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RESUMO

A sindrome de Williams-Beuren (SWB) é um distirbio neurodesenvolvimental causado por
uma delecdo hemizigoética de 1.5Mb na regido cromossémica 7q11.23. Essa sindrome é
reconhecida pelo comportamento sociavel com fala fluente e favorecimento das habilidades
auditivas se comparadas as visuais. O objetivo deste estudo foi caracterizar o fendtipo
comportamental e da linguagem na SWB. A casuistica geral desta pesquisa foi formada por
40 individuos com diagnostico da SWB, positivos para a delecdo do gene da Elastina na
regido cromossdémica 7ql11.23 confirmado pela técnica de Hibridizagdo in situ por
Fluorescéncia (FISH), sendo 30 falantes do Portugués do Brasil e 10 falantes do Portugués de
Portugal. Também foram avaliados 30 individuos controles falantes do Portugués do Brasil e
10 falantes do Portugués de Portugal. Para responder ao objetivo, a pesquisa foi dividida em
3 estudos. O objetivo do estudo 1 foi investigar problemas comportamentais de criangas e
adolescentes com a SWB, identificados pelos pais e correlaciond-los ao desempenho
intelectual e de linguagem. No estudo 2, o objetivo foi caracterizar o perfil da fluéncia da fala
em individuos com a SWB na situacdo de narrativa, comparando-os com individuos com
desenvolvimento tipico de linguagem e idade mental. O objetivo do estudo 3 foi comparar o
desempenho de individuos com SWB com controles semelhantes por idade mental e
cronoldgica em tarefas auditivas e visuais, além de investigar o perfil de habilidades auditivas
comparadas as visuais. Foi aplicado o inventario comportamental Child Behavior Checklist
(CBCL/6-18 anos), provas e testes de linguagem para o estudo 1. Foram aplicadas tarefas em
situacdo de narrativa, com apresentacdo de figura de acdo e figuras sequenciais para analise da
fluéncia no estudo 2. O Teste Illinois de Habilidades Psicolinguisticas foi utilizado no estudo
3. Os resultados dos estudos mostraram que problemas de atencdo e problemas com contato
social foram os mais referidos pelos pais dos individuos com a SWB. A analise de correlacdo
sugeriu que os problemas comportamentais identificados pelos pais estdo mais diretamente
relacionados ao desempenho da linguagem (estudo 1). Quanto a fluéncia da fala, verificou-se
diferencas significantes, principalmente paras as disfluéncias comuns da fala e pausas com
frequéncia mais elevada para o grupo SWB em relacdo aos controles. Resultado semelhante
foi encontrado na comparacdo entre o grupo SWB de Portugal e seus controles. Ndo foram
encontradas diferencas estatisticamente significantes entre a fluencia da fala do grupo com a
SWB do Brasil quando comparada a Portugal (estudo 2). Quanto ao desempenho no ITPA os
resultados mostraram diferencas estatisticamente significantes entre o grupo com SWB e

controles por idade mental e cronologica para todas as tarefas auditivas e visuais (recepcao,
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associacdo, memoria sequencial e closura). O grupo com a SWB apresentou desempenho
semelhante entre habilidades auditivas e visuais (memoria sequencial e closura); e
desempenho superior para habilidades visuais em relacdo as auditivas (recepcdo e
associacdo). Os achados sugerem gue 0s comportamentos predominantes, identificados pelos
pais de individuos com a SWB apresentam correlagdo com o desempenho na linguagem
(estudo 1). Sugere-se que a frequéncia aumentada das disfluéncias apresentadas pelos
individuos com a SWB do Brasil e de Portugal, na situacdo de narrativa, pode estar
relacionada as dificuldades na elaboracdo e organizacdo da linguagem (estudo 2). Sugerem
ainda que tanto as habilidades auditivas quanto as visuais estdo prejudicadas na SWB, quando
0 ITPA foi analisado (estudo 3).

Palavras-chave: Comportamento, Cognicdo, Linguagem, Sindrome de Williams-Beuren
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ABSTRACT

Williams-Beuren syndrome (WBS) is a neurodevelopmental disorder caused by a hemizygous
deletion of 1.5Mb in chromosome region 7911.23. WBS phenotype has been described as
social behavior, fluent speech and superior auditory abilities despite visuospatial impairments.
The purpose of this study was to characterize the WBS behavioral and language phenotype.
The present study was composed of 40 WBS, positive for Elastin gene deletion on
chromosome 7q11.23 confirmed by Fluorescent in Situ Hybridization (FISH), involving 30
Portuguese speakers from Brazil and 10 Portuguese speakers from Portugal. Thirty typically
development Portuguese speakers’ individuals from Brazil and 10 from Portugal were also
involved. To meet the goal, three studies were conducted in this research. In the study 1 the
purpose was to investigate behavioral problems according to WBS parents report and to
correlate it with the intellectual and language performance. The purpose of the study 2 was to
characterize the speech fluency profile of WBS individuals in narrative task and compare to
typically development and finally in study 3, was to compare performance of individuals with
WABS to chronological aged-matched and mental age matched group on auditory and visual
processing. The Child Behavior Checklist (CBCL/6-18 years old) and language tests were
applied for study 1. In the study 2, a single-picture and a picture-sequence were applied to
assess narrative and speech fluency profile. The Illinois Test of Psycholinguistic Abilities was
used in study 3. Results showed that social and attention problems were mentioned by WBS’
parents. The correlation analysis suggested that behavioral problems identified by parents
were more directly related to language performance (Study 1). Significant differences were
observed in speech fluency profile, especially on common breakdowns (non-stuttered) and
pauses often more frequently in the WBS group. A similar pattern was found to WBS from
Portugal. No statistically significant differences were found between the speech fluency of the
WBS group from Brazil when compared to WBS Portugal (Study 2). The performance on the
ITPA results showed statistically significant differences between the WBS group and
typically development group for mental and chronological age in all visual and auditory tasks
(reception, association, sequential memory and closure). WBS group showed similar
performance between auditory and visual abilities (sequential memory and closure), and
superior performance for visual skills (reception and association subtests — Study 3). The
findings of this research suggested that both prevalent behaviors identified by WBS
individuals’ parents have been correlated with the language performance (Study 1). The

increased frequency of speech disruption made by WBS individuals from Brazil and Portugal,
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in narrative task may be related to planning and language organization difficulties (Study 2).
Additionally, it is also suggested that auditory were not strengths in WBS, according to the
ITPA performance (Study 3).

Keywords: Behavior, Cognition, Language, Williams-Beuren Syndrome.
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1. INTRODUCAO

O termo "Behavioral Phenotype" ou "Fendtipo Comportamental” foi utilizado, pela
primeira vez, por William Nyhan (1972) como uma tentativa de descrever o conjunto de
caracteristicas comportamentais que transcendiam os achados fisicos e sistémicos observados
em uma mesma condicdo genética. A proposta partiu da caracterizacdo fenotipica de dois
irmdos do sexo masculino que apresentavam em comum comportamento compulsivo e
autodestrutivo, conhecido atualmente como sindrome de Lesch-Nyhan, descrita em 1964
(LESCH; NYHAN, 1964).

O termo “Fendtipo Comportamental” ¢ amplamente utilizado, principalmente na
literatura internacional, para referenciar o conjunto de comportamentos de uma sindrome
geneética especifica que vai desde comportamentos relacionados ao quadro de déficit de
atencdo até caracteristicas da personalidade, dos aspectos cognitivos e de linguagem
(DYKENS, 1995, PLOMIN; RENDE, 1991, HODAPP; DYKENS, 1994, HARRIS, 1997;
O’BRIEN, 2002).

A perspectiva da existéncia de fenotipos de linguagem para diferentes sindromes
genéticas é coerente — mesmo em se considerando que o disturbio de linguagem possa ser
comum a diferentes sindromes genéticas — pois o perfil do disturbio é delineado de forma
distinta para cada uma delas. Como exemplo, pode-se citar a sindrome de Down e a sindrome
do Cromossomo X Fragil que partilham da existéncia de alteracdes neurofuncionais, de
deficiéncia mental e de prejuizos de fala e linguagem, mas que, no entanto, apresentam perfis
neurofuncionais, cognitivos e de linguagem bastante distintos (MILLER, 1999).

Na literatura é possivel encontrar a terminologia fenotipo comportamental para a
descricdo das caracteristicas comportamentais de uma sindrome e o termo “Fendtipo
Cognitivo” e “Fenotipo de Linguagem” para descrever ndo somente um conjunto de
caracteristicas cognitivas e de linguagem, mas principalmente 0s mecanismos neurocognitivos
que levam a uma determinada caracteristica (MILLER 1999, DONNAI; KARMILOFF-
SMITH, 2000; FIDLER; PHILOFSKY; HEPBURN, 2007; MARTENS et al., 2008).

Segundo Flint e Yule (1994) ao definir-se o fendtipo comportamental de uma
sindrome torna-se possivel determinar a presenca de comportamentos especificos que
constituiram parte deste fenotipo. Entretanto, outros pesquisadores assumiram um ponto de
vista mais cauteloso a este respeito partindo de uma visdo probabilistica na qual a presenca de
comportamentos especificos huma sindrome deve ser entendida como uma probabilidade de

constituirem parte do fenétipo da sindrome, a depender da interagdo entre fatores geneticos e
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ambientais (DYKENS, 1995, 1999; PLOMIN; RENDE, 1991, HODAPP, 1997, O’BRIEN,
2002; DAL-FARRA; PRATES, 2004. HODAPP; DYKENS, 2007).

A proposta de caracterizar perfis comportamental, cognitivo e de linguagem de uma
sindrome genética ndo deve ser vista como uma questdo meramente académica, uma vez que
0 delineamento de perfis de habilidades e dificuldades traz implicagbes ndo somente nos
estudos de correlagdo genétipo-fendtipo, como também na conduta e intervencdo educacional
destes sujeitos (O’BRIEN, 2000; TIERNEY et al., 2001; MERVIS; ROBINSON, 2005).
Deste modo, o profissional assume a postura de prevenir e minimizar a expressao destas
caracteristicas fenotipicas (FIDLER; PHILOFSKY; HEPBURN, 2007).

Essa linha de investigacdo pode ser considerada relativamente recente no meio
cientifico. A partir de 1990, houve um aumento consideravel no nimero de publica¢bes sobre
o tema, incluindo pesquisadores de varias especialidades empenhados na interseccdo entre a
genética, a cognigdo, a linguagem e o comportamento (ARTIGAS-PALLARES, 2002;
MAZZOCCO; ROSS, 2007).

Estudo retrospectivo realizado por Dykens e Hodapp (2007) tragou um paralelo
evolutivo sobre essa linha de investigacdo, mostrando que o nimero de estudos sobre o tema
quintuplicou no periodo de 2004-2005, comparativamente ao periodo entre 1994-1995.
Segundo o levantamento apresentado pelos autores a sindrome de Williams-Beuren e a
sindrome Velocardiofacial foram as condicBes genéticas que mais contribuiram para este

aumento nas publica¢des sobre fendtipo em geral.

1.1. Sindrome de Williams-Beuren: diagnostico e etiologia.

A sindrome de Williams-Beuren (SWB, OMIM 194050) ¢é um disturbio
neurodesenvolvimental causado por uma delecdo hemizigdtica na regido cromossémica
7011.23 (EWART et al., 1993; OSBORN et al., 1999). Frequentemente, esta sindrome é de
origem “de novo”, com ocorréncia de 1 a 20.000 nascimentos (MARTIN et al., 1984;
MORRIS et al., 1993; BORG et al., 1995; MORRIS; MERVIS, 2000; PANKAU et al., 2001).

O primeiro gene associado a base genética da SWB foi o gene Elastina (ELN),
descoberto a partir de um estudo familial com segregacdo da Estenose Adrtica Supravalvar
(EAS) onde foi constatada uma translocacéo reciproca t(6;7)(p21.1;911.23) (CURRAN et al.,
1993; MORRIS et al., 1993). A partir desta descricdo o estudo foi replicado nos casos com
diagnostico clinico da SWB, uma vez que a EAS era uma das principais caracteristicas
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fenotipicas descritas na sindrome, sendo entdo confirmada a delecdo do gene ELN na regido
7911.23 (EWART et al., 1993). Aproximadamente 95% dos casos com fen6tipo positivo para
a SWB apresentam o gene ELN deletado (EWART et al., 1993; NICKERSON et al., 1995,
PEREZ-JURADO et al., 1996, BAYES et al., 2003).

O fendtipo da SWB inclui caracteristicas faciais tipicas como: achatamento da regido
média da face; proeminéncia e inchago periorbitario; narinas antevertidas; filtro nasal longo;
l&bios volumosos; bochechas proeminentes, orelhas salientes e micrognatia (MORRIS et al.,
1988; BAYES et al., 2003). No entanto, com a idade, as caracteristicas faciais tendem a
modificar-se, como o aumento dos labios inferiores, a diminuicdo do inchaco periorbital e o
alongamento facial (KOTZOT et al., 1995).

