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Resumo: A icterícia neonatal severa é a principal causa da paralisia cerebral do tipo atetoide 
e pode ser decorrente da deficiência de uma enzima chamada Glicose-6-Fosfato-Desidrogenase 
(G6PD). Esta pesquisa tem como objetivo avaliar laboratorialmente a deficiência de G6PD em 
pacientes com paralisia cerebral e a história clínica de icterícia ou kernicterus, a fim de verificar 
uma possível relação entre a deficiência dessa enzima e a incidência de paralisia cerebral. Foram 
incluídos no estudo, pacientes com paralisia cerebral e história clínica de icterícia ou kernicterus. 
Após o aceite, os pacientes foram submetidos a exames de sangue para avaliar a deficiência de 
G6PD. A análise das amostras foi realizada pelo método enzimático, de acordo com o princípio 
colorimétrico, que consiste na mistura por inversão das amostras e reagentes (glicose 5%, nitrito 
de sódio 1,25% e azul de metileno), ficando em banho-maria por três horas a 37 °C. Em seguida, 
retirou-se 0,1 mL do sedimento, acrescentaram-se 10 mL de água destilada e fez-se a leitura. Dos 
20 pacientes pré-selecionados, quatro (20%) não participaram, pois estavam doentes no momento da 
coleta. Dos 16 pacientes que foram submetidos ao exame de sangue, quatro (25%) tiveram resultado 
positivo para deficiência de G6PD. Baseado nos resultados desta pesquisa, pode-se concluir que a 
deficiência de G6PD é um fator predisponente à paralisia cerebral e o cirurgião-dentista deve ter 
precaução, principalmente quanto à prescrição de medicamentos de risco para o desenvolvimento 
de anemia severa em pacientes com deficiência de G6PD. 

Palavras-chave: Paralisia cerebral; assistência odontológica para pessoas portadoras de 
deficiências; Odontologia.

Abstract: Neo-birth severe jaundice is the main cause for cerebral palsy of the athetoid type and 
may be due to the deficiency of an enzyme called Glicosis-6-Phosphate-Dehydrogenase (G6PD). 
This paper aimed to evaluate, in laboratory, the deficiency of G6PD in patients with cerebral palsy 
in order to enable a better action by the surgeon-dentist, besides tutoring and furnishing to the 
patient’s companion a diagnosis of G6PD deficiency, a list of medicines which may be avoided 
due to anemia risk. It was included, in this paper with cerebral palsy and clinical record of jaundice 
or kernicterus. After agreement, patients underwent blood examination in order to evaluate G6PD 
deficiency. Sample analysis was performed by the enzymatic, according to the calorimetric principle 
which consists in the mixture by inversion of samples and reagents (glucose 5%, sodium nitrite 
1.25%) e methylene blue in double boiling for three hours at 37 °C and, right after, it was taken 
0.1 mL of the sediment, added 10 mL of distilled water and the records were measured. From 
the 20 patients who have been pre-selected, 4 (25%) did not participate for they were sick at the 
moment of collection; and from the 16 patients who underwent blood examination, 4 (25%) were 



32 Menezes et al. Revista de Odontologia da UNESP

positive for G6PD deficiency. Based on results of this research it may be concluded that G6PD 
deficiency is a factor that prepares to cerebral palsy and the surgeon-dentist shall be precautious 
when prescribe medicines with risk to development anemia in patient with cerebral palsy.

Keywords: Cerebral palsy; dental care for disabled; Dentistry.

Introdução

A paralisia cerebral é raramente diagnosticada nos pri-
meiros meses após o nascimento. Entretanto, estudos mos-
tram que a icterícia neonatal grave é considerada a principal 
etiologia da forma atetoide de paralisia cerebral1. 

Uma das causas que levam a criança a desenvolver 
icterícia neonatal é a deficiência de Glicose-6- Fosfato-De-
sidrogenase (G6PD), uma enzima que protege as hemácias, 
tornando-as resistentes a determinados tipos de agressões 
externas. Dentre essas agressões, a principal é a oxidação, 
que pode ocorrer a partir da administração de determinados 
medicamentos2.

