônios, tanto durante o desenvolvimento quanto durante o decorrer 

da vida, essas moléculas são chamadas neurotrofinas (DURAIKANNU et al., 2019), a 

principal molécula deste grupo chama-se Fator de Crescimento Nervoso Beta (NGF- β), do 

inglês Nerve growth fator beta, uma proteína essencial no sistema nervoso central (SNC) 

para a diferenciação neuronal, desempenhando funções de sobrevivência do neurônios 

simpáticos e sensoriais (LEVI-MONTALCINI et al., 1975). Essa proteína pode influenciar 

no crescimento e manutenção do neurônios, plasticidade sináptica, síntese e liberação de 

neurotransmissores e neuropeptídios, desenvolvimento da memória, funções cognitivas e 

aprendizado, principalmente em áreas do hipocampo e córtex cerebral (ACHESON et al., 

1995; LU et al., 2013; MINNONE; DE BENEDETTI; BRACCI-LAUDIERO, 2017). 

Outros possíveis biomarcadores que podem influenciar no funcionamento cerebral são 

os marcadores de estresse oxidativo, quadro caracterizado pelo excesso de Espécie Reativas 

de Oxigênio (ERO’s) ou de nitrogênio e diminuição de agentes antioxidantes. As moléculas 

ou fragmentos que causam o estresse oxidativo são as chamadas, principalmente, ERO’s, ou 

radicais livres, sendo altamente instáveis e reativas, podendo possuir um ou mais elétrons 

desemparelhados em seu orbital, isso faz com que essas moléculas necessitem extrair um 

elétron de outras moléculas para se tornarem estáveis (HALLIWELL, 2006). Os radicais 

livres podem provocar danos cumulativos, e, até, irreversíveis em macromoléculas 

saudáveis, resultando em perda de função e morte celular, que a longo prazo possivelmente 

impactará diretamente na saúde e expectativa de vida do indivíduo (ECHTAY, 2007).  

Alguns fatores nutricionais podem influenciar no funcionamento cognitivo também. 

Diversos estudos sugerem uma grande conexão boa nutrição e função cerebral ideal, pois os 

nutrientes são capazes de desempenhar funções cruciais no cérebro, como proliferação 



 

 

celular, síntese de DNA e neurotransmissores, metabolismo do hormonal, além de fazer 

parte de sistemas enzimáticos essenciais para desempenhar várias funções cerebrais (DE 

SOUZA; FERNANDES; TAVARES DO CARMO, 2011). A vitamina B12, ou 

cianocobalamina, é um dos principais cofatores cerebrais, exercendo funções importantes, 

como a proteção do neurônios contra a degeneração, a mielinização axonal, sendo essencial 

para condução do impulso nervoso, além de poder alterar a síntese de diferentes citocinas, 

fatores de crescimento e metabólitos de energia (NYARADI et al., 2013) 

Esses biomarcadores, podem auxiliar no diagnóstico do indivíduo para gerar ganho 

funcional e cognitivo, melhorando a reabilitação, autonomia, independência, possibilitando 

melhor qualidade de vida e inclusão social (AMORIM et al., 2010). Evidências apontam 

que, quanto mais precoce o diagnóstico e intervenção, menores serão as chances destes 

problemas impactarem negativamente o desenvolvimento social e intelectual de crianças que 

apresentarem esta deficiência (BRASIL, 2012). Desta forma, o presente estudo visa auxiliar 

na pesquisa de biomarcadores, que possam ser, futuramente, promissores para o diagnóstico 

de DII, como os níveis plasmáticos de neurotrofinas, mais especificamente o NGF-β, níveis 

de vitamina B12 e estado oxidativo, através da carbonilação de proteínas e formação de 

peróxido de hidrogênio, em crianças que apresentam algum déficit cognitivo encaminhadas 

ao Centro Especializado em Reabilitação II, localizado nas Clínicas Integradas da 

Universidade do Extremo Sul Catarinense. 

 

 

MATERIAIS E MÉTODOS 

 

A amostra da pesquisa foi composta por crianças e adolescentes de 6 a 16 anos de 

idade, de ambos os sexos, com ou sem o diagnóstico de deficiência intelectual que 

frequentaram o Centro Especializado em Reabilitação II (CERII), localizado nas clinicas 

integradas da Universidade do Extremo Sul Catarinense. As crianças com ou sem 

diagnóstico de DI foram divididas em dois grupos, o Grupo Controle composto por crianças 

que não possuem diagnóstico ou suspeita de patologias (n=18); e o Grupo Experimental ou 

Grupo Deficiência Intelectual (DI), composto por crianças com diagnóstico de DI (n=16). 



 

 

De ambos os grupos, coletaram-se amostras sanguíneas, onde as mesmas, foram submetidas 

a avaliações bioquímicas para identificação dos biomarcadores.  

A pesquisa foi aprovada e iniciada no segundo semestre de 2016 pelo Comitê de Ética 

e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade do Extremo Sul Catarinense, tendo como 

base a Resolução 466/12 do Conselho Nacional de Saúde.  

Os tutores das crianças foram inicialmente convidados a participar da pesquisa, 

autorizando sua realização por meio de assinatura de um Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido (TCLE). Os materiais biológicos (sangue) foram enviados ao Laboratório de 

Biomedicina Translacional Localizado na UNESC e o Programa de Pós-Graduação da 

Universidade se responsabilizou pelas análises bioquímicas das mesmas.  

As variáveis analisadas foram: WISC IV – Escala De Inteligência Weschsler Para 

Crianças, Colúmbia, DFH – Desenho da Figura Humana - escala de SISTO, TIG-NV – 

Teste de Inteligência Geral Não Verbal para diagnóstico da deficiência e compreensão dos 

aspectos mais ou menos afetados.   

Os critérios de exclusão foram: qualquer tipo de diagnóstico neurológico (doença 

neurológica ou física); não estar na faixa etária proposta para o estudo, não aceitar participar 

da pesquisa, não assinar o TCLE.   