A hipercalcemia € uma manifestacdo comum a SWB e pode estar presente,
principalmente na infancia, sendo a prevaléncia deste sintoma bastante variavel, uma vez que
dependendo da idade do diagnostico este quadro pode ter revertido (PEREZ-JURADO et al.,
1996).

O fendtipo da SWB também é marcado pela caracteristica vocal rouca; baixa estatura;
hiperacusia; alteragbes cardiovasculares; e, deficiéncia mental. Aproximadamente 75 a 80%
dos casos com a SWB tém a confirmacdo de alteracGes cardiacas, sendo a mais freqlente a
estenose aortica, encontrada em aproximadamente 65% dos casos (JONES; SMITH, 1975;
MORRIS et al., 1988; SUGAYAMA et al., 2003). A partir da segunda década de vida, a
hipertensdo pode acometer os individuos com a SWB, exigindo controle medicamentoso e
monitoramento constante (LASHKARI et al., 1999).

Ao longo dos anos alguns sistemas baseados em escores clinicos foram sugeridos para
auxiliar na suspeita diagnostica da sindrome e no encaminhamento para realizacdo com a
técnica de Hibridizacéo in situ por Fluorescéncia (FISH) para a regido 7g11.23, com destaque
para o sistema de Lowery et al. (1995), American Academy of Pediatrics (2001) e Sugayama
(2001).

Dos trés sistemas de pontuacao, o sistema proposto por Lowery et al. (1995) é o que
considera um menor numero de sinais relacionados ao aspecto comportamental e do
desenvolvimento, incluindo apenas a presenca ou auséncia do atraso ou deficiéncia mental a
qual é atribuido 1 ponto quando presente, dentre outras caracteristicas como: facies tipica (3
pontos); estenose adrtica supravalvar (2 pontos); alguns outros tipos de cardiopatia congénita
(1 ponto); hérnia inguinal (1 ponto) e hipercalcemia (2 pontos).

O sistema de pontuacdo proposto pela American Academy of Pediatrics (2001) foi

subdividido em éareas, a saber: crescimento; comportamento; desenvolvimento; caracteristicas
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faciais; problemas cardiovasculares; alterages do tecido conjuntivo e nivel do célcio. Sobre a
area de comportamento e desenvolvimento sdo previstos sinais clinicos como: (1) traco de
personalidade amigavel; (2) hipersensitividade a sons; (3) ansiedade; (4) atraso no
desenvolvimento ou deficiéncia mental; (5) problemas viso-construtivos e, (6) atraso na
aquisicdo da linguagem seguido por comportamento falante. Na area relacionada ao
comportamento deve ser atribuido 1 ponto, caso pelo menos 3 caracteristicas, das 6 listadas,
estejam presentes.

A proposta de pontuacdo apresentada por Sugayama (2001) baseia-se em escores
aplicados a 15 caracteristicas comuns a SWB que inclui baixo peso ao nascimento;
dificuldades alimentares; constipacdo intestinal; facies tipica, estenose adrtica supravalvar;
deficiéncia mental; e, personalidade sociavel, as quais sdo atribuidos 3 pontos caso estejam
presentes. Caracteristicas como estrabismo e atraso no desenvolvimento neuropsicomotor
recebem 2 pontos cada uma, enquanto que sinais como dificuldade para ganhar peso; outra
cardiopatia congénita; hipertensdo arterial; contraturas articulares; e, hiperacusia recebem 1
ponto cada.

A regido cromossomica 7ql11.23 Williams Beuren Syndrome Critical Region
(WBSCR) é flanqueada por regides repetitivas altamente homdlogas, denominadas Low Copy
Repeat (LCR) que estdo organizadas em 3 blocos (Bloco A, B, C centromérica, medial e
telomérica) com aproximadamente 320Kb cada (Figura 1). (ROBINSON et al., 1996).

A maioria dos casos com a SWB apresentam delegéo entre 1.2Mb a 1.9 Mb (Figura 1),
embora também sejam encontradas delecdes entre 0.2 Mb a 2.5Mb. As dele¢des atipicas
correspondem a perda de segmentos inferiores ou superiores a 1.5Mb. Delecdes de 1.8Mb
ocorrem em 5% dos casos com a SWB, com ponto de quebra entre o Bloco A centromérico e
medial (PEREZ JURADO et al., 1996; PEOPLES et al., 2000; SCHUBERT, 2008).

O mecanismo genético da SWB permaneceu por muitos anos desconhecido até a
descoberta das LCRs que favorecem a ocorréncia de crossing over desigual durante a meiose,
uma vez que estas regides apresentam alta taxa de recombinagdo cromossémica levando a
delecdo da SWB. Este pareamento ocorre entre o cromossomo homdlogo ndo alélico,
denominado Non Allelic Homologous Recombination (NAHR) entre os blocos de LCR,
especialmente entre o Bloco B centromérico e medial, nos casos de delecéo tipica de 1.5 Mb
(BAYES, 2003).

Estudo publicado por Cuscé et al. (2009) mostrou que a regido 7g11.23 da SWB
apresenta variacao no numero de copias de sequéncia de DNA conhecida como Copy Number

Variation (CNV) predispondo a delecdo que causa a SWB. Nesse estudo, 0s autores
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identificaram variagdo no numero de coépias na regido 7911.23 em 8 dos 180 pais
investigados, sendo em 4,4% dos casos uma variacao do tipo delecdo e em 2,2% a variacao do
tipo duplicacéo.

Até o momento, foram descritos 28 genes localizados na regido 7g11.23 (BAYES,
2003), sedo que desses 28 genes, 22 estdo localizados na regido critica da SWB — Williams
Beuren syndrome critical region, entre os blocos de LCR C e B medial (SHUBERT, 2008)
(Figura 1). Apenas 5 a 8% dos casos clinicos tipicos da SWB apresentam delec¢éo de 1.84Mb
e 90 a 95% apresentam a delecéo de 1.5Mb (POBER; JOHNSON; URBAN, 2008).

Figura 1 - Representacdo esquematica da regido 7g11.23 indicando o ponto de quebra das delecdes de 1.55Mb,
entre os blocos B centromérico e medial e delecbes de 1.8Mb entre os blocos A centromérico e medial. Fonte:
modificado de Ferrero et al. (2009).

O estudo de delegdes atipicas, principalmente inferiores a 1.5Mb, representa um
importante aliado na correlagcdo genotipo-fendtipo por permitir ao investigador uma anéalise
mais pontual entre o gene versus o fendtipo; especialmente em relacdo aos aspectos
neuropsicoldgicos e comportamentais da SWB por serem estas caracteristicas fenotipicas
altamente complexas, uma vez que a sua expressdo envolve, tanto fatores genéticos, quanto
ambientais (VAN HAGEN et al., 2006).

O estudo de rearranjos cromossdmicos envolvendo a regido 7q11.23 também tem-se
revelado um importante aliado na identificacio de genes diretamente envolvidos no
desenvolvimento da fala e da linguagem (OSBORNE; MERVIS, 2007).

Nesta regido, atualmente sdo conhecidas alteracdes fenotipicas que incluem dentre as
suas principais caracteristicas aspectos relacionados a fala e a linguagem. Se, por um lado, a

delecdo da regido 7911.23 é responsavel por um fendtipo comportamental que inclui a
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presenca de deficiéncia mental e superioridade para habilidades verbais em relacdo aos
prejuizos visoespaciais; por outro lado a duplicacdo desta regido resulta num fenétipo
marcado por prejuizos na producdo verbal com desempenho visoespacial aparentemente
adequado (SOMERVILLE et al. 2005; MERLA et al., 2006; VAN DER AA et al., 2009).

1.2. Sindrome de Williams-Beuren: Correlacédo genotipo-fenotipo.

O gene Elastina (ELN) € o Unico gene bem caracterizado quanto a sua correlacado
genotipo-fendtipo na SWB, sendo que muito pouco se sabe a respeito da delegdo dos demais
genes sobre fendtipo da SWB, principalmente, em relacdo ao fendtipo neurocognitivo
(POBER, 2010).

A seguir serdo apresentados os 28 genes localizados na regido 7911.23 da SWB, do
sentido centromérico para telomérico, com seus respectivos nomes, simbolos, funcdo e

correlacGes fenotipicas (Quadro 1).
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1.3. Sindrome de Williams-Beuren: fenétipo comportamental

O fen6tipo comportamental da SWB é marcado pela facilidade de interacdo social,
desinibicdo, impulsividade, além da atragcdo por pessoas estranhas.

A sociabilidade desses individuos, por outro lado é apontada como uma caracteristica
ambigua, uma vez que de acordo com o julgamento dos pais esta facilidade para interagirem
com estranhos e de preferéncia com idade superior a deles representa uma preocupacao social.
Entretanto, os proprios pais consideram que o comportamento extrovertido e amigavel dos
seus filhos sdo pontos positivos por facilitarem a interacdo social dos mesmos. Porém, na
pratica social tais comportamentos frequentemente geram problemas de adaptacdo uma vez
que favorecem o desrespeito de regras sociais basicas (BELLUGI et al., 1994; GOSCH,;
STADING; PANKAU, 1994, GOSCH; PANKAU, 1996).

No estudo publicado por Gosch, Stading e Pankau (1994) os autores utilizaram o Child
Behavior Checklist (CBCL) e o Vineland Social Maturity Scale, ambos aplicados aos pais.
Nesse estudo os autores selecionaram 20 itens, os quais foram respondidos pelos pais como
comportamentos presentes (sim) ou ausentes (ndo). Dentre os comportamentos citados pelos
autores incluem-se: héabito de destruir objetos; morder outras criancas; desobediéncia;
obstinacédo; ansiedade; inquietacdo; dificuldade para permanecer sentado; hiperatividade; fala
excessiva; hiperacusia; dificuldades para dormir; dificuldades para comer; enurese;
desinibicdo com estranhos; habito de seguir estranhos; mentira; e, vergonha. Os autores
concluiram que individuos com a SWB sdo menos inibidos e tem maior tendéncia para
interagirem com pessoas estranhas e, além disso, possuem ainda mais sensitividade a sons e,
de um modo geral, sdo menos ajustados socialmente.

Um aspecto interessante no estudo dos autores (GOSCH, STADING; PANKAU,
1994) foi que o comportamento falante ndo apareceu como uma peculiaridade entre estes
individuos, uma vez que ndo houve diferenca em relacdo aos controles. No entanto, 79% da
amostra foi classificada pelos pais como extrovertidos e amigaveis. Analisando este
comportamento em relacdo a outros estudos, 0s autores observaram uma porcentagem
superior para tal comportamento em relacdo aos demais estudos, ressaltando que tal resultado
pode ter sido influenciado pela média de idade do seu grupo. Segundo os autores, 0s demais
estudos avaliaram individuos com SWB com idade média superior, sendo provavel uma maior
influéncia de aspectos educacionais e sdcioadaptativos. Os autores também verificaram que,
de acordo com o julgamento dos pais, a facilidade para interagirem com estranhos e de

preferéncia com idade superior a deles representa uma preocupagdo social, mas, no entanto,
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0s proprios pais consideram que o comportamento extrovertido e amigavel de seus filhos é
um ponto positivo porque facilita a interacdo social dos mesmos.

Estudo publicado por Greer et al. (1997) utilizou o inventéario“Child Behavior
Checklist (CBCL) ", para investigar os problemas comportamentais de individuos com a SWB,
sendo observado que segundo a percepcao dos pais, a escala de problemas atencdo foi aquela
que obteve maior pontuacgdo clinica positiva para os individuos com a SWB, enquanto que a
area de problemas sociais foi classificada como limitrofe para a maioria dos casos.

Grahan et al. (2005) utilizaram as escalas externalizante e internalizante do CBCL para
comparar 0s problemas de comportamento identificados na sindrome de CHARGE, com
aqueles observados nos individuos com a SWB e a sindrome de Down. Verificaram que 0s
escores obtidos para problemas de comportamento pertencentes a escala externalizante
(comportamentos de agressividade, agitacdo e delinquéncia) foi semelhante entre as trés
sindromes.

Fobia e ansiedade sdo sintomas frequentemente descritos como parte do fenotipo
comportamental da SWB (DAVIES; UDWIN; HOWLIN, 1998; DYKENS, 2003, LEYFER et
al. 2006).

Estudo longitudinal realizado por Einfeld; Tonge e Rees (2001) mostrou que o
distarbio da comunicacdo, problemas comportamentais e emocionais, destacando-se a
ansiedade, sdo manifestacGes que tendem a persistir como parte do fendtipo dos individuos
com a SWB.

Os individuos com a SWB apresentam maior probabilidade para apresentar sintomas
de déficit de atencdo e hiperatividade se comparados a populacdo em geral (CARRASCO et
al., 2005; LEYFER et al. (2006). A hiperatividade esta presente em 63-87% dos casos com
SWAB, sugerindo ser mais frequente na idade escolar, diminuindo na adolescéncia (MORRIS
et al., 1988; GOSCH; STADING; PANKAU, 1994; GOSCH; PANKAU, 1996; CARRASCO
et al., 2005). N&o é incomum adolescentes ou adultos com a SWB apresentarem historico de
tratamento medicamentoso para hiperatividade na infancia e nos primeiros anos escolares
(BAWDEN et al., 1997; POWER et al., 1997).