A G6PD tem a função de proteger as hemácias contra 
a hemólise, na medida em que é essa enzima que catalisa a 
primeira etapa da via das pentoses, produzindo nicotinamida 
adenina dinucleotídeo fosfato reduzido (NADPH). Esta, no 
eritrócito, está intimamente relacionada à via da glutationa, 
promovendo a defesa celular contra agentes oxidantes3,4.

A deficiência da enzima Glicose-6-Fosfato-Desidro-
genase (G6PD) é uma doença hereditária, assintomática, 
encontrada tanto em homens quanto em mulheres, mas que 
afeta os homens mais severamente5. A deficiência de G6PD 
afeta atualmente mais de 400 milhões de pessoas no mundo. 
As manifestações clínicas mais frequentes da deficiência 
de G6PD são icterícia neonatal e anemia aguda, a qual é 
provocada geralmente por um agente exógeno6.

As manifestações clínicas da deficiência de G6PD depen-
dem de fatores exógenos, como o uso de medicamentos, a 
infecção bacteriana ou viral e o nascimento. Essas ocorrên-
cias podem acelerar o fenômeno oxidativo, cujas possíveis 
consequências são a hemólise, a anemia hemolítica não 
esferocítica crônica e a icterícia neonatal, evoluindo para 
lesão cerebral. A manifestação clínica mais comum é a he-
mólise aguda, que pode ser compensada fisiologicamente e 
permanecer imperceptível7-10. 

A deficiência de G6PD está associada à icterícia neonatal 
severa, podendo ocasionar encefalopatia por hiperbilirrubi-
nemia à ou kernicterus, se não tratada. No mínimo, 21% de 
crianças com registro de kernicterus apresentam deficiência 
de G6PD11.

Kernicterus é uma doença caracterizada pela impreg-
nação bilirrubínica em regiões do cérebro, na vigência de 
altas concentrações sanguíneas de bilirrubina não conjuga-
da. É uma doença rara e ocorre mais frequentemente em 
recém-nascidos com icterícia neonatal e história clínica de 
deficiência de G6PD12.  

Cianciarullo10 relatou um caso de perda auditiva neonatal 
severa associada à hiperbilirrubinemia por deficiência de 
G6PD. O Autor atribuiu agravo da doença hemolítica ao 
uso de medicação (dipirona) pela mãe, propiciando intensa 
desnaturação da hemoglobina e, consequentemente, a hi-
perbilirrubinemia. Relatou que os medicamentos oxidantes 
devem ser excluídos do arsenal terapêutico de gestantes e 
mães portadoras de deficiência dessa enzima.

A deficiência de G6PD é um problema de saúde pú-
blica que afeta milhões de pessoas no mundo. Testes de 
triagem, como o método de Brewer, devem ser realizados, 
principalmente no monitoramento de recém-nascidos, que 
estão sob o risco de desenvolver icterícia neonatal. Essa 
intercorrência, se não tratada, pode desencadear um quadro 
de lesão cerebral13.

Considerando-se o fato de existirem poucos estudos acer-
ca da relação entre deficiência de G6PD e paralisia cerebral, 
foi de interesse desta pesquisa avaliar laboratorialmente a 
deficiência de G6PD em pacientes com paralisia cerebral e 
história clínica de icterícia ou kernicterus logo após o nasci-
mento, a fim de estabelecer uma possível relação entre a de-
ficiência desta enzima e a incidência de paralisia cerebral.

Material e método

A pesquisa foi realizada após a aprovação do Comitê 
de Ética em Pesquisa do Centro Universitário do Pará 
(CEP/CESUPA), conforme os preceitos da Declaração 
de Helsinque e do Código de Nuremberg e respeitadas as 
Normas de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos (Resolução 
CNS 196/96 e complementares), do Conselho Nacional de 
Saúde (nº protocolo 016/2008).

