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RESUMO

Objetivo: Identificar, em um grupo de crianças e ado-
lescentes com síndrome de Prader-Willi, as principais 
características do fenótipo comportamental.

Métodos: A amostra foi composta por 11 crianças 
e adolescentes com diagnóstico clínico e citogenético-
molecular da síndrome de Prader-Willi. A técnica de 
coleta de dados foi o Inventário dos Comportamentos de 
Crianças e Adolescentes entre 6 e 18 anos (CBCL/6-18). 
A análise de correlação bivariada, com nível de signifi-
cância p<0,05, foi usada para testar a associação entre as 
variáveis analisadas. 

Resultados: Os principais resultados mostraram um 
perfil comportamental considerado como clínico em várias 
das escalas do CBCL/6-18. Observou-se um padrão com-
portamental com alta frequência de respostas de agressão, 
quebra de regras e oposição. Identificaram-se correlações 
estatisticamente significativas entre problemas de atenção 
e sociais e problemas de pensamento e comportamento 
de quebrar as regras.

Conclusões: Os pacientes investigados representam um 
grupo com risco psiquiátrico e alterações de comportamento 
que, em longo prazo, poderão evoluir para transtornos de 
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humor, do déficit de atenção e hiperatividade e transtorno 
desafiador e de oposição, dentre outros. 

Palavras-chave: síndrome de Prader-Willi; comporta-
mento; saúde mental. 

ABSTRACT 

Objective: To identify the main characteristics of the  
behavioral phenotype of children and adolescents with 
Prader-Willi syndrome.

Methods: Eleven children and adolescents with clinical 
and cytogenetic-molecular diagnosis of Prader-Willi syn-
drome were studied. Data collection was obtained by the 
Child Behavior Checklist for Ages 6-18 (CBCL/6-18). Bi-
variate correlations were used to test the association between 
the analyzed variables, being significant p<0.05. 

Results: The behavioral profile obtained was consid-
ered as clinical in different scales of the CBCL/6-18 tool. 
A behavioral pattern with high frequency of aggression, 
rule breaking and opposition was observed. Statistically 
significant correlations between attention and social prob-
lems and between thought problems and breaking rules 
were identified. 
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Conclusions: The studied patients represent a group 
of psychiatric risk, with behavioral changes that, in the 
long-term, can lead to mood disorders, attention deficit 
hyperactivity disorder and oppositional defiant behavior, 
among other disorders.

Key-words: Prader-Willi syndrome; behavior; mental 
health.  

Introdução

A síndrome de Prader-Willi (SPW) é uma doença genética 
cuja causa decorre da falta de expressão dos genes da região 
cromossômica 15q11-q13 paterna, que sofrem o fenômeno 
de imprinting genômico. Genes desta região têm expressão 
diferencial de acordo com a origem parental, de modo que 
as cópias paterna e materna devem estar presentes para a 
expressão gênica normal. Os critérios para diagnóstico da 
SPW estão bem definidos e o diagnóstico laboratorial é 
estabelecido em 95% dos casos: em 70% dos pacientes há a 
presença da deleção de 15q11-q13 paterna e 25% têm dis-
somia uniparental (os dois cromossomos 15 são de origem 
materna e nenhum de origem paterna). A incidência da 
doença é 1:10.000 a 15.000 nascimentos(1).

A SPW caracteriza-se por duas fases clínicas. Na primeira, 
os sintomas cardinais são: hipotonia neonatal, dificuldade 
de alimentação, letargia, choro fraco e hiporreflexia. A se-
gunda, a partir dos seis meses, apresenta melhora gradual 
da hipotonia, ganho de peso e desenvolvimento progressivo 
da hiperfagia e obesidade. Alterações genitais como crip-
torquidismo, micropênis e bolsa escrotal hipoplásica são 
encontradas em crianças do sexo masculino e, hipoplasia 
dos genitais externos, no sexo feminino(2). Crianças com 
obesidade de outras causas não apresentam complicações 
respiratórias significativas, já indivíduos com SPW podem 
ter problemas ventilatórios fatais(3).

Diversas alterações de comportamento na infância, 
adolescência e vida adulta ocorrem: comportamentos do 
espectro obsessivo-compulsivo, crises de raiva e violência, 
tendência à rigidez, condutas de oposicionismo, com-
portamentos de mentir e furtar, deficiência mental leve 
a moderada, alterações neuropsicológicas associadas com 
a atividade do lobo frontal no que concerne à atenção, 
habilidades executivas e organização visoespacial(4-13). 
Muitas das manifestações patológicas de natureza com-
portamental se associam à falta de controle inibitório de 
base biológica frente a diversos estímulos, dentre eles 

os alimentares e a restrição dos pais para evitar ingestão 
calórica exagerada(14-16). 