O prejuizo atencional parece ser um dos fatores que reflete nas dificuldades que os
individuos com a SWB apresentam no planejamento e na execugdo de tarefas, inclusive
motoras (FARRAN; JARROLD, 2003; HOFFMAN; LANDAU; PAGANI, 2003).

Estudo de prevaléncia de Transtorno de Déficit de Atencdo e Hiperatividade (TDAH)
e do Transtorno de Ansiedade publicado por Leyfer et al. (2006) investigou 119 individuos

com a SWB, FISH positivo, com idade entre 4 e 16 anos. Para este estudo 0s autores
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utilizaram inventarios de comportamentos, respondidos pelos pais, com base nos critérios
diagndsticos estabelecidos pelo Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders -
Fourth Edition (DSM-IV). Segundo os autores, o diagnostico de TDAH foi o mais comum
dentre os 119 individuos avaliados, com ocorréncia de 64,7% dos casos, sendo que 68,8%
apresentaram o tipo predominantemente desatento, 25,9% o tipo combinado (déficit de
atencdo e hiperatividade) e 3,9% o tipo predominantemente hiperativo. Ndo foram
encontradas diferencas estatisticamente significantes quando considerado o sexo e o nivel
intelectual dos individuos com SWB. No entanto, os autores verificaram que 0s sintomas de
TDAH sdo fortemente influenciados pela idade cronoldgica dos individuos. Foi constatado
que na faixa etéaria de 7 a 10 anos de idade hd uma prevaléncia para o diagndstico de TDAH
em relacdo as faixas etarias de 4 a 6 anos ou de 11 a 16 anos, sendo que o tipo combinado
prevaleceu para as idades mais jovens (4 a 6 anos) e o tipo desatento prevaleceu para as
idades de 11 a 16 anos. Assim, os autores concluiram que apenas a variavel idade exerceu
influéncia sobre problemas de comportamento relacionados ao quadro de TDAH.

O fendtipo comportamental da SWB tem sido marcado por tragos opostos de
sociabilidade, uma vez que esses individuos sdo mais susceptiveis as situagdes sociais, mas
que, no entanto falham no seguimento de regras sociais (GOSCH; STADING; PANKAU,
1994; GOSCH; PANKAU, 1996; ROSSI; MORETTI-FERREIRA; GIACHETI, 2007; HAAS
et al., 2009), incluindo o desrespeito as regras conversacionais (LAWS; BISHOP, 2004,
PHILOFSKY et al., 2007; MERVIS; BECERRA, 2007; JOHN; ROWE; MERVIS, 2009).

Estudo longitudinal realizado por Elison, Stinton e Howlin (2010) investigou 43
adultos com a SWB mostrando que o nivel intelectual tende a manter-se ao longo dos anos e
que os problemas de adaptacdo social tendem a estar relacionados com o nivel intelectual dos
individuos. Neste estudo, 18 dos 43 individuos tinham a confirmacdo para a dele¢do do gene
da Elastina, sendo que os demais tinham o diagnéstico com base nos critérios clinicos da
sindrome.

O fendtipo comportamental da SWB apresenta a coocorréncia de problemas incluindo
dificuldade de atencéo; hiperatividade; irritabilidade; mudanca de humor repentina; mas, ao
mesmo tempo também sdo dotados de uma sociabilidade marcante (POBER, 2010).

1.4. Sindrome de Williams-Beuren: fenétipo cognitivo e de linguagem.

A SWB foi reconhecida na literatura mundial pelo intrigante funcionamento
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neurocognitivo, por apresentar caracteristicas que sugerem a dissociacdo entre os dominios
cognitivos verbais e ndo-verbais, denominado Williams Syndrome Cognitive Profile”. Esse
fenotipo neurocognitivo inclui também a facilidade para habilidades musicais e para o
reconhecimento facial (PAGON et al., 1987; UDWIN; YULE 1990; JARROLD et al., 1998;
MERVIS et al., 2000; STILES et al., 2000; SCHMITT, 2001; ATKINSON et al., 2002;
GRANT et al., 2002).

A caracteristica de fala fluente, bem articulada e gramaticamente correta, contrastando
com prejuizos cognitivos, compuseram as primeiras e principais descri¢cdes sobre o fenotipo
comportamental da SWB (VON ARNIM; ANGEL, 1964; JONES; SMITH, 1975).

A partir da década de 1990, surgiram as primeiras pesquisas mais especificamente
sobre o fendtipo comportamental desta sindrome, como o estudo “Expressive language of
children with Williams syndrome, em 1990, e “4 cognitive and behavioral phenotype in
Williams syndrome”, em 1991, ambos publicados por Udwin; Yule (1990; 1991) e
“Hypotesis for development of a behavioral phenotype in Williams syndrome” publicado por
Dilts; Morris; Leonard, (1990).

O termo “Cocktail Party Speech” (CPS,) atribuido aos individuos com a SWB, foi
introduzido no estudo de Udwin e Yule (1990) como uma representacdo dos comportamentos
verbais e aspectos relacionados a personalidade dos individuos com a SWB que incluia a
presenca de fala fluente e bem articulada, condutas sociaveis, uso de frases e comportamentos
estereotipados, clichés e o habito de introduzir experiéncias pessoais que sao irrelevantes e
fora do contexto.

O estudo das habilidades cognitivas na SWB vem sendo apresentado de forma
bastante abrangente na literatura, principalmente internacional.

O Quociente Intelectual (QI) dos individuos com a SWB frequentemente varia entre
50 e 70, caracterizando prejuizo intelectual entre moderado a limitrofe (JONES; SMITH,
1975; UDWIN et al. 1987; PAGON et al. 1987; STEVENS; KARMILOFF-SMITH, 1997;
KOTZOT et al., 1995; BELLUGI et al. 2000), sendo o rebaixamento do QI total atribuido ao
prejuizo nas tarefas executivas, suscitando a suposta dissociagdo entre as habilidades verbais e
nédo-verbais (UDWIN; YULE 1991; JARROLD et al, 1999).

Estudo publicado por Crisco, Dobbs e Mulhern (1988) investigou o desempenho de 22
individuos com a SWB no Teste Illinois de Habilidades Psicolinguisticas (ITPA) e mostrou
que estes individuos apresentaram prejuizos significativos para as tarefas visuais em relacédo

as tarefas auditivas.
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A superioridade verbal, assim como a caracteristica de fala fluente e bem articulada
tem sido atribuida ao 6timo funcionamento do circuito articulatério-fonoldgico baseado no
input auditivo da informacéo (audicdo) e no output verbal (fala), em detrimento ao circuito
visoespacial responsavel pelo julgamento e manipulacdo das informacgdes visuais e espaciais
(WANG et al., 1995; BELLUGI et al., 1999; 2000; JARROLD et al., 2001; VICARI et al.,
1996; SCHULTZ et al., 2001; NICHOLS et al., 2004; JARROLD; BADDLEY; PHILIPS,
2007).

Entretanto, estudos mais especificos sobre o processamento visual da informacdo em
individuos com a SWB mostraram que a dificuldade desses individuos esta na capacidade de
integracdo dos estimulos visuais, de modo que o processamento da informacdo visual ndo se
faz por completo. Segundo os autores, 0 processamento visual dos individuos com a SWB se
atém a fase de analise dos detalhes da imagem e ndo segue para a etapa seguinte, em que 0
cérebro realiza a integracdo visual a fim de gerar uma representacdo global (JORDAN et al.
2002). Essa dificuldade integrativa ocorre preferencialmente mediante tarefas que requerem
rotacdo e julgamento espacial, mas que estdo prejudicadas em ambas as fases (FARRAN;
JARROLD, 2003; HOFFMAN et al., 2003; VICARI et al., 2004; FARRAN, 2005).

Estudos de neuroimagem correlacionando o desempenho dos individuos com a SWB
em tarefas de processamento visual tem corroborado a hipotese de um funcionamento
dissociativo entre a via visual ventral (anterior) e dorsal (posterior), sendo que as regides mais
posteriores do cérebro sdo as mais comprometidas (REISS et al., 2000, 2004; GALABURDA
etal., 2002; JACKOWSKI; SCHULTZ, 2005).

A via visual dorsal, que esta relacionada ao processamento de informacdes espaciais
tem sido apontada por varios pesquisadores como uma via eminentemente prejudicada na
SWB, tanto em nivel estrutural (ATKINSON et al., 1997; 2001; 2003; 2006; NAKAMURA et
al. 2002) como funcional (MEYER-LINDENBERG et al.,, 2004); enguanto que a
superioridade para tarefas de reconhecimento facial justificariam a integridade da via visual
ventral (ATKINSON et al., 1997; 2001; 2003; 2006; BELLUGI et al., 2000; 2001).

A hipotese de dissociacdo entre funcbes verbais e visoconstrutivas, linguagem e
cognicgédo tem sido questionada por alguns pesquisadores que sugerem um desenvolvimento
atipico, atrasado e nao dissociado (KARMILOFF-SMITH et al., 1997; KARMILOFF-SMITH
et al., 2003; GONCALVES et al., 2004; CARRASCO et al., 2005; PORTER; COLTHEART,
2005; MERVIS; BECERRA, 2007; SAMPAIO et al.,2008; SAMPAIO et al., 2009)

Segundo Sampaio et al. (2009), as diferencas estatisticas encontradas entre o QI

Verbal e 0 QI Executivo para os individuos com a SWB podem corresponder, na verdade, a



35

artefatos metodologicos, uma vez que tais diferencas ndo sdo consideradas estatisticamente
significantes, segundo dados da populagcdo em geral.

A semelhanca de resultados encontrados entre os estudos, cuja populacgdo investigada
incluia falantes de linguas morfossintaticamente semelhantes, também pdde ser observada
quanto a auséncia de discrepancias entre o QI verbal e 0 QI executivo e a ocorréncia de
dificuldades de linguagem compativeis aos déficits intelectuais. Destacam-se os estudos de
Gongalves et al. (2004), Sampaio et al. (2009) que estudaram falantes do Portugués-Europeu;
Carrasco et al. (2005) e Garayzabal et al. (2007) que avaliaram, respectivamente, falantes do
Espanhol Latino Americano e Europeu, além do estudo preliminar realizado com falantes do
Portugués-Brasileiro (ROSSI et al., 2005).

Martens Wilson e Reutens (2008) publicaram estudo de revisao sobre a SWB no qual
foram analisados 178 estudos datados de 1975 a 2006 incluindo aspectos da cognicdo em
geral, linguagem, aspectos visoespaciais e habilidades para reconhecimento de faces;
comportamentos sociais; habilidades musicais; e, aspectos neuroestruturais e funcionais. Dos
178 estudos revisados pelos autores, 47 abordavam aspectos gerais da cognigdo; 56
abordavam aspectos relacionados a linguagem; 53 avaliavam aspectos sobre habilidades
visoconstrutivas e reconhecimento facial; 31 investigavam aspectos comportamentais; 8
descreviam sobre habilidades musicais; e, 29 abordavam aspectos neuroestruturais e
neurofuncionais.

A respeito dos aspectos cognitivos gerais, 0os 47 estudos revisados por Martens,
Wilson e Reutens (2008) mostraram que o debate sobre a real discrepancia entre os escores
encontrados para o Quociente Intelectual Verbal (QIV) versus escores do Quociente
Intelectual Executivo (QIE) ainda permanece. Dentre 0s instrumentos para avaliacdo a
avaliacdo cognitiva, a Escala Wechsler de Inteligéncia e a escala Stanford-Binet foram os
mais citados nos estudos que apresentaram uma casuistica média de 22 individuos, desde
descricdo de caso Unico até uma amostra maxima de 118 individuos com SWB. Os dados
compilados pelos autores mostraram que 57% dos estudos foram compostos por uma
casuistica de menos de 15 individuos com SWB, destacando que, no estudo com 118
individuos publicado por Levitin et al. (2005), ndo foi especificado quantos individuos da
amostra tinham diagnostico citogenético positivo para a SWB. Referente ao diagnéstico da
sindrome SWB, Martens, Wilson e Reutens (2008) destacaram que dos 47 estudos revisados,
19 (40,4%) incluiram na amostra individuos com diagnastico clinico e citogenético molecular
para a SWB pela técnica de FISH, sendo que os demais 28 estudos informavam apenas o

diagnostico clinico da sindrome. Vale destacar que dos 19 estudos que citaram a técnica de
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FISH para confirmacdo diagnostica da sindrome, 9 (47,3%) apresentavam a informacao de
que todos os individuos eram positivos para a delecdo na regido cromossdmica 7q11.23. Nos
demais estudos havia tanto sujeitos positivos quanto negativos para a delecdo do gene ELN no
I6cus 7q11.23.