Após avaliação criteriosa dos prontuários (200) de todos 
os pacientes inscritos no Serviço Básico de Reabilitação 
(SABER), foram incluídos no estudo pacientes de ambos os 
sexos, não importando faixa etária, com paralisia cerebral 
e história clínica de icterícia ou kernicterus, perfazendo um 
total de 20 pacientes. Todos foram encaminhados, após a 
pesquisa, para atendimento odontológico no Centro Integra-
do de Serviço Para Necessidades Especiais (CISNE). Foram 
excluídos pacientes com história clínica de prematuridade, 
anóxia ou com paralisia cerebral decorrente de outras alte-
rações genéticas ou patológicas. 

Os responsáveis pelos pacientes que concordaram em 
participar da pesquisa assinaram um Termo de Consentimen-
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to Livre e Esclarecido (TCLE). Após o aceite, os pacientes 
realizaram exames de sangue para avaliar a deficiência de 
G6PD. A coleta foi realizada na própria Instituição SABER, 
juntamente com um técnico de enfermagem e um farmacêu-
tico-bioquímico para qualquer eventualidade e dúvidas que 
ocorressem durante o procedimento técnico.

A coleta de sangue foi realizada pela técnica de punção 
digital e, em seguida, as amostras de sangue foram colo-
cadas em papel filtro e enviadas, via sedex, para o Centro 
de Triagem Neonatal (CTN), de acordo com as normas de 
transporte e armazenamento. 

A análise da amostra foi realizada pelo método enzimáti-
co de Brewer para a determinação da atividade de G6PD nas 
amostras de sangue total, de acordo com o princípio colori-
métrico, que consiste na mistura por inversão das amostras 
e reagentes (glicose 5%, nitrito de sódio 1,25%), permane-
cendo em banho-maria por três horas, a 37 °C. Em seguida, 
retirou-se 0,1 mL do sedimento, acrescentaram-se 10 mL de 
água destilada por 10 minutos e se fez a leitura14.

Os resultados foram entregues na própria Instituição 
e anexados aos prontuários dos pacientes. Os resultados 
positivos para deficiência de G6PD foram avaliados pelo 
médico da instituição e pelo cirurgião-dentista.

Os responsáveis por esses pacientes foram convocados 
para uma palestra com explicações detalhadas da patologia e 
receberam uma lista de medicamentos (Quadro 1) que devem 
ser evitados pelo risco de causar anemia severa. 

Resultado

Dos 20 pacientes pré-selecionados, quatro (20%) não 
participaram, pois estavam doentes no momento da coleta. 

Dos 16 pacientes que foram submetidos ao exame de he-
matológico, quatro (25%) tiveram resultado positivo para 
deficiência de G6FD. Dos pacientes que tiveram resultado 
positivo para deficiência de G6PD, três foram do sexo mas-
culino e uma do sexo feminino (Quadro 2).

Discussão

No presente estudo, quatro pacientes (25%) com paralisia 
cerebral tiveram resultado positivo para deficiência de G6PD 
e destes, 75% são do sexo masculino. Constatou-se, assim, 
uma relação entre a deficiência de G6PD e a paralisia cere-
bral, o que pode justificar o quadro de hiperbilirrubinemia 
ou kernicterus logo após o nascimento desses pacientes, de 
acordo com relato dos responsáveis e informações médicas 
constantes nas respectivas fichas clínicas. 

Esses achados estão de acordo com Beutler5 no que 
tange à relação entre os gêneros. O Autor ressaltou que a 
deficiência de G6PD é encontrada tanto em homens quanto 
em mulheres, porém afeta mais severamente os homens.

Os resultados desta pesquisa também concordam com 
Cianciarullo10 que, em seu estudo, ressaltou que a hiperbi-
lirrubinemia por deficiência de G6PD tem sido causa de 
icterícias intensas.

Casos de hiperbilirrubinemia em pacientes com defici-
ência de G6PD devem receber tratamento imediato, pois 
podem evoluir para uma situação chamada kernicterus, que 
se caracteriza pela impregnação bilirrubínica de regiões do 
cérebro na vigência de altas concentrações sanguíneas de 
bilirrubina não conjugada e leva o paciente a um quadro 
irreversível de paralisia cerebral.