As queixas psicológicas mais frequentes no quadro de 
hiperfagia são alterações de comportamento e transtornos 
psiquiátricos(11,17,18). O estudo de alterações de comportamen-
to na SPW tem sido objeto de pesquisa há vários anos. Do-
enças psiquiátricas, como transtorno do humor, transtornos 
psicóticos, alterações em habilidades de competência social, 
problemas somáticos e de hiperatividade, com déficit de 
atenção, foram relatados em crianças com SPW(17,18). Existem 
trabalhos que compararam as alterações comportamentais 
destas com o de crianças de outros grupos, sendo os escores 
médios de problemas de comportamento maiores no grupo 
com SPW com relação a, por exemplo, problemas sociais, de 
pensamento, atenção, comportamento delinquente, agressivo 
e de quebrar regras(16). 

No Brasil, observa-se uma escassez de trabalhos focando 
as áreas de avaliação de saúde mental e intervenção compor-
tamental na SPW, assim como estudos direcionados ao de-
senvolvimento de programas de prevenção de algumas destas 
alterações. Assim, a presente pesquisa teve como objetivo 
identificar, em um grupo crianças e adolescentes com SPW, 
as principais características do fenótipo comportamental.

Métodos

Descrição de uma série de 11 crianças e adolescentes 
com diagnóstico clínico e citogenético-molecular da SPW. 
Os critérios de inclusão foram: confirmação em prontuário 
de diagnóstico clínico e citogenético-molecular da SPW e 
idade entre seis e 18 anos. Todos os pacientes foram selecio-
nados do Serviço de Genética da Faculdade de Medicina da 
Universidade de São Paulo, Ribeirão Preto e do Serviço de 
Genética do Instituto da Criança da Faculdade de Medicina 
da Universidade de São Paulo. A pesquisa teve aprovação do 
Comitê de Ética da Universidade Presbiteriana Mackenzie. 

Foram coletadas, em um período de quatro meses, as 
seguintes informações dos prontuários: mecanismo do erro 
genético; sexo; dados a respeito de outros diagnósticos psi-
quiátricos, uso de medicação psicotrópica e acompanhamento 
psiquiátrico. Quando estes últimos não se encontravam 
atualizados nos prontuários, os dados foram coletados junto 
às mães. A idade mediana do grupo era de 12 anos e, quanto 
à escola, seis frequentavam instituições de ensino regular e 
cinco, escolas especiais. A média de índice de massa corporal 
do grupo foi 31,96, valor compatível com obesidade, segundo 
Must, Dallal e Dietz(19). 
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Quanto à coleta de dados para o objetivo do presente 
estudo, primeiro realizou-se entrevista com a mãe para 
identificar padrões de interação familiar associados ao 
comportamento alimentar e reações ao controle alimentar 
imposto pelos pais, para coleta de dados sobre diagnóstico 
psiquiátrico, acompanhamento psiquiátrico, uso de medi-
cações psicotrópicas e tipo de escola frequentada. A seguir, 
foi feita a avaliação comportamental por meio do Inventário 
dos Comportamentos de Crianças e Adolescentes entre 6 e 
18 anos (CBCL/6-18) de Achenbach e Rescorla(20). A ava-
liação foi efetuada a partir das respostas das mães sobre os 
comportamentos das crianças e adolescentes (competência 
social e problemas de comportamento) nos seis meses que 
antecederam a aplicação do instrumento. Ressalta-se que o 
CBCL/6-18 é um questionário de avaliação comportamental 
de utilização internacional, desenvolvido para obter dados 
de percepção dos pais sobre competência social e problemas 
de comportamento de seus filhos. 

Os dados do CBCL/6-18 foram registrados no programa 
de computador Assessment Data Manager 7.2 para gerar  
perfis comportamentais. Os escores obtidos foram dis-
tribuídos nos perfis: clínico, limítrofe e não-clínico. Essa 
classificação indica a necessidade ou não de as crianças e 
adolescentes receberem acompanhamento psicológico e/ou 
pedagógico(20). Para avaliar correlações entre os diferentes 
escores da escala, conduziram-se análises descritivas de 
médias nas escalas e a análise de correlação bivariada, por 
meio do coeficiente de correlação Spearman, com nível de 
significância de 5%.