A respeito dos escores encontrados para o QI Total, Martens, Wilson e Reutens (2008)
verificaram que esse escore variou de 42 a 68 (média de 55). Em apenas um dos estudos
revisados foi encontrado QI Total de 82, o que, segundo os autores, deve ser visto com
cautela, uma vez que correspondia a um caso que vinha recebendo intervencao
fonoaudioldgica ha 4 anos consecutivos, o que pode ter favorecido o desempenho cognitivo
global superior em relacdo a média encontrada nos demais estudos. Quanto as discrepancias
entre o QI Verbal e o QI Executivo, Martens, Wilson e Reutens (2008) mostraram que as
controvérsias encontradas na literatura quanto a existéncia ou ndo de discrepancias entre estas
habilidades cognitivas sugere estar relacionada com o fato de que, embora as analises
estatisticas empregadas pelos estudos apontem para diferencas estatisticamente significantes
entre 0 QI Verbal e 0 QI Executivo, quando tal diferenca é analisada segundo as normas de
analise do préprio teste, tal diferenca deixa de existir.

Varios estudos relacionaram a caracteristica de fala fluente e bem articulada dos
individuos com a SWB a participacdo efetiva da memdria de trabalho fonoldgica como
responsavel pelo favorecimento na retencdo e manipulacdo de informacdes verbais (WANG;
BELLUGI 1994; VICARI et al., 1996; SCHULTZ et al., 2001; NICHOLS et al., 2004;
VICARI et al.,, 2001; SOMERVILLE et al.,, 2005) o que favoreceria também o dominio
sintatico da linguagem nesta sindrome (MERVIS et al.,, 2000; BELLUGI et al., 2000;
JARROLD; BADDELEY; HEWES, 2001; VOLTERRA et al. 2003). Entretanto, dificuldades
na aquisicdo e desenvolvimento do sistema fonologico tem sido frequentemente encontradas
no desenvolvimento da linguagem dos individuos com a SWB (NAZZI; PATERSON;
KARMILOFF-SMITH, 2003).

A sintaxe — entendida como a habilidade no uso de regras que governam a combinacao
de palavras em unidades de significado mais complexas (ACOSTA et al., 2003) — é uma
habilidade que foi descrita inicialmente como integra para os individuos com a SWB (VON
ARNIM; ANGEL, 1964; JONES, SMITH, 1975). Estudos posteriores mostraram que a
habilidade sintatica € uma das habilidades adquiridas de forma relativamente favoravel na
SWB, embora ocorra de forma atipica em relacdo as etapas do desenvolvimento tipico de
linguagem (CAPIRCI, SABBADINI, VOLTERRA, 1996; JARROLD et al. 1998; BELLUGI
et al., 2000; VOLTERRA et al. 2003; PEROVIC; WESLER, 2007; JOFFE; VARLOKOSTA,
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2007), principalmente para dominios mais complexos (CLAHSEN; ALMAZAN et al., 1998;
MERVIS et al., 2000; BROCK et al., 2005).

Estudos com individuos com a SWB falantes de linguas morfossintaticamente mais
complexas, quando comparadas ao Inglés, mostraram que a habilidade sintatica pode estar
mais prejudicadas, para falantes de linguas mais complexas como o Francés (KARMILOFF-
SMITH et al., 1997), Hiingaro (LUKACS et al., 2001), Hebraico (LEVY; HERMON, 2003) e
falantes do Portugués Europeu (GONCALVES et al., 2004).

Reilly et al. (2005 apud JARVINEN-PASLEY, et al., 2008) publicaram estudo
transcultural com individuos com a SWB e mostraram que quando os individuos foram
submetidos a uma mesma metodologia para avaliacdo da linguagem as dificuldades sintaticas
apresentadas foram diferentes para individuos falantes do Inglés Americano, do Italiano e do
Francés da Franca. Segundo dados da pesquisa publicada pelos autores, os individuos falantes
do Francés apresentaram menos dificuldades sintaticas, quando comparados aos falantes do
Inglés e do Italiano, ainda que a lingua Francesa também seja de origem Romanica como a
Italiana e considerada morfossintaticamente mais complexa do que o Inglés. Outro achado
interessante apresentado pelos autores foi que os individuos com SWB Italianos apresentaram
escores superiores para 0 uso social da linguagem. Assim, os autores concluiram que ha
variabilidade tanto no aspecto estrutural quanto funcional da linguagem de individuos com
SWB falantes de linguas distintas.

A habilidade seméantica — que abrange o contetdo da linguagem e representa o
significado e as combinagdes de palavras (ACOSTA et al., 2003) — tem sido frequentemente
investigada na SWB e achados divergentes podem ser encontrados, a depender da
metodologia utilizada e do nivel de complexidade da tarefa para avaliar tal habilidade.

Nos primeiros anos de vida é comum relatos de prejuizos na aquisi¢do do vocabuldrio
(MERVIS et al., 2003).

Vérias pesquisas foram realizadas com individuos com a SWB para avaliar
habilidades semanticas receptivas e expressivas. A comparacdo do desempenho entre
individuos com a SWB e individuos controles de mesma idade mental mostrou que o
vocabulério receptivo-auditivo dos individuos com a sindrome era semelhante aos controles
(EWART et al.,1993; MERVIS; KLEIN-TASMAN, 2000). No entanto, os instrumentos
utilizados para avaliar o vocabulério receptivo-auditivo dos individuos com a SWB, na sua
maioria das vezes utilizou tarefas que medem a habilidade que esses individuos tém para
reconhecer uma sequéncia sonora que corresponde a uma representacdo de significado

correspondente a um vocabulario basico, o que ndo quer dizer que a habilidade seméntica
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esteja adequada (CLAHSEN; ALMAZAN, 1998; KARMILOFF-SMITH et al., 2003;
YPSILANTI et al., 2005).

Quanto ao vocabulario expressivo, pesquisadores mostraram que € comum aos
individuos com a SWB a presenca de prejuizos de acesso ao Iéxico em tarefas linguisticas
complexas como a narrativa oral (BELLUGI et al. 2001; KARMILOFF-SMITH, et al. 2003;
REILLY et al., 2004).

Segundo Bellugi et al. (1994), os individuos com a SWB apresentam prejuizos léxico-
semanticos, caracterizados por falhas na selecdo lexical, de modo que a fluéncia verbal fica
comprometida (VOLTERRA et al., 1996), devido a dificuldade para acesso ao repertério
lexical (VICARI et al., 1996).

O acesso a representagdes semanticas de individuos com a SWB utilizando a tarefa de
fluéncia verbal foi investigado no estudo de Pezzini et al. (1999), no qual verificaram que 0s
individuos com a SWB apresentaram dificuldades em tarefas de nomeacéo, entretanto, tais
dificuldades ndo foram encontradas na tarefa de fluéncia verbal quando comparados a
controles de mesma idade mental. Resultados semelhantes foram corroborados nos estudos de
Jarrold et al. (2000) e Vicari et al. (2004).

A tarefa de fluéncia verbal seméntica é amplamente utilizada nos estudos
neuropsicoldgicos e de linguagem por fornecer informacgdes referentes a recuperacdo de
palavras (memoria semantica) com base numa categoria semantica especifica (e.g. nomes de
animais) ou de palavras que iniciam com 0 mesmo som ou letra em um tempo limite
previamente determinado (BINETTI, 1996).

Entretanto, prejuizos léxico-semanticos foram descritos como parte das dificuldades
de linguagem na SWB, principalmente em tarefas que requerem maior demanda do
processamento cognitivo e linguistico, como a narrativa oral (BELLUGI et al., 2000;
KAMIRLOFF-SMITH et al.,, 2003; REILLY et al., 2004). Nestes estudos, os autores
observaram a presenca de rupturas na fala, decorrentes das dificuldades semanticas
apresentadas pelos individuos. Entretanto, tais rupturas ndo foram caracterizadas pelos autores
guanto a tipologia e frequéncia de ocorréncia na fala.

Achados preliminares sobre o perfil da fluéncia da fala de 12 individuos com a SWB
falantes do Portugués do Brasil, publicado por Rossi et al. (2009) mostrou que esses
individuos apresentaram uma freqiiéncia aumentada para hesitacoes e repeticdes de palavras
guando comparados a controles com idade mental semelhante. Embora, tais disfluéncias
sejam encontradas na fala da populacdo em geral, os autores verificaram que a frequéncia de

ocorréncia foi significativamente superior para a amostra com a SWB em relacdo aos
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controles. Tais achados corroboraram a presenca de falhas de ordem léxico-semantica na
SWB (BELLUGI et al., 2000; KAMIRLOFF-SMITH et al., 2003; REILLY et al., 2004),
mostrando que o estudo da fluéncia da fala pode ser um importante indicador da maturidade
linguistica desses individuos, necessitando-se de estudos mais abrangentes a este respeito.

Estudo recente publicado por Marini et al. (2010) investigou a fluéncia verbal e a
habilidade de narrativa oral de 9 individuos com a SWB que foram comparados a um grupo
com idade mental semelhante. A fluéncia verbal foi avaliada em situacdo de nomeacao, sendo
verificado desempenho semelhante aos controles. Ja a narrativa oral foi obtida com o uso de
pranchas de figuras em sequéncia e uma prancha Unica (prancha do roubo dos biscoitos). Os
resultados mostraram que os individuos com a SWB apresentaram desempenho diferente
guanto aos aspectos macro e microlinguisticos da narrativa. Os autores verificaram que 0s
individuos com a SWB foram capazes de produzir o mesmo numero de palavras com
velocidade de fala semelhante em relacdo aos controles, mas com prejuizo significativo
guanto a coeréncia global da narrativa, principalmente, no instrumento de figuras em
sequéncia. Esses achados sugeriram que o estimulo utilizado para avaliar a narrativa pode ter
influenciado no desempenho dos mesmos, considerando que o uso de figuras em sequéncia
requer uma narrativa mais elaborada, se comparada a figura Unica que leva a uma descricao.
Os autores concluiram que as dificuldades apresentadas pelos individuos com a SWB na
narrativa oral, utilizando instrumentos visuais devem-se a prejuizos na organizacdo e ao
processamento das informac@es e ndo as dificuldades da analise perceptual do estimulo.

Segundo vérios estudos, o prejuizo na habilidade pragmatica apresentada pelos
individuos com a SWB esta relacionado ao fato desses individuos ndo se inibirem perante
interlocutores desconhecidos, terem o habito de chamar a atencdo para si a todo 0 momento e
utilizarem frases com conteudo confuso e repetitivo, com dificuldade para manter e dar
continuidade a um mesmo assunto (LAWS; BISHOP, 2004; STOJANOVIK, 2006;
PHILOFSKY et al., 2007; MERVIS; BECERRA, 2007; ROSSI et al., 2007).

A habilidade pragmatica é entendida como o uso funcional da linguagem em contextos
sociais, situacionais e comunicativos, de modo que trata de regras que explicam ou regulam o
uso intencional da linguagem, considerando que correspondendo a um sistema social
compartilhado e com normas para a sua correta utilizagdo (ACOSTA et al., 2003).

Uma caracteristica que parece contribuir para o conceito de comportamento falante e
extrovertido dos individuos com a SWB é o uso de recursos sonoros e prosédicos nas
situacdes de conversa e narrativa oral. Alguns estudos mostraram que 0 uso desses recursos

pelos individuos com a SWB confere ao ouvinte um alto grau de envolvimento comunicativo
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(BELLUGI et al., 1990; GONCALVEZ et al., 2004; REILLY, et al., 2004; SETTER et al.,
2007), sendo tal envolvimento ndo correspondente ao nivel de desempenho linguistico do
individuo (STOJANOVIK; SELTER; EWIK, 2007).

No estudo de revisdo publicado por Martens, Wilson e Reutens (2008) foram
analisados 12 estudos que versavam sobre aspectos da linguagem na SWB. Estes estudos
abrangeram a faixa etéria de desenvolvimento da linguagem entre 1 e 5 anos de idade,
incluindo desde relato de caso até grupos com 54 individuos. Também foram analisados 37
estudos que se detiveram na investigacdo de habilidades especificas, destacando os aspectos
sintaticos, semanticos e pragmaticos da linguagem com faixa etaria variavel entre 4 e 38 anos,
sendo que 68% desses estudos foram compostos por casuistica inferior a 15 individuos com
SWB.

Dentre os estudos revisados pelos autores (MARTENS; WILSON; REUTENS, 2008)
e que apresentaram maior casuistica, isto € 54 individuos com a SWB publicado por Singer et
al. (1997), ndo foram apresentadas informacdes sobre diagndstico citogenético da sindrome e
a investigacdo dos aspectos da linguagem ocorreu apenas com base em inventario respondido
pelos pais. Por outro lado, o estudo realizado por Vicari et al. (2004) com 69 individuos com
diagnéstico clinico e citogenético molecular positivo para a SWB foi apontado por Martens,
Wilson e Reutens (2008) como um dos estudos mais robustos tanto do ponto de vista da
casuistica como da metodologia aplicada, que incluiu comparag¢6es maltiplas entre 0s grupos
(idade mental e cronolégica).