Quadro 1. Lista de medicamentos de risco para pacientes com deficiência de G6PD

Analgésicos
Antipiréticos

Acetanilida; acetofeneditina (fenacetina); amidopirina (aminopirina)*; antipirina*; aspirina*; 
fenacetina; probenecid, e piramidona

Miscelâneos Alfa-metildona; ácido ascórbico*; dimercaprol (BAL); hidralazina; mestranol; azul de meti-
leno; ácido nalgístico; naftaleno; niridazol; fenilhidrazina; azul de toluidina; trinitrotolueno; 
vitamina k (hidrossolúvel); piridium, e quinina*.

Antimaláricos Cloroquina*; hidroxicloroquina; mepacrina (quinacrina); pamaquina; pentaquina; 
 primaquina; quinina*, e quinocide.

Citotóxicos
Antibacterianos

Cloranfenicol; co-trimoxazol; furazolidona; frumetonol; ácido naldíxico; neoasfenamina; 
nitrofurantoina; nitrofurazona, e ácido para-aminosalicílico

Drogas Cardiovasculares Procainamida* e quinidina*

Sulfonamidas
Sulfas

Dapsona; sulfacetamida; sulfametoxipirimidina; sulfanilamida; sulfapiridina; sulfasalazina 
e, sulfisoxasol.

*Também aparecem na lista de medicamentos seguros, mas, no caso de necessidade do seu uso, fazê-lo apenas em doses terapêuticas 
normais. Alguns médicos recomendam evitá-los por completo. Fonte: Beutler et al.8, 1994.



34 Menezes et al. Revista de Odontologia da UNESP

A relação entre pacientes portadores de deficiência de 
G6PD e paralisia cerebral já está bem esclarecida em vários 
estudos7-9, inclusive no estudo de Giovelli13. Na medida em 
que estudos comprovam a associação desta deficiência com 
a presença de icterícia neonatal severa, hiperbilirrubinemia 
e lesão cerebral, deve o cirurgião-dentista ficar atento para 
a presença dessa deficiência em pacientes com paralisia 
cerebral, para justamente presecrever medicação adequada 
ao quadro.

É importante deixar claro que a paralisia cerebral é uma 
manifestação clínica irreversível. Porém, o diagnóstico da 
deficiência de G6PD em pacientes com paralisia cerebral 
poderá evitar quadros de anemia severa, decorrente do uso 
indiscriminado de medicamentos. 

O cirurgião-dentista deve avaliar o paciente como um todo 
e não apenas quanto à cavidade bucal, pois, na maioria das 
vezes, o paciente não sabe que é portador desta deficiência. 
A grande maioria dos indivíduos deficientes para a enzima 
G6PD é assintomática e, geralmente, desconhecem possuir 
essa anormalidade genética. Assim, apresentam, constante-
mente, quadros de anemias, sem saberem a real causa14.

É fundamental que o profissional conheça o seu paciente 
antes de iniciar qualquer procedimento odontológico, pois 
pacientes com deficiência de G6PD podem apresentar difi-
culdade de cicatrização, em virtude de um quadro de anemia. 
Além disso, cuidados devem ser tomados quanto à prescrição 
de determinados medicamentos, pela grande possibilidade 
de causar anemia severa em um paciente assintomático.

Conclusão

Baseado nos resultados desta pesquisa, pode-se concluir 
que:

•	 dos	pacientes	examinados	com	paralisia	cerebral	do	tipo	
atetoide, 25% tiveram resultado positivo para deficiência 
de Glicose-6-Fosfato-Desidrogenase (G6PD); e

•	 o	cirurgião-dentista	deve	ter	cautela	no	atendimento	
do paciente com paralisia cerebral, principalmente 
quanto à prescrição de medicamentos de risco para o 
desenvolvimento de anemia severa em pacientes com 
deficiência de G6PD. 
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Feminino Positivo
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Feminino Negativo
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Feminino Negativo
Masculino Negativo
Masculino Positivo
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