Resultados

Na Tabela 1 são sumarizados os dados gerais dos 
sujeitos em relação à idade, ao sexo, ao tipo de escola 
que frequentam/escolaridade, diagnóstico molecular, 
diagnóstico e/ou acompanhamento psiquiátrico, uso 
de medicação psicotrópica e índice de massa corporal. 
Vale destacar que, em relação ao diagnóstico molecular, 
observou-se um predomínio do subtipo genético deleção 
cromossômica (em nove de 11 pacientes). Os outros dois 
(18%) apresentavam o mecanismo da dissomia uniparental 
materna. Nove sujeitos faziam uso de diversos tipos de 
psicotrópicos, sendo a risperidona o neuroléptico mais 
utilizado (três crianças). Em ordem decrescente de uso, 
os seguintes fármacos antidepressivos foram citados: 
clomipramina, fluoxetina e os estabilizadores de humor 
topiramato e fenobarbital. 

Não constavam nos prontuários dados sobre diagnóstico 
psiquiátrico e uso de medicação. No entanto, conforme mos-
tra a Tabela 1, os responsáveis informaram o uso de fármacos 
sem qualquer acompanhamento psiquiátrico, incluindo o 
único caso em que o transtorno obsessivo-compulsivo parecia 
estar confirmado de acordo com o dado do informante. Quan-
to à escolaridade, a maioria das crianças frequentava o ensino 
especial, enquanto quatro frequentavam o ensino regular nas 
séries terceira, quarta, quinta e sétima. Ao comparar a idade 
com a série dessas quatro crianças, observa-se incompatibi-
lidade, evidenciando a repetência escolar e dificuldades para 
acompanhar o processo de alfabetização. 

Ao avaliar as escalas de competências em sociabilidade, 
área escolar e realização de atividades obtidas no CBCL, a 
escala ‘social,’ que avalia essencialmente o número de cole-
gas e as organizações sociais que a criança frequenta, obteve 
pontuação na faixa da normalidade (média=38,5 pontos). Por 
outro lado, as habilidades das crianças para a realização de 
‘atividades’ que incluam esportes e lazer (média=30,8 pontos) 
e ‘desempenho escolar’ (média=28,3 pontos) pontuaram, 
respectivamente, na faixa limítrofe e clínica. 

Os escores T médios das escalas das síndromes são mostra-
dos na Figura 1. Na faixa limítrofe, encontram-se os proble-
mas comportamentais (‘isolamento/depressão’) e ‘problemas 
sociais’, explicados, dentre outros, pela excessiva dependência 
de adultos, solidão, ciúmes e dificuldades no relacionamento 
social. As escalas que pontuaram na faixa clínica foram ‘com-
portamento agressivo’, ‘problemas sociais’ e ‘problemas de 
pensamento’, cujos padrões de alteração comportamental são 
ideias obsessivas, comportamentos autolesivos, alucinações, 
tiques, alterações do sono, desobediência, heteroagressividade 
e impulsividade.

Quatro das seis escalas do CBCL/6-18, orientadas pelo 
Manual Diagnóstico e Estatístico de Transtornos Mentais(21) 

pontuaram na faixa limítrofe (problemas afetivos com 67,5 
pontos; problemas de déficit de atenção com hiperatividade 
com 65,1 pontos; comportamento de desafio e oposição 
com 65 pontos e problemas de conduta resultando em 67,7 
pontos). As duas escalas restantes foram classificadas na faixa 
normal (problemas somáticos, 59,5 pontos e problemas de 
ansiedade, 60,3 pontos). 

Com a finalidade de avaliar a existência de correlação 
entre os escores T das síndromes e os escores do funcio-
namento adaptativo, executou-se a análise de correlação 
bivariada com o coeficiente de correlação Spearman. 
Identificaram-se coeficientes de correlação negativos e 
estatisticamente significativos entre: problemas de pensa-
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Tabela 1 – Características clínicas dos pacientes estudados

Sujeito Idade Sexo Diagnóstico 
genético-clínico

Escola e nível de 
escolaridade

Diagnóstico 
psiquiátrico/uso de 
medicação

IMC

1 12 M Deleção 15q11-q13 Escola regular (4ª série) Sim (Mãe desconhece 
nome do transtorno)

33,3

Risperidona (1mg/dia)

Fluxene (20mg/dia)

2 13 F Deleção 15q11-q13 Escola especial (Pref.Mun.) Não 31,6

3 10 M Dissomia uniparental 
materna

Escola especial (Apae) Sim (Mãe desconhece 
nome do transtorno)

37,9

Gardenal (mãe não soube 
informar a dosagem)

4 16 M Deleção 15q11-q13 Escola especial (Apae) Não 31,7

5 10 M Dissomia uniparental 
materna

Escola regular sala 
especial (2ª série)