Em relagdo a metodologia empregada nos estudos sobre a linguagem na SWB,
Martens, Wilson e Reutens (2008) observaram que a mesma € bastante variavel incluindo
desde o uso de um unico teste padronizado para avaliar uma habilidade especifica, como um
conjunto de instrumentos para avaliar diferentes habilidades de linguagem. O uso de
inventarios respondidos pelos pais ou pelos proprios individuos com a SWB também foi
utilizado para caracterizar a comunicacdo na SWB. Outro aspecto metodologico, que também
foi variavel nesses estudos, foi a definicdo do grupo controle. Alguns foram definidos pela
idade cronoldgica e/ou idade mental, enquanto outros pela idade linguistica ou pela presenca
de disturbios especificos de linguagem, com desempenho intelectual normal. Segundo os
autores, estudos compilados sobre os aspectos da linguagem na SWB, durante o periodo de
1996-2005, apontaram para resultados heterogéneos e demonstraram que ainda ndo ha

consenso quanto a trajetoria de desenvolvimento da linguagem nesta sindrome.
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42

2. JUSTIFICATIVAS

O estudo do fendtipo comportamental, cognitivo ou de linguagem na sindrome de
Williams-Beuren tem despertado interesse dos pesquisadores, apesar, de ser considerada, uma
sindrome rara. Seu valor cientifico deve-se ao fato de ter sido reconhecida como um modelo
interessante nas investigacOes das bases neurobioldgicas do comportamento, da cogni¢édo e da
linguagem por trazer inerente ao seu fendtipo a hipdtese de dissociagdo entre cognicéo e
linguagem. Hipdtese essa pautada pela supremacia das habilidades auditivas e verbais em
detrimento das dificuldades cognitivas executivas, principalmente visoconstrutivas
denominado “Williams Syndrome Cogpnitive Profile” (WSCP) (PAGON et al., 1987; UDWIN;
YULE 1990; CAPIRCI et al., 1996, HOWLIN et al., 1997, JARROLD et al., 1998; MERVIS
et al., 2000; ATKINSON et al., 2001).

A superioridade para habilidades verbais nessa sindrome tem sido questionada por
pesquisadores que defendem a hipotese de um desenvolvimento atipico, mas nao dissociado
entre habilidades verbais e ndo verbais (DONNAI;, KARMILOFF-SMITH, 2000;
GONGCALVES et al., 2004; CARRASCO et al.,, 2005; PORTER; COLTHEART, 2005;
MERVIS; BECERRA, 2007; SAMPAIO et al., 2009), e que também questionam a existéncia
de um fendtipo comportamental, cognitivo e de linguagem Unico e peculiar para esta
sindrome (CATERRAL et al., 2006; STOJANOVICK; PERKINS; HOWARD, 2006;
VICARI; CARLESIMO, 2006).

Este intrigante contexto de investigacdo que envolve o fenétipo comportamental e de
linguagem na SWB, somado a escassez de estudos em ambito nacional para esta populacédo
especifica, motivaram a realizacdo dessa tese que teve como objetivo geral caracterizar o
fendtipo comportamental e de linguagem de individuos com a SWB.

A partir desse objetivo geral, a presente tese desdobrou-se em 3 artigos cientificos a
fim de responder as hipdteses levantadas no inicio desta pesquisa.

Para a realizacdo do artigo cientifico 1 ponderamos que, embora a SWB seja
amplamente caracterizada quanto ao fenotipo comportamental, cognitivo e de linguagem,
ainda é escasso 0 numero de estudos que correlacionaram essas caracteristicas. Nossa hipétese
de investigacdo foi que encontrariamos correlacdo entre tais caracteristicas, uma vez que o
fenotipo da SWB é marcado, exatamente, pelo conjunto de caracteristicas inerentes aos
fenotipos comportamental, cognitivo e de linguagem.

A segunda hipotese de pesquisa, direcionada para o artigo cientifico 2, foi pautada na

investigagdo sobre a fluéncia da fala dos individuos com a SWB. A fluéncia da fala & um



43

topico ainda pouco explorado nessa sindrome, e, portanto, ndo foram encontrados estudos que
se propuseram a realizar uma analise quanto ao perfil da fluéncia da fala, apesar da “fala
fluente” ser aventada como uma das principais caracteristicas do fenotipo de linguagem da
SWB. Nossa hipdtese foi que o perfil da fluéncia da fala na SWB apresentaria diferencas
quanto a frequéncia e tipologia de rupturas quando comparado ao perfil de controles com
idade mental semelhante e desenvolvimento tipico de linguagem, numa situacdo de narrativa
oral, uma vez a deficiéncia intelectual é uma caracteristica do fen6tipo da SWB e a narrativa é
uma tarefa cognitiva e linguistica complexa.

Por fim, a terceira hipotese de pesquisa, que resultou no artigo cientifico 3, foi pautada
na divergéncia encontrada na literatura quanto ao processamento das informagdes auditivas e
visuais na SWB. A hipétese desse estudo considerou a possibilidade de encontrar habilidades
visuais superiores ou igualmente prejudicadas quando comparadas ao desempenho nas
habilidades auditivas; alem de um desempenho prejudicado para ambas as habilidades,
auditivas e visuais, quando os individuos com a SWB sdo comparados aos controles com
idade mental e cronoldgica semelhante e desenvolvimento tipico de linguagem.

A seguir serdo apresentados os objetivos especificos desta pesquisa com base nos 3

artigos cientificos que compuseram os resultados e a discussao desta tese.
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3. OBJETIVOS

Para responder ao objetivo principal deste estudo que foi caracterizar o fendtipo
comportamental e de linguagem na sindrome de Williams-Beuren, foram propostos trés
objetivos especificos que nortearam os 3 artigos cientificos desta tese:

1. Investigar problemas comportamentais segundo informacdo dos pais dos individuos
com a sindrome de Williams-Beuren e correlacioné-los ao desempenho intelectual e
de linguagem;

2. Comparar o perfil da fluéncia da fala de individuos com a SWB do Brasil a controles
com idade mental semelhantes em tarefa de narrativa (estudo 1) e replicar o estudo 1,
com uma amostra de individuos com a SWB do Brasil e de Portugal comparados aos
seus respectivos controles e também comparar individuos com a SWB falantes de
linguas semelhantes, porém culturalmente distintos (estudo 2);

3. Comparar o desempenho de individuos com a sindrome de Williams-Beuren a
controles semelhantes por idade mental e idade cronoldgica e investigar o perfil de

habilidades auditivas comparadas as visuais.
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4. ASPECTOS ETICOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina
de Botucatu — Campus da UNESP, segundo OF. 256/2006-CEP-FMB-UNESP (Anexo 1).

Os pais dos individuos, sujeitos de pesquisa, autorizaram a participacao dos seus filhos
mediante assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 2), elaborado
seguindo as recomendagOes da Resolugcdo CNS 196/96 (BRASIL, 1996) que dispde sobre as
Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos do

Ministério da Salde.



MATERIAL E METODOS
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5. MATERIAL E METODOS

Nesta parte serdo apresentadas informac@es referentes a casuistica desta pesquisa com
base na distribui¢do dos individuos com a SWB e seus respectivos controles, para cada um

dos 3 artigos cientificos que serdo apresentados como resultado e discussao desta tese.

5.1. CASUISTICA

A casuistica geral desta pesquisa foi formada por 40 individuos com diagnostico da
SWB, positivos para a delecdo do gene da Elastina na regido cromossomica 7g11.23
confirmado pela técnica de Hibridizacao in situ por Fluorescéncia (FISH), sendo 30 falantes
do Portugués do Brasil com idade cronologica de 6 a 27 anos (M=14,7, DP=4,6) e 10 falantes
do Portugués de Portugal, com idade cronoldgica de 10 a 18 anos (M=13,6; DP=3,2).
Também foram avaliados 30 individuos controles falantes do Portugués do Brasil e 10
falantes do Portugués de Portugal.

Dos 30 individuos com a SWB do Brasil, 3 eram alfabetizados e 2 dos 10 individuos
com a SWB de Portugal.

O artigo cientifico 1 “Fendtipo comportamental na sindrome de Williams-Beuren:
correlacdo com a cognicdo e a linguagem” foi formado por 27 dos 30 individuos com a SWB
do Brasil.

O artigo cientifico 2 “Fluéncia da fala de individuos com a sindrome de Williams-
Beuren em tarefa de narrativa” foi subdividido em estudo 1 e estudo 2. A casuistica do estudo
1 foi formada pelos 30 individuos com a SWB do Brasil e 30 controles. O estudo 2, foi
composto por 10 individuos com a SWB do Brasil, 10 com a SWB de Portugal e 10 controles
para cada um dos grupos com a SWB do Brasil e de Portugal.

O artigo cientifico 3 “Informacdo auditiva e visual: ha uma via preferencial de entrada
na sindrome de Williams-Beuren?” foi composto por 12 dos 30 individuos com a SWB e 12
dos 30 individuos controles também do Brasil. Este artigo cientifico contou também com a
participacdo dos dados de 8 individuos com a SWB falantes do Espanhol, pesquisa esta
desenvolvida em parceria com pesquisadora da Universidade Auténoma de Madrid e

pesquisadores do Laboratorio de Neuropsicofisiologia da Universidade do Minho de Portugal.
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5.1.1. Avaliagao diagnostica

No Brasil, a investigacdo citogenética molecular dos individuos com as caracteristicas
clinicas da SWB foi realizada pela técnica FISH, no Instituto de Biociéncias de Botucatu da
Universidade Estadual Paulista (Unesp) — Campus de Botucatu, Sdo Paulo, com sonda LSI
(Identificacdo Especifica do Locus) da sindrome de WILLIAMS-BEUREN (gene da elastina),
sonda controle para a regido 7931 da VYSIS® e sonda para a regido da sindrome de Williams-
Beuren (7q11.23) com sonda controle (centrdmero 7) da CYTOCELL®.

Em Portugal, a investigacdo citogenética molecular foi realizada pelo Instituto de
Genética Médica Doutor Jacinto de Magalhdes, cidade do Porto e disponibilizada pelo
Laboratorio de Neuropsicofisiologia da Universidade do Minho, Braga, Portugal. Ja a
investigacdo citogenética dos pacientes da Espanha foi disponibilizada pelo pesquisador
colaborador desta pesquisa, responsavel pela investigacdo na Universidade Autbnoma de
Madrid.

O local da coleta de dados desta pesquisa, com os individuos com a SWB do Brasil,
foi no Servico de Aconselhamento Genético (SAG) do IBB-UNESP, em Botucatu, na
Associacdo Brasileira da Sindrome de Williams (ABSW) no municipio de Sdo Paulo-SP, no
servico de geneética da Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto (FAMERP), e no
servico de genética da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de Campinas
(UNICAMP).

Em Portugal os individuos foram atendidos no Laboratério de Neuropsicofisiologia da
Universidade do Minho (UMINHO), Braga, Portugal (CAPES-Processo: 1551/08-6) e os
dados da Espanha foram trabalhados em equipe no proprio laboratério de Portugal com a
presenca da investigadora responsavel da Universidade Autbnoma de Madrid, Espanha.

Os individuos que compuseram 0 grupo controle desta pesquisa apresentavam
desenvolvimento tipico de linguagem, sendo selecionados segundo sexo e idade mental
semelhante aos grupos com a SWB, dos seus respectivos paises.

Para compor o grupo controle os individuos ndo poderiam apresentar historico de
dificuldades de fala, linguagem/aprendizagem, prejuizos neuroldgicos e/ou sensoriais, historia
pregressa de intervencdo fonoaudioldgica, pedagdgica ou psicoldgica, historia familial de

distarbio de fala e linguagem.
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5.1.2. Caracterizagdo da casuistica
5.1.2.1. Diagnostico clinico da sindrome de Williams-Beuren

As informac0es referentes a avaliacdo genética clinica do grupo com a SWB do Brasil
incluindo aspectos fisicos, sistémicos e neurodesenvolvimentais estao representadas na Tabela
1. Na Figura 2 é possivel observar as caracteristicas faciais dos 30 individuos do grupo com a
SWB do Brasil.

A histdria clinica dos individuos com a SWB do Brasil indicou que a idade do
diagnostico genético foi bastante variavel ocorrendo de 1 a 16 anos de idade (M=6,6;
DP=4,1).

Tabela 1 - Frequéncia de sinais clinicos do grupo com a SWB do Brasil.