As amostras foram centrifugadas para obtenção do plasma, 3.500 rotações por minuto 

(RPM’s) por 15 minutos à temperatura ambiente (ANDRIOLO et al., 2014). As espécies 

reativas de oxigênio foram analisadas através do método Diacetato de 2’,7’-

diclorofluoresceína (DCFH-DA) pela metodologia de Lebel; Ischiropoulos; Bondy (1992), 

os danos oxidativos em proteínas foram mensurados pela determinação de 

grupos carbonils baseado na reação com dinitrofenilhidrazina, conforme previamente 

descrito por Levine et al. (1990), a neurotrofina NGF-β, foi investigada utilizando a técnica 

de imunoensaio, Elisa (R&D Systems, Minneapolis, MN, EUA). Para determinar os níveis 

de vitamina B12, houve uma colaboração do Laboratório Diagnósticos do Brasil (referência 

no país todo como laboratório de apoio). As amostras de soro das crianças de ambos os 

grupos foram enviadas para o laboratório citado. Os resultados foram expressos em pg/mL. 

O método utilizado para a dosagem da vitamina B12 é a quimioluminescência.  

Para as análises estatísticas foi elaborado um banco de dados em planilhas do software 

Microsoft Excel versão 2010. Para a comparação da média das variáveis quantitativas, como 



 

 

por exemplo, idade, entre as categorias variáveis de gênero, foi aplicado o teste t de Student 

para amostras independentes. O nível de significância adotado foi p ≤0,05 com intervalo de 

confiança de 95%. As representações gráficas foram produzidas utilizando o software 

GraphPad\Prism5.  

 

RESULTADOS  

 

Os dados da caracterização da amostra estudada estão dispostos na Tabela 1. Neste 

estudo foram avaliadas 34 crianças e adolescentes de ambos os sexos, alocados em dois 

grupos, Grupo DI (n=16) compostos por indivíduos com a caraterística em estudo e o Grupo 

Controle (n=18), o qual foi pareado de acordo com sexo e idade. No grupo controle, 58,8% 

(n=10) eram do sexo masculino, 41,2% (n=7) sexo feminino e apenas um participante não 

informou o sexo. A média de idade dos controles foi de 10,71 (±3,35) anos. Já no Grupo DI, 

56,3% (n=9) eram do sexo masculino e 43,8% (n=7) do sexo feminino, com média de idade 

de 10,81 (±2,71) anos. 

 
Tabela 1 - Caracterização da amostra de crianças e adolescentes pertencentes ao Grupo 

Controle e DI. 

Características da 

população 

Controle (n = 18) DI (n = 16) 

N (%), Média (±dp) N (%), Média (±dp) 

Sexo     

Masculino 10  (58,8) 9 (56,3) 

Feminino 7 (41,2) 7 (43,8) 

Não Informado 1 - 0 - 

Tipo de parto     

   Normal 7 (50,0) 9 (60,0) 

Cesária 7 (50,0) 6 (40,0) 

Não Informado 4 - 1 - 

Idade (anos) 17 10,71 (±3,35) 16 10,81 (±2,71) 

Peso ao Nascer (kg) 10 2,95 (±0,65) 13 2,82 (±0,47) 

Est. ao Nascer (cm) 10 48,35 (±3,11) 10 47,70 (±2,85) 
Fonte: Elaborado pelo autor. 

 

Inicialmente, analisaram-se os níveis de NGF-β, e foi possível observar, segundo a 

figura 1, que o grupo de crianças que possuem DI demonstrou menores níveis plasmáticos 

desta neurotrofina, em comparação ao grupo controle.  

 



 

 

 

 Figura 1 – Níveis plasmáticos do Fator de Crescimento Nervoso Beta 

 
Legenda: Os resultados representam média ± desvio padrão. Os valores do NGF-β estão expressos em pg /mg 

de proteína. * DI < controle, p <0,05.  

 

A figura 2 mostra uma diminuição significativa de vitamina B12 no plasma de 

crianças que apresentam DI em relação ao grupo controle.  

 

Figura 2 – Níveis plasmáticos de Vitamina B12 

 
Legenda: Os resultados representam média ± desvio padrão. Os valores de B12 estão expressos em pg/ml. * DI 

< controle, p <0,05.  

 

As espécies reativas ou níveis plasmáticos de radicais livres podem ser observados na 

figura 3. Este estudo demonstrou que os níveis de DCFH estão aumentados no grupo DI em 

comparação ao grupo controle.  

 

Figura 3 – Níveis plasmáticos de DCFH 
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Legenda: Os resultados representam média ± desvio padrão. Os valores de DCF estão expressos em U 

fluorescência/mg de proteína. * DI > controle, p <0,05.  

 

Os danos em proteína foram mensurados através da carbonilação de proteínas, ou 

níveis do conteúdo de Carbonil. Na figura 4 é possível observar que o conteúdo de carbonil 

no grupo DI foi maior, em comparação ao grupo controle.  

 

Figura 4 – Níveis plasmáticos de Carbonil

 

Legenda: Os resultados representam média ± desvio padrão. Os valores de Carbonil expressos em nmol/mg de 

proteína. * DI > controle, p <0,05.  

 

 

DISCUSSÃO 

 

A DI pode prejudicar o desenvolvimento social nos primeiros anos de vida, pois, 

muitas vezes, essas crianças enfrentam problemas para se incluir em grupos, sejam eles na 

escola ou não, dificultando seu relacionamento com as demais, gerando preconceitos dentre 
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elas por ter seu aprendizado retardado em comparação às crianças sadias. Para que o 

tratamento e acompanhamento adequados se iniciem de forma precoce, é de grande 

importância que o diagnóstico seja o mais rápido e preciso possível, por isso, os 

biomarcadores podem auxiliar nesse processo, já que os testes cognitivos acabam sendo 

subjetivos, pois podem variar de acordo com estado atual da criança. Esse trabalho tem 

como objetivo investigar se alguns biomarcadores possam ser uma possibilidade de 

diagnóstico da DI. 

As neurotrofinas, como o NGF-β, então envolvidas em várias doenças que afetam a 

cognição, pois está presente várias atividades benéficas ao cérebro. O início da sua 

sinalização ocorre com a ligação a receptores específicos transmembranares no cérebro, 

tendo como principal o receptor de tropomiosina quinase isoforma A (TrkA) (BOTHWELL, 

1995). Uma vez ligado a esse receptor ocorre a dimerização e transformação do mesmo 

seguida de ativação de vias de sinalização intracelulares que, por sua vez, irá promover 

fatores protetivos ao sistema nervoso central (SNC), plasticidade neuronal e sináptica, 

diferenciação e crescimento neuronal e sobrevivência neuronal em condições patológicas 

(CANTLEY, 2002; CHAO, 2003; YOSHII; CONSTANTINE-PATON, 2010; KAPLAN; 

MILLER, 2000; REICHARDT, 2006). 