Sim (Mãe desconhece 
nome do transtorno)

28,5

Risperidona (1mg/dia)

Clorona (25mg/dia)

Subrutamina (10mg/dia)

6 12 M Deleção 15q11-q13 Escola especial (Apae) Mãe não consegue vaga 
com psiquiatra para 
fazer o diagnóstico

30,0

Captopril (25mg) – ½ cp 
3 x dia

7 8 M Deleção 15q11-q13 Escola especial (Apae) Sim (Mãe desconhece 
nome do transtorno)

28,1

Risperidona (5mg/dia)

8 10 M Deleção 15q11-q13 Escola regular (sala 
especial)

Não 27,4

Hormônio de 
crescimento – não soube 
dizer o nome – 1mL 
noite – 6 x por semana

9 15 F Deleção 15q11-q13 Escola regular (7ª série) Sim (Transtorno 
Obsessivo-Compulsivo)

31,4

Anafranil (75mg/dia)

Sinvastatina (40mg/dia)

Topiramato (50mg/dia)

10 15 F Deleção 15q11-q13 Escola regular (5ª série) Não 36,6

Fluoxetina e Hormônio 
de crescimento – mãe 
não soube dizer a dose

11 11 M Deleção 15q11-q13 Escola regular (3ª série) Não 35,1

Usa medicação – Mãe 
não lembra nome e dose.

IMC: índice de massa corporal; M: masculino; F: feminino
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mento e desempenho de atividades (Rho=0,69, p=0,01); 
comportamento de quebrar regras e desempenho de ati-
vidades (Rho=0,71, p=0,02); e competências de desem-
penho escolar e problemas sociais (Rho=0,81, p=0,01). 
Os coeficientes de correlação positivos e estatisticamente 
significativos se apresentam entre as escalas: isolamen-
to, depressão e problemas sociais (Rho= 0,61, p=0,04); 
problemas de atenção e sociais (Rho=0,72, p=0,01); 
problemas de pensamento e atenção (Rho=0,69, p=0,01); 
problemas de pensamento e comportamento de quebrar 
regras (Rho=0,87, p=0,001); problemas de pensamento 
e agressividade (Rho= 0,68, p=0,01).

Dados da entrevista sobre os padrões de interação fami-
liar associados ao comportamento alimentar apontaram que 
100% dos sujeitos furtavam alimentos e comiam escondidos; 
73% das mães relataram que os participantes sempre tinham 
acesso aos locais onde se guardavam os alimentos. As mães 
referiram que, nas primeiras tentativas de obter o alimento, as 
crianças e adolescentes se mostravam carinhosos e afetuosos, 
entretanto essa afetuosidade mudava nas tentativas seguintes. 
Assim, a frequência média de comportamentos das crianças 
na espera do alimento (que sempre era obtido) acontecia na 
seguinte ordem: comportamentos socialmente habilidosos 
e assertivos (n=11), negociação (n=9), suborno (n=9), birra 
(n=9), agredir (n=9), furtar (n=11) e pedir alimentos na 
vizinhança (n=11).

Discussão

O instrumento CBCL/6-18 tem sido usado de maneira 
confiável em diversos estudos para descrever perfis comporta-
mentais de crianças com diversos transtornos do desenvolvi-
mento e mentais(11,22,23). Trabalhos futuros permitirão estudos 
mais acurados deste perfil da amostra, com a utilização de 
outros questionários do Sistema de Avaliação Empiricamente 
Baseado (ASEBA), por exemplo, os de autorrelato e os que 
são aplicados a outros informantes.

Os resultados do estudo nas escalas de competências 
coincidem com pesquisas anteriores que também desta-
cam as dificuldades de pacientes com SPW em realizar 
atividades, caminhadas e exercícios físicos(24). O baixo 
aproveitamento escolar identificado associa-se com 
possíveis alterações neuropsicológicas já apontadas por 
outros autores, a saber, déficit de atenção e prejuízos 
na memória operacional e habilidades executivas(9,18). 
Houve correlações estatisticamente significativas entre 
problemas de funcionamento adaptativo e outras escalas 

avaliadas pelo CBCL/6-18, por exemplo, desempenho de 
atividades, problemas sociais, comportamento agressivo 
e comportamento de quebrar regras. Isso permite inferir 
que, de um lado, são crianças que mantêm relações sociais 
razoáveis em termos de frequência (mostrado na classifi-
cação de normalidade na escala social de competências). 
De outro, há alterações de comportamento refletidas, por 
exemplo, na qualidade desses relacionamentos a partir de 
relações de dependência com adultos, solidão, ciúmes e 
problemas nas relações sociais, dentre outros (pontuações 
clínicas obtidas na escala problemas sociais).