Caracteristicas clinicas SWB Brasil "
Facial (n=30)

Edema periorbital 23 76,7
Prega epicantica 29 96,7
Narinas antevertidas 27 90,0
Bochechas proeminentes 29 96,7
Estrabismo 18 63,3
iris estrelada 3 13,3
AlteracGes dentarias 27 90,0
Palato duro arqueado 24 83,3
Boca grande 27 90,0
Labios volumosos 27 90,0
Labio inferior evertido 27 90,0
Labios entreabertos 18 60,0
Retrusdo de mandibula 26 89,3
Alteracdes dentarias 27 90,0
Cardioldgica

Estenose aortica supravalvar 17 56,7
Estenose pulmonar 9 33,3
Hipertensdo 8 26,7
Gastroentestinal e renal

Refluxo (1% meses) 18 60,0
Vomito (1% meses) 5 16,7
Dificuldade para se alimentar 28 94,7
Dificuldade para ganhar peso 26 89,5
Constipacéo 15 53,3

Alteracéo renal 6 20,0




Tabela 1 (continuagao)
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Audiolbgica

Hiperacusia 20 66,7
Perda auditiva neurosensorial (leve a moderada) 2 7,5
Perda auditiva condutiva 1 2,5
Otite média recorrente 15 50,0
Neurodesenvolvimental

Hipotonia 28 93,3
ADNPM 29 96,7
Inicio de fala > 2 anos 30 100,0
Quociente intelectual <70 27 90,0
Loquacidade 27 90,0
Sociabilidade excessiva 27 90,0
Outra caracteristica

Rouquidéo 16 55,2
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5.1.2.2. Aspectos audioldgicos

Todos os individuos com a SWB do Brasil e de Portugal bem como seus respectivos
controles realizaram investigacdo quanto a presenca ou ndo de queixa audioldgica e sintoma
de hiperacusia. Informagdes quanto a acuidade auditiva foram obtidas por meio de consulta a
prontudrios, solicitacdo de resultados de exames realizados anteriormente e encaminhamentos
para avaliagcdo audioldgica.

Dos 30 individuos com a SWB do Brasil, 3 (10%) apresentaram perda auditiva, sendo
um diagnosticado com perda auditiva do tipo condutiva de grau leve e bilateral e dois com
perda auditiva do tipo neurosensorial de grau leve e unilateral; e, 20 (66,7%) apresentaram
sintoma de hiperacusia.

No grupo com a SWB de Portugal dos 10 individuos apenas um apresentou perda
auditiva do tipo neurosensorial de grau leve e unilateral e todos apresentavam sintoma de

hiperacusia.

5.1.2.3. Caracterizacdo do desempenho intelectual

A avaliacdo do desempenho intelectual dos individuos com SWB falantes do
Portugués do Brasil e de Portugal, bem como dos seus respectivos controles foi realizada por
psicologo do Brasil e de Portugal, segundo pais de origem dos individuos.

Para tanto foi utilizada a escala Wechsler de Inteligéncia. Para individuos com idade
inferior & 6 anos foi utilizada a versdo para Pré-Escolares WPPSI-R (WECHSLER, 1989).
Para individuos com idade cronoldgica entre 6 e 16 anos foi aplicado o WISC-III
(WECHSLER, 1991), adaptacao brasileira de Figueiredo (2001), e para os individuos com
idade maior ou igual a 17 anos foi utilizado o WAIS-I1l (WECHSLER, 1997), adaptacéo
brasileira de Nascimento (2004). A aplicacdo deste procedimento foi realizada em uma ou
duas sessOes, conforme necessidade.

A escala Wechsler foi utilizada pelos diferentes centros de investigagcdo por fornecer
parametros quanto a escala verbal e executiva e uma escala geral derivada destas duas escalas:
Quociente Intelectual (QI) Verbal (QIV) e de Execucéo (QIE) e o Total (QIT).

Os parametros de desempenho previsto pelo teste, segundo classificagdo de Wechsler
(1991) sdo: desempenho dentro da média QIT de 90 a 109, média inferior de 80 a 89,
limitrofe 70 a 79 e intelectualmente deficiente menor ou igual a 69.
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A idade mental foi utilizada nesta pesquisa como um artificio metodologico para fins
de comparacg0es estatisticas entre o grupo amostral e um grupo controle. A idade mental ndo é
uma medida basica de inteligéncia, mas sim um artificio aritmético para avaliar e comparar 0s
testes em termos de meses e anos. Esta medida foi obtida pela férmula onde o Quociente
Intelectual Total (QIT) é igual & razdo entre a idade mental, multiplicada por 100, dividida
pela idade cronoldgica em meses (TERMAN, 1916).

A seguir sera apresentada a caracterizacdo da casuistica que compbs os 3 artigos

cientificos desta tese.

5.1.2.4. Artigo cientifico 1: Fendtipo comportamental na sindrome de Williams-Beuren:
correlagdo com a cognicao e a linguagem.

A casuistica deste estudo foi composta por 27 individuos com diagnéstico da SWB
falantes do Portugués do Brasil, sendo 13 do sexo masculino e 14 do sexo feminino com idade
de 6 a 17 anos e 11 meses (M=12,9, DP=3,5) e idade mental de 4 a 14 anos (M=7,2; DP=2,5).

O critério de inclusdo para este estudo foi a faixa etaria prevista pela metodologia

adotada.

Tabela 2. Caracterizacdo da casuistica composta por individuos com a SWB falantes do
Portugués do Brasil do artigo cientificol.

SWB Brasil
M DP Min.-Max. Percentil

25" 50th 75th
IC 12,9 3,2 6,0-17,0 10,0 14,0 17,0
IM 7,2 2,5 4,0-14,0 5,6 6,8 7,6
Qlv 57,3 11,2 45,0-76,0 46,0 52,0 68,0
QIE 54,3 10,7 35,0-78,0 35,0 51,0 61,0
QIT 54,3 10,8 35,0-78,0 46,0 51,0 63,0

Legenda: IC=ldade cronolégica; IM=Idade mental; QIV=Quociente Intelectual Verbal, QIE=Quociente
Intelectual Executivo; QIT=Quociente Intelectual Total; M=média; DP=Desvio Padrdo; Min=Minimo;
Max.=Maximo.

5.1.2.5. Artigo cientifico 2: Fluéncia da fala de individuos com a sindrome de Williams-
Beuren em tarefa de narrativa.

Neste artigo cientifico foram realizados dois estudos. A casuistica do estudo 1 foi

composta por 30 individuos com a SWB do Brasil, sendo 15 do sexo masculino e 15 do sexo
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feminino com idade cronoldgica de 6 a 27 anos (M=14,7, DP=4,6) e idade mental de 4,8 a
15,1 anos (M=8,2; DP=3,1), os quais foram comparados a 30 individuos com
desenvolvimento tipico de linguagem, falantes do Portugués do Brasil selecionados segundo
sexo e idade mental semelhantes ao grupo com a SWB do Brasil (Tabela 3).

A casuistica do estudo 2 foi composta por 20 individuos com a SWB, sendo 10
falantes do Portugués do Brasil, 5 do sexo masculino e 5 do sexo feminino com idade
cronoldgica de 9 a 17 anos (M=14,5, DP=2,6) e idade mental de 5,4 a 11,0 anos (M=7,3,
DP=2,0) e 10 falantes do Portugués de Portugal, sendo 5 do sexo masculino e 5 do sexo
feminino com idade cronoldgica de 10 a 18 anos (M=13,6; DP=3,2) e idade mental de 4,6 a
9,7 (M=6,7; DP=1,8) (Tabela 4). Os grupos com a SWB do Brasil e de Portugal foram
comparados aos seus respectivos controles selecionados segundo nacionalidade, sexo e idade

mental semelhantes.
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5.1.2.6. Artigo cientifico 3: Informagéo auditiva e visual: ha uma via preferencial de
entrada na sindrome de Williams-Beuren?

A casuistica deste estudo foi composta por 12 individuos com a SWB falantes do
Portugués do Brasil, sendo 5 do sexo masculino e 7 do sexo feminino com idade cronolégica
de 5 a 10 anos (M=8,6, DP=1,8) e idade mental de 4,1 a 6,4 anos (M=5,3; DP=0,7), os quais
foram comparados a individuos controles com desenvolvimento tipico de linguagem.

Neste estudo foram utilizados dois grupos controles formados por individuos com
desenvolvimento tipico de linguagem, falantes do Portugués do Brasil. Um grupo foi formado
por 12 individuos controles, semelhantes aos individuos com a SWB, segundo sexo e idade
mental (Tabela 5). O outro grupo foi formado por 12 individuos controles, semelhantes aos
individuos com a SWB, segundo sexo e idade cronoldgica. (Tabela 6).

Para este estudo também foram analisados os dados de 8 individuos com a SWB
falantes do Espanhol, sendo 3 do sexo masculino e 5 do sexo feminino com idade cronoldgica
de 5 a 10 anos (M=8,1; DP=1,6) e idade mental de 2 a 5 anos (3,7; DP=1,0) e 8 individuos
controles falantes do Espanhol com desenvolvimento tipico de linguagem e com idade mental
semelhante ao grupo com a SWB da Espanha e 8 controles semelhantes pela idade
cronoldgica.

Foram incluidos neste estudo apenas individuos com a SWB e controles com acuidade
auditiva dentro dos pardmetros de normalidade abaixo de 25dBNS (DAVIS; SILVERMAN,
1970).
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6. METODOS

6.1. Inventario de problemas comportamentais

O perfil comportamental dos individuos com a SWB foi obtido a partir do inventario
de comportamentos para criangas e adolescentes de 6 a 18 anos — “Child Behavior Checklist
for ages 6-/8” (CBCL/6-18) (ACHENBACH, 1991), sendo utilizada a versdo brasileira
publicada por Bordin, Paula e Duarte (2001).

Esse questionario foi aplicado por meio de entrevista direta com o pai ou a mae para
levantar informacdes a partir de 113 itens relativos a problemas de comportamento em que o
informante deveria classificar o comportamento em: falso ou ausente (escore=0);
parcialmente verdadeiro ou as vezes presente (escore=1); e, bastante verdadeiro ou
frequentemente presente (escore=2).

Foram registrados apenas problemas de comportamento identificados pelos pais
ocorridos nos ultimos 6 meses em relagdo a data de aplicagdo do questionario, conforme
sugestdo de Bordin, Mari e Caeiro (1995).

Os escores obtidos nos itens do CBCL foram convertidos em escore T para fins de
analise dos dados e classificados em 11 escalas comportamentais, segundo a proposta do
instrumento, a saber: (1) Ansiedade/Depressdo, (2) Retraimento, (3) Queixas Somaticas, (4)
Problemas Sociais, (5) Problemas de Pensamento, (6) Problemas de Atencdo, (7)
Comportamento de Quebrar Regras/Delinquéncia, (8) Comportamento Agressivo, (9) Escala

Externalizante, (10) Escala Internalizante e (11) Total de Problemas de Comportamento.

6.2. Avaliacdo da linguagem

6.2.1. Narrativa de figura de acao

Foi utilizada a Prancha do Roubo dos Biscoitos, é uma representacao pictogréafica, que
compreende um dos subtestes do Teste de Boston (KAPLAN et al., 1983).

A instrucdo original de aplicacdo do instrumento consiste na solicitacdo da descri¢ao
oral da figura, a partir da instrucdo “Diga-me tudo o que vocé estd vendo nesta figura”.
Considerando que para este estudo priorizamos a amostra de fala a partir da narrativa oral,

esta instrucdo foi modificada para “Diga-me o que estd acontecendo nesta figura”, induzindo
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a uma narrativa a partir da situagcdo problema proposta pela figura, utilizando a mesma como
apoio visual.

Essa figura possibilitou também que fossem analisados o ndimero de unidade de
informacBes semanticas evocadas a partir da narrativa, considerando-se 25 possibilidades de
unidade de informacdo com base em 4 categorias: Protagonistas, Lugares, Objetos e Acoes,
segundo proposta de Croisile et al., (1996) e Alves e Souza (2005).

As 4 categorias com o numero de possibilidades sdo: protagonistas (méde, menina e
menino); lugar (cozinha e quintal); objetos (torneira, agua, pia, chédo, prato, loucas, balcao,
biscoito, pote, armario, banco, janela e cortina); e, acdes (o garoto pegando biscoito, o garoto
ou o0 banco caindo, a mée lavando ou secando louga, a 4gua transbordando, a mae desatenta

com a agua, a mae desatenta com as criangas e a menina pedindo biscoito).

6.2.2. Narrativa de figura em sequéncia

Foi utilizado o Livro “Frog where are you ?”, de autoria de Mayer (1969) que é
composto por 29 pranchas de eventos sequenciais sem escrita. Primeiramente, o individuo foi
orientado a manusear as pranchas sequenciais, sem que fosse necessario falar sobre elas,
sendo orientado que ap6s manusea-las ele deveria produzir uma histéria utilizando o livro.
Nessa etapa pretendia-se a familiarizagdo do individuo com o contetdo do livro. Em seguida
foi solicitado ao individuo que elaborasse uma histéria utilizando o livro como apoio visual.

Para ambas as situacdes de narrativa os individuo foram filmados com filmadora
digital da marca Sony DCR-HC46 e a produgdo verbal foi gravada utilizando-se um
microfone de cabega sem fio da marca SHOW-WR221, unidirecional posicionado a 5 cm da

boca do informante e conectado a um computador portatil.