Ainda não existem estudos relacionando a DI com menores níveis de NGF-β 

especificamente, mas algumas doenças que apresentam déficit cognitivo demonstram que os 

níveis dessa neurotrofina podem estar diminuídos, como na Doença de Alzheimer (DA), 

onde há diminuição de NGF-β e acetilcolina (Ach) com simultânea redução do receptor 

TrkA, que leva à atrofia e apoptose de neurônios colinérgicos (CUELLO, 2019; ETIENNE 

et al., 1986; IULITA et al., 2014; MUFSON et al., 1997). Mecanismos semelhantes afetam 

os neurônios colinérgicos na síndrome de Down (SD), doença na qual há déficit cognitivo de 

forma bem descrita, o processamento da proteína precursora amilóide em ambas as doenças 

pode levar ao mal funcionamento mitocondrial, estresse oxidativo e disfunção metabólica do 

NFG-β (CHEN; SAWA; MOBLEY, 2018; COOPER et al., 2001; IULITA; CUELLO, 2014; 

PEARCE; GALDZICKI; RAPOPORT, 1995).  

A síndrome de Rett (SR) é um distúrbio neurológico de etiologia desconhecida que 

acomete o desenvolvimento mental e físico, sendo prevalente em crianças do sexo feminino 

(BOLTSHAUSER, 2019). Em um estudo investigando os cérebros post-mortem de 9 



 

 

meninas e mulheres com SR, de 7 a 41 anos, demonstrou que a expressão de NGF-β e TrkA 

foram menores em relação as pacientes controle (LIPANI et al., 2000). Sabendo que no 

transtorno do espectro do autismo (TEA) há, em alguns casos, déficit cognitivo, Tsukurova 

(2018) também demonstrou que os níveis sorológicos de NGF-β e outras neurotrofinas 

estavam diminuídos em crianças com TEA, sugerindo que há deterioração nos processos 

neuroprotetores de crianças acometidas por essa doença (MORADI et al., 2018). 

O resultado anteriormente apresentado, dos níveis de NGF-β no presente estudo, 

demonstra que há uma possível associação entre os níveis dessa neurotrofina e deficiência 

intelectual infantil, já que doenças que possuem alguma perda na cognição ou no estado 

intelectual no indivíduo também revelaram diminuição nos níveis desse biomarcador. 

Porém, o diagnóstico das mesmas já estão bem descritos na literatura, ao contrário da DI, 

por isso, o NGF-β  pode ser um marcador específico para  diagnóstico dessa patologia.  

Além disso, o mau desenvolvimento cerebral também pode estar associado a estados 

nutricionais deficientes. Vários estudos associam o déficit cognitivo com deficiência de 

vitamina B12, podendo ser tanto na infância, comprometendo o crescimento e 

desenvolvimento cognitivo (DAWSON-HUGHES et al., 2000; GEWA et al., 2009), quanto 

durante a gestação (BHATE et al., 2008, 2012; GRAHAM; ARVELA; WISE, 1992; 

JADHAV et al., 1962), já que o desenvolvimento cerebral do feto inicia na terceira semana 

de gravidez, e deficiências nutricionais neste período ou em todo o período pré-natal podem 

afetar o status cognitivo pós-natal (BENTON, 2010; NYARADI et al., 2013; SMITH; 

WARREN; REFSUM, 2018) e o diagnóstico tardio de níveis baixos de vitamina B12 pode 

levar a danos cognitivos irreversíveis (GREEN, 2017).  

O estudo de Duong et al. (2015), demonstrou que a deficiência de vitamina B12 

aumenta o índice de reprovação de série e faltas escolares em uma escola em Bogotá, 

Colômbia. Outro estudo, realizado com meninas do ensino médio, demonstrou relação 

positiva entre a ingestão de vitamina B12 no café da manhã e as médias escolares durante o 

ano (AHMADI; SOHRABI; EFTEKHARI, 2009). Na Guatemala, Rogers et al. (2003), a 

fim de avaliar o desempenho psicoeducacional, demonstrou em seu estudo que um grupo de 

crianças que apresentaram baixos níveis de vitamina B12 apresentaram déficit de memória 

de curto prazo e pior raciocínio lógico, comparadas ao grupo de crianças que apresentaram 

níveis normais. 



 

 

Os resultados apresentados neste estudo demonstraram menores níveis de NGF, isso 

pode estar associado à deficiência de vitamina B12, já que ela pode alterar a síntese de 

fatores de crescimento no cérebro de ratos, desta forma, imagina-se que tais atividades 

possam acontecer no cérebro humano (DROR; ALLEN, 2008; MILLER, 2002; 

SCALABRINO et al., 2000).  

Von Schenck et al (1997), em um relato de caso, mostrou que a deficiência de 

vitamina B12 induzida por dietas veganas maternas podem causar atrofia craniana frontal e 

frontoparieal grave, seguido de sintomas neurológicos, como o desenvolvimento cognitivo e 

da linguagem. Em um estudo analisando a prole de ratas, foi possível observar que a 

suplementação de vitamina B12 no período gestacional delas podem aumentar os níveis de 

NGF e fator de crescimento do endotélio vascular (VEGF) no cérebro da prole (RATHOD et 

al., 2015).  

É possível que o tratamento para normalizar o níves de vitamina B12 possam ajudar 

no ganho cognitivo, mas não é capaz de reverter quadros de demência, por isso, o 

acompanhamento regular do estado nutricional pode previnir danos cognitivos futuros 

(EASTLEY; WILCOCK; BUCKS, 2000; GRAHAM; ARVELA; WISE, 1992). Os 

resultados demonstrados neste estudo não caracterzam a decificência de vitamina B12 

(PANIZ et al., 2005), mas sugere uma possível ligação entre baixos níves desta vitamina e 

DI. 

Algumas alterações metabólicas também podem modificar o funionamento celular, e 

de forma crônica no cérebro pode aumentar o risco para doenças neurológicas que causam 

comprometimento cognitivo. Desta forma, alguns parâmetros de estresse oxidativo foram 

investigados no presente estudo. Foi analiasado através do método de DCFH-DA a formação 

das EROs, essa molécula em níveis fisiológicos é essencial para sinalização redox e defesa 

do organismo, por exemplo. Já em níveis elevados pode se tornar uma espécie reativa capaz 

de causar danos em proteínas, DNA, membranas celulares e até apoptose neurônios e células 

da glia (SIES, 2017). Nosso estudo demonstou que os níveis de DCFH estavam aumentados 

em crianças que possuem DI, em comparação ao grupo controle. 