Os escores não-clínicos obtidos nas escalas das síndromes 
(ansiedade/depressão, queixas somáticas e comportamento de 
quebrar regras) diferem dos achados de outros autores(25,26). 
Por exemplo, estudos anteriores mostram que comportamen-
tos de quebrar regras em pacientes com SPW se associam 
frequentemente à procura de alimentos(1,26). No presente 
estudo, 73% das mães relataram que os pacientes sempre 
têm acesso aos locais onde os alimentos são estocados. É pro-
vável que este seja um dos fatores que contribuiu para obter 
escores não-clínicos na escala relativa aos comportamentos 
de quebrar regras. Aliás, assim como ocorre em crianças com 
desenvolvimento normal e obesidade(27), o livre acesso aos 
lugares onde se guardam alimentos também pode contribuir 
para o aumento de obesidade nas crianças e adolescentes 
pesquisados.

Manifestações comportamentais encontradas neste grupo 
fazem parte das alterações de comportamento que caracteri-

Figura 1 – Médias de escores T do CBCL/6-18.
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zam o chamado fenótipo comportamental da SPW (proble-
mas sociais, comportamentos autolesivos e comportamentos 
agressivos). O termo fenótipo comportamental refere-se 
àquele padrão cognitivo e comportamental típico de uma 
síndrome cuja causa se deve a doenças de origem genética e a 
fatores ambientais(11,18). O cunho biologicista do termo fenó-
tipo comportamental aplicado a doenças genéticas pertence 
ao pesquisador Nyhan que, em 1972, descreveu comporta-
mentos autolesivos de crianças com déficit de hipoxantina-
guanina fosforibosil transferase. Atualmente, os pesquisado-
res reconhecem a influência de fatores biológicos associados 
a anormalidades genéticas, porém não subestimam os efeitos 
do ambiente nas alterações de comportamento(28).

Os achados clínicos em diversos comportamentos das 
escalas das síndromes e limítrofes em três escalas, orienta-
das pelo Manual Diagnóstico e Estatístico de Transtornos 
Mentais, conforme normas do manual do CBCL/6-18(20), 
indicam a necessidade de acompanhamento psicológico e/
ou pedagógico desta série de casos. Apesar de o número de 
indivíduos estudados ser restrito, a elevada frequência de 
alterações de comportamento indica que tais crianças e ado-
lescentes poderão evoluir, em longo prazo, para transtornos 
de humor, transtorno do déficit de atenção e hiperatividade 
e transtorno desafiador e de oposição, dentre outros, como 
tem sido comprovado em estudos com adultos(1,8,13).

Pode-se concluir que, embora o número amostral seja 
não-probabilístico, este estudo é o primeiro trabalho brasi-
leiro que descreve o fenótipo comportamental de crianças e 

adolescentes com SPW e alguns dos achados coincidem com 
dados internacionais(13-16). As alterações de comportamento 
detectadas nos pacientes analisados pressupõem a presença 
de sinais de transtornos mentais da infância e da adoles-
cência, ou seja, transtornos de humor e de comportamento. 
Identificou-se, também, o agravante social destas crianças 
apresentarem quadros psicopatológicos sem acompanhamen-
to de especialistas na área da saúde. Muitas dessas alterações 
podem prejudicar o manejo familiar e social dos pacientes. 
Embora a maior preocupação dos pais se concentre ao redor 
da hiperfagia, o atendimento exige estratégias de intervenção 
interdisciplinar. Os dados encontrados refletem a necessidade 
desse tipo de atuação.

Diferente de outros países, onde existem serviços de saúde 
especializados que fornecem atendimento e monitoramento 
para pessoas com síndromes dismórficas e deficiência mental, 
o grupo amostral do presente estudo não parece se beneficiar 
com propostas deste tipo(8,13-16). Na tentativa de oferecer me-
lhor assistência a tais pacientes, este estudo se constitui em 
uma primeira etapa do trabalho focado na avaliação para, pos-
teriormente, possibilitar intervenção multidisciplinar junto 
à Clínica de Distúrbios do Desenvolvimento do Programa 
de Pós-Graduação em Distúrbios do Desenvolvimento do 
Centro de Ciências Biológicas da Universidade Presbiteriana 
Mackenzie. O programa prevê desenvolver, implementar e 
avaliar estratégias de treinamento e manejo comportamental 
direcionado a pais para controle de comportamentos dessas 
crianças e adolescentes.
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