6.2.3. Fluéncia

A partir da amostra de fala coletada em ambas as situacdes de narrativas, figura de
acdo e figura em sequéncia, foi realizada a analise da fluéncia da fala seguindo critérios
propostos no Teste de Linguagem Infantil — ABFW, na area de fluéncia (ANDRADE, 2004).

Essa andlise incluiu a investigacdo quanto ao tipo e frequéncia de rupturas, ou

disfluéncias e o fluxo de informacdo verbal produzida pelo individuo que corresponde a
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velocidade de fala. As disfluéncias foram classificadas em: disfluéncias comuns (hesitacoes;
interjeicdes; revisdes; palavras ndo terminadas; repeticdes de segmentos; e, repeticbes de
frases), mais relacionadas com o processamento da linguagem e disfluéncias gagas (duas ou
mais repeticdes de sons e/ou silabas, e/ou palavras; prolongamentos; blogueios, pausas e
intruséo), mais relacionadas com o processamento da fala. A partir dessas informacGes foi
possivel computar a frequéncia de disfluéncias considerando a porcentagem de
descontinuidade de fala (obtida a partir das disfluéncias comuns e gagas); a porcentagem de
disfluéncias gagas e, a porcentagem de disfluéncias comuns.

A velocidade da fala ou fluxo de informacéo verbal produzida foi analisada a partir do
numero de palavras e silabas por minuto, ndo sendo desconsiderado o tempo de duracdo das
pausas. O tempo total de duracdo da amostra da fala, bem como o registro do nimero de
pausas e tempo de duracdo das mesmas foram analisados com o software PRAAT verséo 5.1.
Segundo as normas do teste foram consideras rupturas do tipo pausa interrupgdes na producao

verbal com duragédo > 2 segundos (>0,03 minutos).

6.3. Testes de Linguagem
6.3.1. Teste de Vocabulario por Imagens Peabody (TVIP)

O Teste de Vocabulario por Imagens Peabody (TVIP) foi traduzido, normatizado e
validado para individuos de 2 a 6 anos de idade (CAPOVILLA; CAPOVILLA, 1997) e
individuos de 6 a 14 anos (CAPOVILLA et al., 1997), a partir da adaptacdo hispano-
americana (DUNN et al., 1986).

Esse teste foi utilizado para avaliar o vocabulario receptivo-auditivo em areas que
incluem: pessoas, acdes, qualidades, partes do corpo, tempo, natureza, lugares, objetos,
animais, termos matematicos, ferramentas e instrumentos.

O TVIP é composto por pranchas, com quatro figuras desenhadas em fundo branco e
linha preta. Sdo cinco pranchas destinadas para o treino de aplicacdo seguida de 125 pranchas
para o teste, organizadas de acordo com o grau de dificuldade.

O teste requer que o individuo aponte para o item solicitado pelo avaliador em meio as
quatro alternativas. O modelo de madaltipla escolha do TVIP facilita a aplicagdo desse
procedimento para pessoas com restri¢cbes quanto ao uso da escrita, da fala ou para casos com
deficiéncia mental.

O desempenho foi analisado com base no numero de acertos dentre as 125 pranchas,



61

resultando num escore bruto, o qual foi utilizado para fins de anéalise dos dados.

6.3.2. Teste Token

O Teste Token foi desenvolvido por De Renzi e Vignolo (1962) e tem por objetivo
avaliar a compreensdo oral de estruturas sintaticas a partir de ordens verbais com nivel
crescente de dificuldade que varia conforme a construgdo sintatica do comando verbal a ser
apresentado e também de acordo com o numero de estimulos apresentados no momento do
comando verbal. Os estimulos s&o formados por 20 pecas de diferentes formas geométricas
(quadrado, circulo e retangulo), diferentes cores (vermelho, azul, verde, amarelo e branco) e
tamanhos (grande e pequeno).

Antes do inicio da aplicagéo do teste foi certificado que o individuo possuia conceitos
referentes ao reconhecimento cor, forma e tamanho, para fidedignidade do procedimento
guanto a compreensdo de ordens.

Foi utilizado o escore bruto obtido neste teste para fins de analise dos dados.

6.3.3. Teste Illinois de Habilidades Psicolinguisticas: Subtestes auditivos e visuais

O Teste lllinois de Habilidades Psicolinglisticas (ITPA) foi elaborado por Kirk e
Mccarthy (1961) e adaptado para o Brasil por Bogossian e Santos (1977) para a faixa etaria
entre 2 anos e 11 meses e 10 anos e 11 meses. O ITPA é um instrumento que permite
investigar processos psicolinguisticos importantes a comunicacdo por meio de dois canais de
entrada da informacdo, auditivo e visual, e de saida motor e verbal, permitindo investigar
diferencas intra e inter-individuais.

O ITPA é composto por 12 subtestes: (1) Recepc¢do Auditiva, (2) Recepcédo Visual, (3)
Memoria Sequencial Auditiva, (4) Memdria Sequencial Visual, (5) Associagdo Auditiva, (6)
Associacdo Visual, (7) Closura Auditiva, (8) Closura Visual, (9) Closura Gramatical, (10)
Expressdo Manual, (11) Expresséo Verbal e (12) Combinagéo de sons.

Para responder a pergunta de pesquisa deste estudo optou-se pelo uso de 8 subtestes,
0S quais apresentavam modalidade correspondente, auditiva e visual; e versdao semelhante
entre a adaptagéo brasileira e espanhola. Para tanto foram excluidos da analise os subtestes:
(9) Closura Gramatical, (10) Expressdo Manual, (11) Expressdo Verbal e (12) Combinagéo de

Sons.
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O escore bruto obtido a partir da pontuacdo de cada subteste foi transformado em
escore escalar a partir das tabelas de conversdo do proprio teste, o qual foi utilizado para fins
de analise estatistica.

A aplicacdo dos procedimentos de pesquisa foi realizada em duas ou mais sessdes,

conforme necessidade.
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Resumo

A sindrome de Williams-Beuren é um distarbio neurodesenvolvimental causado por uma
delecdo de 1.5Mb na regido cromossdémica 7ql1.23. Caracteristicas comportamentais
cognitivas e de linguagem conferem a SWB um fenétipo peculiar o qual tem sido amplamente
estudado, entretanto, poucos estudos direcionaram a investigacdo dessas caracteristicas de
forma a correlaciona-las. O objetivo deste estudo foi descrever problemas comportamentais
de criancas e adolescentes com a SWB, identificados pelos pais e correlaciona-los ao
desempenho intelectual e de linguagem. Os pais de 27 individuos com a SWB, positivos para
a delecdo do gene da Elastina responderam ao Child Behavior Checklist/ 6-18 (CBCL/6-18) e
o0 resultado obtido neste inventério foi correlacionado ao desempenho dos filhos quanto ao
guociente intelectual; vocabulario receptivo (Teste de Vocabulario por Imagens Peabody e
Teste Token); vocabulario expressivo (narrativa oral de figura de agéo e fluxo de informacéo
medido em palavras por minuto); e, caracteristicas da linguagem (ecolalia, perseveracéo,
cliché, prosodia e amplitude articulatéria). Os pais dos individuos com a SWB deste estudo
indicaram que problemas de atencdo e problemas de contato social foram os que mais
contribuiram para o escore total de problemas comportamentais. A analise de correlacdo entre
os problemas comportamentais e de linguagem apresentaram os maiores indices de correlacéo
com significancia estatistica, principalmente para problemas de contato social, com o
pensamento e agressividade. O quociente intelectual total apresentou correlagdo com
significancia apenas para problemas de retraimento. Os resultados apontaram para correlagdes
interessantes, principalmente, entre os problemas comportamentais e de linguagem dos
individuos com a SWB, sugerindo ser esta uma proposta que deve ser melhor investigada para
sistematizacdo dos resultados, na tentativa de contribuir para a caracterizacdo do fenoétipo
comportamental e de linguagem nesta sindrome, favorecendo também a compreenséo do

fendtipo desta sindrome e nos estudos de correlacdo genotipo-fenétipo.

Palavras-chave: Comportamento, Cognicéo, Linguagem, Sindrome de Williams-Beuren
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Introducéo

A sindrome de Williams-Beuren (SWB) € um distarbio neurodesenvolvimental
causado pela delecdo hemizigética de 1.5Mb-1.8Mb na regido cromossdmica 7911.23. A
regido critica da sindrome de Williams-Beuren, denominada Williams Beuren Syndrome
Critical Region (WBSCR) é flanqueada por regides repetitivas altamente homologas,
conhecidas como Low Copy Repeat (LCR) (ROBINSON et al., 1996), as quais sdo
susceptiveis a uma variacdo no namero de copias de sequéncia de DNA conhecida como
Copy Number Variation (CNV) predispondo & delecdo que causa a SWB (CUSCO et al.,
2008).

As variagcdes numéricas da regido 7q11.23, tem sido associadas a fenotipos que
incluem caracteristicas relacionadas a fala e a linguagem, mas distintas quanto a sua
menifestacdo. Enquanto a delecdo dessa regido leva ao fendtipo da SWB, que inclui a
presenca de deficiéncia mental e superioridade para habilidades verbais em relacdo aos
prejuizos visoespaciais (PAGON et al., 1987, UDWIN; YULE 1991, JARROLD et al., 1999,
MERVIS et al., 2000, ATKINSON et al., 2001), na duplicacdo o fenétipo é caracterizado por
prejuizos significativos na producdo verbal com desempenho visoespacial aparentemente
adequado (SOMERVILLE et al. 2005; MERLA et al., 2006; VAN DER AA et al., 2009),
incluindo também caracteristicas autisticas (DEPIENNE et al. (2007).

O Quociente Intelectual (QI) dos individuos com a SWB frequentemente varia de 50 a
70, com prejuizo intelectual entre moderado a limitrofe (JONES; SMITH, 1975; UDWIN et
al. 1987; PAGON et al. 1987; STEVENS; KARMILOFF-SMITH, 1997; KOTZOT et al.,
1995; BELLUGI et al. 2000). Estudo de revisdo publicado por Martens, Wilson e Reutens
(2008) mostrou que os valores do QIT, documentado na literatura, frequentemente, varia de
42 a 68 (média de 55).

O fendtipo cognitivo da SWB é reconhecido pela hipotese dissociacdo de habilidades
verbais e ndo-verbais e superioridade das habilidades auditivas e verbais em detrimento das
dificuldades cognitivas executivas, principalmente visoconstrutivas conferindo o fendtipo
“Williams Syndrome Cognitive Profile” (WSCP) (PAGON et al., 1987; UDWIN; YULE
1990; CAPIRCI et al., 1996, HOWLIN et al., 1997, JARROLD et al., 1998; MERVIS et al.,
2000; ATKINSON et al., 2001). Entretanto, varios pesquisadores tém mostrado que
individuos com a SWB apresentam desempenho prejudicado tanto para habilidades verbais
como néo-verbais (DONNAI; KARMILOFF-SMITH, 2000; GONCALVES et al., 2004;
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CARRASCO et al., 2005; PORTER; COLTHEART, 2005; MERVIS; BECERRA, 2007;
SAMPAIO et al., 2009)

O fendtipo comportamental da SWB inclui caracteristicas interessantes, como 0
padrdo de fala fluente e bem articulado, condutas sociaveis, facilidade para interagir com
estranhos, comportamentos estereotipados, uso de clichés e o héabito de introduzir
experiéncias pessoais fora do contexto. Esse fendtipo é reconhecido como “Cocktail Party
Speech” (UDWIN; YULE, 1990). Embora, sejam frequentemente reconhecidos pelo
comportamento sociavel e amigavel, tracos opostos de sociabilidade, dificuldade para seguir
regras sociais basicas e desrespeito a regras conversacionais também foram relatadas
(GOSCH; STADING; PANKAU, 1994; GOSCH; PANKAU, 1996; LAWS; BISHOP, 2004;
PHILOFSKY et al., 2007; MERVIS; BECERRA, 2007; ROSSI; MORETTI-FERREIRA,;
GIACHETI, 2007; HAAS et al., 2009; JOHN; ROWE; MERVIS, 2009).

Problemas atencionais, hiperatividade (CARRASCO et al., 2005; LEYFER et al.
(2006) e ansiedade também fazem parte do fendtipo comportamental da SWB (DAVIES;
UDWIN; HOWLIN, 1998; DYKENS, 2003). Autores apresentaram que 63-87% dos casos
com SWB tém hiperatividade, sendo mais frequente na faixa etéria dos 7 a 10 anos,
diminuindo na adolescéncia (MORRIS et al., 1988; GOSCH; STADING; PANKAU, 1994;
GOSCH; PANKAU, 1996; CARRASCO et al., 2005; LEYFER et al., 2006). Estudos
mostaram que os problemas comportamentais tendem a diminuir com a idade (HOWLIN et
al., 1998, EINFELD, TONG; REES, 2001; ELISON; STINTON; HOWLIN, 2010), embora
tenha sido observado aumento nos problemas de salde em geral, sendo tais problemas
associados ao envelhecimento precoce. Segundo o0s autores, ndo foi comum prejuizo cognitivo
progressivo (CHERNISKE, et al., 2004). Estudo recente publicado por Elison; Stinton;
Howlin, (2010) mostrou que o QIT dos individuos com a SWB esta diretamente relacionado
com problemas comportamentais. Nesse estudo os autores avaliaram uma amostra de 34
individuos adultos (19 a 55 anos) e confirmaram que escores inferiores para o QIT
correspondiam a mais problemas sociais, problemas de salde e aptativos.