Da mesma forma, no estudo de Sengupta et al. (2019) utilizando meninos de 10 ±5 

anos em uma casa de reabilitação, foi possível observar que os níveis de estresse oxidativo 

foram relativamente maiores em crianças com DI moderada e severa, em comparação ao 



 

 

grupo DI leve, os autores concluem que o aumento do estresse oxidativo pode contribuir 

para o desenvolvimento da DI. Na SD o estresse oxidativo também pode estar aumentado, 

como demonstrado no estudo de Garlet et al. (2013), e até as enzimas antioxidantes estavam 

aumentadas, indicando que possivelmente elas estariam trabalhando para eliminar os 

radicais livres e prevenir o organismo de danos celulares. 

A neuroinflamação pode estar associada a neurodegeneração e prejuízo na cognição, 

além disso, inflamação crônica induz estresse oxidativo (LIN; BEAL, 2006). Em modelo 

animal de inflamação crônica de baixo grau para mimetizar a DA induzida por LPS, 

demonstrou que ratos que apresentaram déficit cognitivo, mostrados através de testes 

comportamentais, também apresentaram maiores níveis de DCFH, indicando maior 

quantidade do radical hidroxila no cérebro (BORTOLUZZI CANTEIRO et al., 2019). 

O carbonil é um dos principais marcadores de estresse oxidativo e dano em proteínas, 

podendo gerar produtos finais de glicação avançada (AGEs), associados a doenças 

neurodegenativas, as ERO’s podem produzir carbonilação de forma direta e 

irreversívelmente, gerando agregados protéicos danificados ou desdobrados de alto peso 

molecular que podem inibir a atividade do proteossoma, induzindo a apoptose de neurônios, 

gerando perda cognitiva de forma irrecuperável (GEORGIOU et al., 2018). No presente 

estudo foi possível observar o aumento de proteínas carboniladas no grupo DI, sugerindo 

que crianças que apresentam déficit cognitivo tem maior dano em proteínas comparado às 

crianças sadias.  

Corroborando com nossos resultados, vários estudos demonstram que na DA e SD 

esses resultados são semelhantes, ou seja, o dano em proteínas em indivíduos com essas 

doenças também é maior (BALCZ et al., 2001; DALLE-DONNE et al., 2003; GARLET et 

al., 2013). 

Em contra partida, estudo de Parisotto et al. (2014) também com crianças que 

apresentam SD, mostrou que a suplementação de vitaminas C e E são capazes de atenuar o 

dano oxidativo e melhorar a capacidade antioxidante atraves de análises do sangues das 

mesmas. Além disso, o exercício físico aeróbico pode ser um fator protetivo contra o 

estresse oxidativo em adolescentes com SD, sendo capaz de diminuir os níveis plasmáticos 

de proteínas carboniladas (ORDONEZ et al., 2012). Desta forma, estratégias para diminuir 

os níves ERO’s e dano em proteínas pode auxiliar na tratamento de crianças com DI. Além 



 

 

do mais, bebês que nasceram com peso menor ou prematuros, podem apresentar DI 

futuramente (MOSING et al., 2018). 

Este estudo demonstrou que alguns fatores nutricionais, marcadores de estresse 

oxidativo e fatores neurotróficos podem estar associados com diminuição ou disfunção 

cognitiva. É possível que o monitoramento destes biomarcadores possam auxiliar em 

trabalhos futuros, com o objetivo de utiliza-los com parâmetros de diagnóstico laboratorial 

da DI, já que ainda não há uma maneira de avaliar bioquimicamente essa doença.  

O diagnóstico precoce pode auxiliar na promoção do tratamento e acompanhamento 

adequados dessas crianças antecipadamente, a fim de melhorar o desenvolvimento 

intelectual e social delas. Ainda há muito o que pesquisar sobre a relação destes marcadores 

com a DI, mas este é o passo inicial para possíveis avanços no diagnóstico laboratorial da 

DII. 
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RESUMO 

A deficiência intelectual infantil (DII) é caracterizada por limitações que podem ocorrer 

antes dos 18 anos de idade, sendo elas a deficiência no funcionamento intelectual e 

adaptativo. Alguns fatores de risco podem estar envolvidos no desenvolvimento da DII, 

podendo ser: anomalias ou danos no sistema nervoso central em pleno desenvolvimento, 

causados por deficiências nutricionais, infecções ou exposição a toxinas ambientais, 

fatores genéticos, complicações peri ou neonatais, trauma, estado socioeconômico ou 

uma combinação destes fatores, além de alterações fisiológicas, que podem estar ligadas 

ao estado intelectual mal desenvolvido. Desta maneira, novas tecnologias e ensaios 

bioquímicos, que visam analisar fatores neurotróficos e estresse oxidativo, podem ser 

uma possibilidade de diagnosticar por meio de análises biológicas a DII. A amostra da 

pesquisa é composta por crianças com diagnóstico de deficiência intelectual, de ambos 

os sexos, com idade entre 7 a 10 anos, apresentando comprometimento na aprendizagem 

escolar, encaminhadas ao Centro Especializado em Reabilitação II (CERII) - UNESC. 

A pesquisa é composta por Grupo Controle (GC), crianças que não possuem diagnóstico 

ou suspeita de patologias e Grupo Deficiência Intelectual (DI), composto por crianças 

que apresentaram algum déficit cognitivo. Todos os participantes foram submetidos à 

coleta de dados gerais, aplicação de testes cognitivos para diagnóstico da deficiência e 

coleta de sangue para avaliação e identificação de biomarcadores plasmáticos. Serão 

analisados o Fator Neurotrófico Derivado do Cérebro (BDNF) e Fator de Crescimento 

Neuronal Beta (NGF-β), DCFH e carbonilação proteica. Novas tecnologias, podem 

auxiliar no diagnóstico do indivíduo para gerar ganho funcional e cognitivo, 

melhorando a reabilitação, autonomia, independência, possibilitando melhor qualidade 

de vida e inclusão social. Evidências apontam que, quanto mais precoce o diagnóstico e 

intervenção, menores serão as chances destes problemas impactarem negativamente o 

desenvolvimento social e intelectual de crianças que apresentarem esta deficiência. 

Desta forma, o presente estudo visa auxiliar na pesquisa de biomarcadores, que possam 

ser, futuramente, promissores para o diagnóstico de DII. 

 

Palavras-chave: Deficiência Intelectual Infantil. Neurotrofinas. Estresse oxidativo. 

Novas tecnologias. Centro Especializado em Reeducação II.  

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

1 INTRODUÇÃO  

 

O termo deficiência é utilizado para descrever alguma limitação do 

funcionamento humano, que pode resultar em problemas estruturais, funções corporais e 

atividades individuais (AAIDD, 2010).  

Segundo a Associação Americana de Deficiências Intelectuais (DI) e do 

Desenvolvimento (2010), a deficiência intelectual infantil (DII) é caracterizada por 

limitações que podem ocorrer antes dos 18 anos de idade, sendo elas a deficiência no 

funcionamento intelectual e adaptativo, e a forma com que se é manifestada as 

habilidades adaptativas, sociais e práticas.  

A prevalência da DI na população geral é cerca de 1-3% (GONZÁLEZ et al., 

2013; Harris, 2006), enquanto a incidência é de 9,1 e 12,6 por mil habitantes 

(HEIKURA et al.,2003), mas Mckenzie et al. (2016), em sua revisão, destaca a escassez 

de estudos atuais relatando a prevalência e Incidência da DI. 

Os conceitos de incapacidade e adaptação funcional à deficiência foram 

incorporados a Classificação Internacional de Funcionalidade, Incapacidade e Saúde 

(CIF) (FARIAS; BUCHALLA, 2005; WHO, 2001) e é complementada pela 

Classificação Internacional de Doenças, versão 10 (CID10) (WHO,1992). 

Para Binet e Simon (1904), deve-se empregar três métodos diferentes para 

diagnosticar a deficiência intelectual, sendo eles os métodos: médico, cujo o objetivo é 

observar os sinais anatômicos, fisiológicos e patológicos, o pedagógico, que objetiva 

julgar a inteligência de acordo com conhecimentos adquiridos, e o psicológico, que faz 

observações e medidas diretas sobre o grau de inteligência. O método médico é 

indicativo, está relacionado desde o físico, a mente. O método pedagógico é menos 

direto que o psicológico, porque o método psicológico visa observar o estado intelectual 

no momento presente, por experiências que obrigam o indivíduo a realizar um esforço, 

que demonstrando sua capaciadade de compreensão, julgamento, raciocínio e invenção 

(BINET; SIMON, 1904). 

Atualmente, mensura-se o funcionamento intelectual através de testes 

individuais de inteligência, como a análise de QI, sendo considerada deficiência 

intelectual valores abaixo da média da população, que é em torno de 70 ou menos, 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0891422210003082#bib0105


 

 

segundo o DSM-V (AHIA 2013; ANNUAL REPORT OF THE AMERICAN 

PSYCHOLOGICAL ASSOCIATION, 2015). 

Para Durkin (2002) alguns fatores de risco podem estar envolvidos no 

desenvolvimento da DI, dentre esses riscos, podemos citar anomalias ou danos no 

sistema nervoso central em pleno desenvolvimento, causados por deficiências 

nutricionais, infecções ou exposição a toxinas ambientais, fatores genéticos, 

complicações peri ou neonatais, trauma, estado socioeconômico ou uma combinação 

destes fatores.  

Os métodos psicológicos/psicométricos já estão bem definidos (ANNUAL 

REPORT OF THE AMERICAN PSYCHOLOGICAL ASSOCIATION, 2015), mas 

algumas alterações fisiológicas podem estar ligadas ao estado intelectual mal 

desenvolvido. Desta maneira, novas tecnologias e ensaios bioquímicos, que visam 

analisar fatores neurotróficos e estresse oxidativo, podem ser uma possibilidade de 

diagnosticar por meio de análises biológicas a DI. 

Nos últimos 50 anos, descobriu-se que moléculas extrínsecas que podem 

influenciar o comportamento dos neurônios, tanto durante o desenvolvimento quanto 

durante o decorrer da vida, essas moléculas são chamadas neurotrofinas 

(DURAIKANNU et al., 2019), as principais, e que serão abordadas neste projeto, são o 

Fator de Crescimento Nervoso (NGF) e Fator Neurotrófico Derivado do Cérebro 

(BDNF) 

O Fator de crescimento nervoso, do inglês Nerve growth fator (NGF), é uma 

neurotrofina essencial no sistema nervoso central (SNC) para a diferenciação do sistema 

nervoso central, desempenhando funções de sobrevivência do neurônios simpáticos e 

sensoriais (LEVI-MONTALCINI et al. 1975). Essa proteína pode influenciar no 

crescimento neuronal, formação de sinapses, síntese e liberação de neurotransmissores e 

neuropeptídios, principalmente em áreas do hipocampo e córtex (MINNONE, 2017). 

Estudos demonstram que o  fator neurotrófico derivado do cérebro, do inglês 

Brain-derived neurotrophic factor (BDNF), tem uma papel importante na formação de 

memória e modulação da capacidade cognitiva, essa proteína é pertencente de uma 

família de proteínas provenientes do cérebro, liberada pelos oligodendrócitos, 

encontrada principalmente em regiões do córtex e hipocampo, áreas indispensáveis para 



 

 

desenvolvimento da memória, funções cognitivas e aprendizado. (ACHESON et al., 

1995; LU et al., 2013). Essa neurotrofina é capaz de promover o desenvolvimento, 

plasticidade sináptica, neurogênese, manutenção e sobrevivência neuronal (ACHESON 

et al., 1995; LU et al., 2013). 

O estresse oxidativo pode ser uma alternativa para verificação que o organismo 

não está em harmonia. As moléculas ou fragmentos que causam o estresse oxidativo são 

as chamadas, principalmente, Espécies Reativas de Oxigênio (EROs), ou radicais livres, 

e são altamente instáveis e reativas, podendo possuir um ou mais elétrons 

desemparelhados em seu orbital, isso faz com que essas moléculas necessitem extrair 

elétron de outras moléculas para se tornarem estáveis (HALLIWELL, 2006) 

Quando há um excesso de EROs e diminuição de agentes antioxidantes, chama-

se esse desequilíbrio de estresse oxidativo. Os radicais livres livres podem provocar 

danos cumulativos, avaliado através da carbonilação proteica, e, até, irreversíveis em 

macromoléculas saudáveis, resultando em perda de função e morte celular, e a longo 

prazo possivelmente impactará diretamente na saúde e expectativa de vida do indivíduo 

(ECHTAY, 2007). O peróxido de hidrogênio (H2O2) é um dos principais radicais livres, 

sendo produto da dismutação do radical superóxido (O2
-) pela enzima antioxidante 

superóxido dismutase (SOD), que faz parte da primeira linha de defesa antioxidante 

(HALLIWELL, 2006).  

Novas tecnologias, como biomarcadores, podem auxiliar no diagnóstico do 

indivíduo para gerar ganho funcional e cognitivo, melhorando a reabilitação, autonomia, 

independência, possibilitando melhor qualidade de vida e inclusão social (AMORIN, 

2010). Evidências apontam que, quanto mais precoce o diagnóstico e intervenção, 

menores serão as chances destes problemas impactarem negativamente o 

desenvolvimento social e intelectual de crianças que apresentarem esta deficiência 

(VIVER SEM LIMITE, 2013). Desta forma, o presente estudo visa auxiliar na pesquisa 

de biomarcadores, que possam ser, futuramente, promissores para o diagnóstico de DII. 

 

1.1 JUSTIFICATIVA  

 



 

 

O acréscimo da produção e incorporação de novas tecnologias esteve 

associado à melhora da prevenção, diagnóstico e tratamento das doenças, o que 

repercutiu no aumento da qualidade de vida. Novas tecnologias estão surgindo com o 

intuído de melhorar o diagnóstico e tratamento de indivíduos acometidos por algum tipo 

de deficiência, especialmente o comprometimento da função cognitiva. 

Sabe-se que existem crianças que não apresentam nenhum tipo diagnóstico 

psiquiátrico ou neurológico específico, entretanto tem um desempenho escolar 

insatisfatório e dificuldades no aprendizado caracterizando quadro de Deficiência 

Intelectual. Acreditando que os resultados nos testes cognitivos de crianças com 

deficiência intelectual podem estar associados a alterações fisiológicas, entende-se a 

importância de conhecê-los, já que esses fatores podem afetar o desenvolvimento 

cognitivo normal. A identificação destes fatores pode contribuir com programas de 

prevenção a deficiência ou mesmo com práticas no tratamento/acompanhamento do 

quadro.  

Para os indivíduos que possuem algum tipo de deficiência intelectual, essas 

novas tecnologias possibilitam potencializar os ganhos cognitivos e funcionais, 

apresentando uma nova possibilidade de reabilitação, independência, autonomia, 

qualidade de vida e inclusão social, e juntamente com todas essas possibilidades há a 

necessidade de se estudar como essas tecnologias se apresentam para tais disfunções. 

Portanto o estudo irá facilitar a inserção social das crianças com deficiência e diminuir a 

necessidade de atendimento especializado durante a adolescência e vida adulta pelo 

SUS. 

Há evidências suficientes de que quanto mais precoces forem o diagnóstico 

de atraso e a intervenção, menor será o impacto desses problemas no desenvolvimento e 

na vida futura da criança.  

 

 

  



 

 

2 OBJETIVOS 

 

2.1 OBJETIVO GERAL 

 

Esse estudo, em um primeiro momento, visa mapear quais as possíveis 

alterações bioquímicas em crianças encaminhadas ao Centro Especializado em 

Reabilitação II (CER II) – UNESC, por meio de biomarcadores plasmáticos de crianças 

que apresentam deficiência intelectual, entretanto não apresentam nenhum outro 

distúrbio associado, como doenças psiquiátricas ou outros tipos de patologias 

associadas. 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

Avaliar espécies reativas de oxigênio por meio do método de diacetato de 

dicloro-di-hidro-fluoresceína (DCF); 

Avaliar danos em proteínas, carbonilação de proteínas, pelo método de 

carbonil; 

Avaliar Avaliar os níveis plasmáticos de fator neurotrófico derivado do 

cérebro (BDNF) em crianças com deficiência intelectual; 

Avaliar os níveis plasmáticos de fator de crescimento nervoso beta (NGF-

beta) em crianças com deficiência intelectual. 

 

  



 

 

3 METODOLOGIA 

 

A amostra da pesquisa será composta por crianças com diagnóstico de 

deficiência intelectual que frequentaram o Centro Especializado em Reabilitação 

localizado na UNESC (CERII). 

A pesquisa foi aprovada no segundo semestre de 2016 pelo Comitê de Ética 

e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade do Extremo Sul Catarinense, tendo 

como base a Resolução 466/12 do Conselho Nacional de Saúde. Os tutores das crianças 

serão inicialmente convidados a participar da pesquisa, autorizando sua realização por 

meio de assinatura de um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). A 

avaliação dos indivíduos participantes da pesquisa e coleta de sangue se iniciaram logo 

após a aprovação do projeto, em agosto de 2016, e seguem até atingir o número 

necessário de participantes. 

São avaliados indivíduos com diagnóstico de deficiência intelectual, de 

ambos os sexos, com idade entre 7 a 10 anos de idade. As variáveis analisadas são: 

WISC IV – Escala De Inteligência Weschsler Para Crianças, Colúmbia, DFH – Desenho 

da Figura Humana - escala de SISTO, TIG-NV – Teste de Inteligência Geral Não 

Verbal para diagnóstico da deficiência e compreensão dos aspectos mais ou menos 

afetados. Os critérios de exclusão serão: qualquer tipo de diagnóstico neurológico 

(doença neurológica física); não estiver na faixa etária proposta para o estudo, não 

aceitar da pesquisa, não assinar o TCLE.  

As crianças com ou sem diagnóstico de DI serão divididas em dois grupos, 

o Grupo I, Grupo Controle (GC), composto por crianças que não possuem diagnóstico 

ou suspeita de patologias para comparação do grupo experimental; e o Grupo II: Grupo 

Experimental (GE), composto por crianças com diagnóstico de DI. De ambos os grupos, 

coletaram-se amostras sanguíneas, onde as mesmas, serão submetidas à avaliações 

bioquímicas para identificação dos biomarcadores. 

Os materiais biológicos (sangue) são enviados ao Laboratório de 

Biomedicina Translacional da Universidade do Extremo Sul Catarinense-UNESC e o 

Programa de Pós-Graduação da Universidade se responsabilizará pelas analises 

bioquímicas das amostras. 



 

 

As amostras foram centrifugadas para obtenção do plasma, por 5 minutos, a 

4000 RPM’s. Através do método diacetato de dicloro-di-hidro-fluoresceína (DCF) pela 

metodologia de Lebel e Bondy, (1990), os danos oxidativos em proteínas foram 

mensurados pela determinação de grupos carbonils baseado na reação 

com dinitrofenilhidrazina, conforme previamente descrito por Levine et al. (1990), as 

neurotrofinas BDNF e Beta-NGF, serão investigados utilizando a técnica de 

imunoensaio, Elisa (R&D Systems, Minneapolis, MN, EUA). 

Para as análises estatísticas será elaborado um banco de dados em planilhas 

do software Microsoft Excel versão 2010. Para a comparação da média das variáveis 

quantitativas, como por exemplo, idade, entre as categorias variáveis de gênero, será 

aplicado o teste t de Student para amostras independentes. 

 

  



 

 

4 CRONOGRAMA 

 

O cronograma da realização de todas as atividades do Projeto de Pesquisa e  

Trabalho de Conclusão de Curso II está descrita na tabela 1, abaixo.  

Tabela 1: Cronograma das atividades para a realização do Projeto de Pesquisa e 

TCCII. 

 
Atividades 2019 
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Revisão 

bibliográfica 

X X X X X X X X X X X 

Qualificação do 

projeto de Pesquisa 

           

Entrega final do 

projeto de pesquisa 

    X       

Aprovação pela 

Comissão de Ética 

em Pesquisa 

2 

0 

1 

6 

          

Coleta de sangue no 

CER II 

(Iniciada em Agosto 

de 2016) 

X X X X X       

Avaliação dos 

possíveis 

biomarcadores 

     X X     

Análises dos dados         X    

Defesa TCCII           X 

Correção           X 

Entrega final TCCII           X 

 

  



 

 

 

5 ORÇAMENTO 

 

Para a realização desta pesquisa, serão necessário insumos, kits para 

realização das técnicas de identificação dos possíveis biomarcadores e questionários ou 

testes cognitivos, os mesmos estão descritos na tabela 2, abaixo.  

Tabela 2: Orçamento para realização do Projeto de Pesquisa e TCCII. 

 

Discriminação  Quantidade  Valor 

Unitário 

R$  

Valor Total 

R$  

Kits para analisar os marcadores bioquímicos através 

do método Elisa  (DuoSet ELISA) (Beta-NGF e 

BDNF) 

2  4.100,00  8.200,00 

WISC IV - Escala Wechsler de Inteligência para 

Crianças – Kit  

1  2.900,00  2.900,00  

WISC IV - Escala Wechsler de Inteligência para 

Crianças - Protocolos de Registro  

200  33,00  6.600,00  

WISC IV - Protocolos de Resposta 1  100  22,00  2.200,00  

WISC IV - Protocolos de Resposta 2  100  22,00  2.200,00   

TIG-NV - Teste de Inteligência Geral - Não Verbal –

 Kit  

01  205,00  205,00  

TIG-NV - Teste de Inteligência Geral - Não Verbal - 

Bloco de Resposta c/ 25 folhas  

8  35,00  280,00  

COLÚMBIA - Escala de Maturidade Mental - Kit  1  500,00  500,00  

COLÚMBIA - Escala de Maturidade Mental - Bloco 

de Resposta c/ 25 folhas  

8  43,35  346,80  

DFH - Desenho da Figura Humana, Escala Sisto - 

Kit  

1  229,90  229,90  

DFH - Desenho da Figura Humana, Escala Sisto - 

Bloco de Aplicação Feminino  

4  33,00  132,00  

DFH - Desenho da Figura Humana, Escala Sisto - 

Bloco de Aplicação Masculino  

4  36,30  145,20  

Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) 100 0,40 40,00 



 

 

Sub-total       23.978,70 
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ANEXOS 

  



 

 

ANEXO A – Parecer consubstanciado do comitê de ética para pesquisa em 

humanos – CEP

 



 

 

 



 

 

ANEXO B – Termo de Consentimento livre e esclarecido -TCLE 

 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

NORMAS DE ENVIO DE ARTIGOS DA REVISTA SELECIONADA 

  



 

 

Normas para publicação  

Revista de Iniciação Científica da UNESC 

 

I – Sobre a formatação dos manuscritos 

 

1) Os manuscritos deverão ser redigidos em português, inglês ou espanhol, com 

resumos em português e abstract em inglês, com título nas duas línguas. Deverão ser 

enviados em versão eletrônica (arquivo.doc), digitados com espaçamento de 1,5, fonte 

Times New Roman, tamanho 12; obedecendo as margens de 3cm. Os textos deverão 

apresentar uma linguagem precisa, clara e sucinta. 

 

2) Na página de rosto, deverá constar o título do manuscrito, o nome completo dos 

autores e das instituições envolvidas. Deve-se indicar o autor para correspondência e 

seus endereços: postal completo e eletrônico (Estas informações serão, posteriormente, 

retiradas pela Comissão Editorial, para garantir o anonimato dos autores). Abaixo 

devem vir: resumo, palavras-chave (máximo de cinco), abstract, key words e título 

abreviado (máximo de 60 caracteres). 

 

3) O resumo e o abstract não poderão exceder a 200 palavras. 

 

4) O limite de páginas de trabalhos teóricos, artigos originais de pesquisa e 

revisões, incluindo figuras, tabelas e referências bibliográficas, é de 15.  

 

5) Os artigos originais de pesquisa deverão conter, sempre que possível, Introdução, 

Material e Métodos, Resultados, Discussão, Agradecimentos e Referências. As 

demais formas de publicação não necessitam apresentar as subdivisões acima. 

 

6) As citações de referências no texto devem obedecer ao seguinte padrão: um autor 

(NETTO,2001); dois autores (MOTTA-JÚNIOR; LOMBARDI, 2002); três ou mais 

autores (RAMOS et al., 2002). 

 

7) No caso do(s) nome(s) do(s) autor(es) fazer(em) parte da frase, os nomes devem ser 



 

 

grafados apenas com a inicial maiúscula e o ano da publicação deve vir entre 

parênteses. Por exemplo: "Segundo Assis e Pereira (2010), as aves migram para regiões 

mais quentes." 

 

8) Quando houver, no mesmo ano, mais de um artigo de mesma autoria, deve-se 

acrescentar letras minúsculas após o ano, conforme o exemplo: (DAVIDSON et al., 

2000a; 2000b). Quando houver mais de uma citação dentro de um mesmo parêntese, 

essas devem ser colocadas em ordem cronológica. Exemplo: (GIRARD, 1984; 

GROVUM, 1988; DE TONI et al., 2000). 

 

9) As citações de referências no final do artigo devem obedecer às normas da ABNT, 

seguindo a ordem alfabética do sobrenome do primeiro autor (e assim sucessivamente 

para os demais autores). Apenas citações que aparecem no texto devem constar na lista 

de referências. As citações de resumos de congressos e reuniões científicas não poderão 

ultrapassar a 10% do total de referências citadas. Trabalhos aceitos para publicação 

devem ser referidos como "no prelo" ou "in press", quando tratar-se de artigo redigido 

em inglês. Dados não publicados devem ser citados apenas no texto como "dados não 

publicados" ou "comunicação pessoal", entre parênteses. 

Exemplos de citação na lista final de referências 

 

a) artigos em periódicos 

ALBUQUERQUE, U. P.; ANDRADE, L. H. C. Uso de recursos vegetais da Caatinga: o 

caso do agreste do estado de Pernambuco. Interciência, Caracas, v. 2, n. 28, p. 336-346, 

2002. 

 

b) livros na íntegra 

MILLIKEN, W.; MILLER, R. P.; POLLARD, S. R.; WANDELLI, E. V. I. 

Ethnobotany of the Waimiri atroari indians. London: Royal Botanic Gardens Kew, 

1992. 146 p. 

 

c) capítulo de livros 

COLLEAUX, L. Genetic basis of mental retardation. In: JONES, B. C.; MORMÈDE, P. 



 

 

(Eds). Neurobehavioral Genetics – Methods and applications. 2 ed. New York: CRC 

Press, 1999. p. 275-290. 

 

d) teses, dissertações e monografias. 

FARIA, P. E. P. Uso de biomarcadores de estresse oxidativo no berbigão 

Anomalocardia brasiliana (GMELIN, 1971) para avaliação de poluição aquática em 

dois sítios em Florianópolis - Santa Catarina - BRASIL. 2008. 37 f. Dissertação 

(Mestrado em Ecologia) - Universidade Federal de Santa Catarina, Florianópolis. 2008. 

 

e) publicações em Congressos, Reuniões Científicas, Simpósios, etc. SILVA, J. F., 

BOELONI. J. N.; OCARINO, N. M.; BOZZI, A.; GÓES, A. M.; SERAKIDES, R. 

Efeito dose- dependente da Triiodotironina (T3) na diferenciação osteogênica de células 

tronco mesenquimais da medula óssea de ratas. In: REUNIÃO ANUAL DA SBPC, 60, 

2008, Campinas. Resumos... Campinas: SBPC, 2008. Versão eletrônica. 

 

f) páginas da Internet  

FOX,R.InvertebrateAnatomy-Daphniamagna.2002. Disponível 

<http:www.science.lander.edu/refox/daphnia.html>. Acesso em: 22 maio 2003. 

 

10) As figuras (fotografias, desenhos, etc.) e as tabelas já devem ser inseridas no corpo 

do texto, no melhor local após o final do parágrafo em que foram citadas pela primeira 

vez. Quando for o caso, as figuras devem conter a representação da escala em barras. 

Sempre que possível, as ilustrações deverão ser coloridas. Tabelas e figuras devem ser 

numeradas com algarismos arábicos de acordo com sua sequência no texto, sendo que 

este deve incluir referências a todas elas. As tabelas e figuras deverão ter um título (em 

cima das mesmas) breve e auto-explicativo. Informações adicionais, necessárias à 

compreensão das tabelas e figuras, deverão ser dadas em forma de nota de rodapé, 

embaixo das mesmas. 

II – Sobre a avaliação e a publicação dos manuscritos 

 

1) Preliminarmente, o manuscrito será avaliado por um Editor de Área, que emitirá um 

parecer sobre a adequação do mesmo ao escopo da Revista e á qualidade de sua 

redação. 



 

 

 

2) Em caso de parecer favorável ao início da tramitação, pelo Editor de Área, o 

manuscrito será analisado por dois avaliadores, especialistas no tema do mesmo, sendo 

sua aceitação baseada no seu conteúdo científico. 

 

3) Os autores receberão os pareceres dos avaliadores e deverão encaminhar a nova 

versão, em um prazo máximo de 20 dias, com as alterações sugeridas, em formato 

eletrônico (.doc). No caso do não atendimento de alguma sugestão dos avaliadores, os 

autores deverão apresentar uma justificativa circunstanciada, em documento anexado à 

parte. 

 

4) A versão corrigida será re-submetida a pelo menos um dos avaliadores para que as 

alterações procedidas sejam avaliadas. 

 

5) Uma vez aceito quanto ao mérito científico, os autores se responsabilizarão pelo 

envio do texto em inglês a um dos revisores da língua inglesa indicados pela revista. 

Após a correção do inglês, os autores deverão encaminhar a versão corrigida juntamente 

com a certificação do revisor do texto em inglês. 

 

6) Após a aceitação para publicação, provas definitivas do artigo, em formato pdf, serão 

enviadas para a última correção dos autores. Erros nessa última forma serão de total 

esponsabilidade dos autores. 

 

7) Os arquivos PDF’s dos manuscritos aceitos serão disponibilizados, com acesso livre, 

na página da revista (http:periodicos.unesc.net) Condições para submissão 

 

Como parte do processo de submissão, os autores são obrigados a verificar a 

conformidade da submissão em relação a todos os itens listados a seguir. As submissões 

que não estiverem de acordo com as normas serão devolvidas aos autores. 

1. A contribuição é original e inédita, e não está sendo avaliada para publicação por 

outra revista. 

2. Os arquivos para submissão estão em formato Microsoft Word (.doc). 

 

3. URLs para as referências foram informadas quando necessário. 

 

4. O texto está em espaço 1,5; usa fonte Times New Roman, tamanho 12; emprega 

itálico apenas em nomes científicos (gênero e espécie) em vez de sublinhado (exceto em 

endereços URL); as figuras e tabelas estão inseridas no texto, no melhor local após sua 

primeira citação. 



 

 

 

5. O texto segue os padrões de estilo e requisitos bibliográficos descritos em Diretrizes 

para Autores, na seção Sobre a Revista. 

 

6. O(s) autor(es) se compromete(m), caso o manuscrito seja aceito, a submeter e arcar 

com as despesas da correção do texto em inglês (seja apenas o abstract, seja o texto 

completo). Esta correção deverá ser feita por um dos revisores da confiança da comissão 

editorial da revista. Após a correção ser realizada, o(s) autor(es) deverá(ão) encaminhar 

a cópia da correção feita pelo revisor, bem como uma certificação da correção realizada. 

 

7) Os arquivos PDF’s dos manuscritos aceitos serão disponibilizados, com acesso livre, 

na página da revista. 
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