Na literatura é possivel encontrar varios estudos que investigaram o fenétipo
comportamental, cognitivo e de linguagem da SWB (LI et al., 2009). Embora, o fenotipo da
SWB seja marcado, exatamente, pelo conjunto de caracteristicas comportamentais, cognitivas
e de linguagem, ainda é escasso 0 nimero de estudos que propuseram uma correlacéo entre
caracteristicas comportamentais e 0s aspectos cognitivos; e, principalmente, da linguagem

nesta sindrome.
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Desta forma, o objetivo do presente trabalho foi investigar os problemas
comportamentais, segundo informac6es dos pais dos individuos com a sindrome de Williams-

Beuren e correlaciona-los ao desempenho intelectual e de linguagem.

Material e Método

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Medicina de Botucatu
(CEP/256/2006) e os pais assinaram Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Participaram deste estudo 27 individuos com a SWB, 13 do sexo masculino e 14 do
sexo feminino com idade cronoldgica variando de 6 a 17 anos e 11 meses (M=12,91,
DP=3,52). Todos os individuos eram positivos para a delecdo do gene da Elastina (ELN)
confirmado pela técnica de Hibridizacéo in situ por Fluorescéncia (FISH).

Estes individuos foram selecionados de uma amostra de 30 individuos com a SWB,
FISH positivos. Apenas 1 individuo era alfabetizado. O critério de selecdo desta casuistica foi
a faixa etéria prevista pelo inventario Child Behavior Checklist (CBCL/6-18 anos). O
instrumento foi utilizado para investigar problemas comportamentais dos individuos com a

SWAB, segundo a perspectiva dos pais dos individuos com a SWB.

Procedimentos

O perfil comportamental dos individuos com a SWB foi obtido ap6s aplicagdo do
inventario de comportamentos para criangas e adolescentes de 6 a 18 anos —“Child Behavior
Checklist for ages 6-18” (CBCL/6-18) (ACHENBACH, 1991), sendo utilizada a versédo
brasileira publicada por Bordin, Paula e Duarte (2001). Este questionario foi aplicado por
meio de entrevista direta com os pais para levantar informacdes sobre 113 itens relativos a
problemas de comportamento. Foram registrados apenas problemas de comportamento
identificados pelos pais ocorridos nos ultimos 6 meses em relacdo & data de aplicacdo do
questionario, conforme sugestdo de Bordin, Mari e Caeiro (1995) .

Os escores obtidos nos itens do CBCL foram convertidos em escore T para fins de
analise dos dados e classificados em 11 escalas comportamentais, segundo a proposta do

instrumento, a saber: (1) Ansiedade/Depressdo, (2) Retraimento, (3) Queixas Somaticas, (4)
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Problemas Sociais, (5) Problemas de Pensamento, (6) Problemas de Atencdo, (7)
Comportamento de Quebrar Regras/Delinquéncia, (8) Comportamento Agressivo, (9) Escala
Externalizante, (10) Escala Internalizante e (11) Total de Problemas de Comportamento.

O desempenho intelectual dos individuos com a SWB foi obtido a partir da escala
Wechsler de Inteligéncia, WISC-111 (WECHSLER, 1991) para idade entre 6 e 16 anos,
adaptacdo brasileira de Figueiredo (2001), e para os individuos com idade maior ou igual a 17
anos foi utilizado o WAIS-IIl (WECHSLER, 1997), adaptacdo brasileira de Nascimento
(2004). A escala Wechsler foi utilizada por fornecer parametros quanto a escala verbal e
executiva e uma escala geral derivada destas duas escalas: Quociente Intelectual (QI) Verbal
(QIV) e de Execucdo (QIE) e o Total (QIT).

A avaliacdo de linguagem foi dividida em: 1) testes de linguagem e 2) observacédo

clinica da linguagem.

1) Testes de linguagem

O vocabulario receptivo-auditivo foi avaliado com o Teste de Vocabuléario por
Imagens Peabody validado para individuos de 2 a 6 anos de idade (CAPOVILLA;
CAPOVILLA, 1997) e individuos de 6 a 14 anos (CAPOVILLA et al., 1997), a partir da
adaptacdo hispano-americana (DUNN et al., 1986). Para avaliar a compreensdo oral de
estruturas sintaticas foi utilizado o teste Token (DE RENZI; VIGNOLO, 1962).

A Prancha do Roubo dos Biscoitos, é uma representacdo pictografica, que compreende
um dos subtestes do Teste de Boston (KAPLAN et al., 1983) a qual foi utilizada para eliciar a
narrativa dos individuos com a SWB. Foram utilizados critérios sugeridos por Croisile et al.
(1996) e Alves e Souza (2005) que inclui medidas referentes ao nimero de unidade de
informacg&o produzidas pelo individuo considerando um total de 25 possibilidades com base
em 4 categorias: Protagonistas, Lugares, Objetos e Acdes.

A partir da amostra da fala coletada na situacdo de narrativa foi realizada a analise
quanto ao fluxo de informacdo produzida, medida pelo ndmero de palavras por minuto
(ANDRADE, 2004).

Foram utilizados dados de 27 individuos com desenvolvimento tipico de linguagem e
idade mental semelhante ao grupo com a SWB, de 4 a 14 anos (M=13,4, DP=8,1), para fins
de parametro comparativo do desempenho intelectual e de linguagem, considerando que estas

variaveis foram utilizadas para anélise de correlagdo com os problemas comportamentais.
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2) Observacao clinica da linguagem

A observacdo clinica da linguagem foi realizada a partir dos testes de linguagem
adotados neste estudo e também a partir de situacbes de conversacdo. Para tanto foram
registrados a ocorréncia de caracteristicas do tipo: uso de expressdes idiomaticas (clichés),
ecolalia imediata (repeticdo da palavra ou de enunciados imediatamente ap6s serem ouvidos a
partir da fala do outros), fala perseverativa (uso repetitivo de palavras, enunciados ou topico)
e outras caracteristicas como a presenca ou auséncia de amplitude articulatéria reduzida, e uso
de recursos entonativos (variacdo prosadica). O julgamento destas caracteristicas foi realizado
pelo proprio avaliador e por outro profissional experiente na area de avaliagdo de linguagem
para fins de sistematizacdo e fidedignidade dos dados.

Todos os individuos foram filmados e o registro acustico da fala foi realizado pelo
software PRAAT versdao 5.1, o qual auxiliou no julgamento dos aspectos da prosodia

conjuntamente com o julgamento perceptivo-auditivo.

Andlise dos dados

A anélise descritiva foi utilizada para demonstrar a dispersdo dos dados a partir da
Média (M), Desvio Padrdo (DP), valores Minimo (Min.) e Maximo (Méax.) e as distribuicdes
dos quartis 25th, 50th e 75th.

Para as comparagdes entre dois grupos, quando o grupo foi dividido pela faixa etaria
(6 a 12 anos e 13 a 17 anos) foi aplicado o Mann-Whitney U test quando a varidvel em
questdo era de natureza continua (escore T do CBCL, indices de quociente intelectual e
escores nos testes de linguagem) e o teste exato de Fisher para verificar a associacdo entre
duas variaveis categodricas (presenca ou auséncia de um comportamento observado), em
funcdo das distribuicbes ndo-normais dos resultados. Para medir a correlagdo entre duas
variaveis numeéricas foi utilizado o teste de Spearman (rs). Quando a variavel resposta era
binaria e desejava-se saber a associacdo desta com uma variavel numérica foi utilizada analise
de regressao logistica simples. O valor de significancia adotado foi de 5%, e os testes foram
aplicados pelo software PASW Statistics, v.17.0.2.

Resultados

A distribuicdo do escores T, obtido a partir do inventario comportamental CBCL
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mostrou que problemas de contato social e de atengdo foram os mais citados pelos pais dos
individuos com a SWB desta amostra (Figura 1).

Na Figura 1 também é possivel observar os valores obtidos pela analise de regresséo,
destacando que problemas de atencéo (T(s.s), p.001, R? 92,5%) e problemas com contato
social (T(228), p=.036) foram os que mais contribuiram para o escore total de problemas
comportamentais obtidos pelo CBCL.

p<.05*, p<.005**

Figura 1 — Distribuicdo do escore T e andlise de regresséo entre as escalas do CBCL e o total de problemas
comportamentais apresentados pelos individuos com a SWB.

Para verificar possiveis diferengas em relagdo a idade cronoldgica dos individuos com
a SWB o0s mesmos foram subdivididos segundo a faixa etaria de 6 a 12 anos (SWBs.12) € 13 a
17 anos e 11 meses (SWB13.17).

Em relacdo a faixa etéria, os resultados mostraram que o grupo de individuos mais
jovens apresentou escores superiores para a escala total de problemas comportamentais, se
comparados aos mais velhos, (Mds.1,=65, Md317=65, p=.0109). Dentre as escalas
comportamentais com diferenca estatisticamente significante destacam-se escores superiores
para os problemas de atencdo (Mdg.12=79, Md13.17=70, p=.0396), de agressividade (Mds.
12=66, Mi3.17=57,5, p=.0206) e comportamento externalizante (Mds.1,=65, Md;3.17=57,

p=.0270) que também foram mais evidentes no grupo com a SWB mais jovem.
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O diagrama de dispersdo dos escores T obtidos no CBCL em relacdo a idade
cronoldgica dos individuos mostrou tendéncia a escores mais altos ou ndao em funcéo da idade
dos individuos com a SWB (Figura 2).

Destaca-se que apenas as escalas de queixa somatica e de retraimento tendem a
apresentar escores mais altos para individuos com mais idade e as escalas de problemas de
pensamento, regras e internalizante foram as que apresentaram menor variagdo em fungéo da

idade dos individuos com a SWB deste estudo (Figura 2).
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Figura 2 — Dispersdo do escore T em relagdo a idade cronoldgica dos individuos com a SWB.

A partir dos escores obtidos pelo inventario comportamental (CBCL) foram realizadas
sucessivas analises para investigar a correlacdo entre as escalas comportamentais do CBCL
inicialmente com o desempenho intelectual e posteriormente com o de linguagem dos
individuos com a SWB.

Na Tabela 1 estd representado o desempenho do grupo com a SWB em relacdo ao
grupo com desenvolvimento tipico de linguagem, sinalizando as diferencas encontradas a
partir dos valores de referéncia do um grupo controle (N=27), quanto ao desempenho
cognitivo e de linguagem.

Nota-se escores rebaixados para o QIV, QIE e QIT do grupo SWB em relacdo ao
desempenho do grupo com idade mental semelhante e desenvolvimento tipico de linguagem
(Tabela 1).
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Os escores obtidos nos testes de linguagem indicaram prejuizos tanto no nivel

receptivo quanto expressivo da linguagem na modalidade oral.

Tabela 1 - Desempenho intelectual e de linguagem dos individuos com SWB e estatistica
comparativa com um grupo com idade mental semelhante e desenvolvimento tipico de

linguagem.
Intelectual M DP Min.-Méax Percentil
25th 50th 75th

QIVF™ 573 11.2  45.0-76.0 46.0 52.0 68.0
QIE™ 543 10.7  35.0-78.0 35.0 51.0 61.0
QIT™ 543 10.8  35.0-78.0 46.0 51.0 63.0
Linguagem
Recepcdo

Peabody™ 492 249  2.0-101.0 30.0 53.0 65.0

Token®™" 201 821 3.0-14.0 14.0 21.0 25.0
Expresséo

PRB"™ 9.4 4.1 1.0-18 6.5 10.0 11.0

Pal/min?” 60.7 266 21,4-1161  39.9 52.9 82.9

Legenda: QIV=Quociente Intelectual Verbal; QIE=Quociente Intelectual Executivo; QIT=Quociente Intelectual
Total; PRB=Prancha do Roubo dos Biscoitos; Pal/min.=palavras por minuto.

*IEstatistica comparativa em relacio a idade mental. p.<.05* p<.005**

As escalas comportamentais do CBCL e a correlagdo desses dados com os testes que
avaliaram o nivel intelectual e habilidades de linguagem dos individuos com a SWB mostrou
que os problemas comportamentais identificados pelos pais apresentaram relacdo com o
desempenho intelectual, principalmente com o desempenho nos testes de linguagem (Tabela
2). As escalas de ansiedade, retraimento, contato social, pensamento e de agressividade foram
aquelas que apresentaram maior indice de significancia estatistica em relacdo aos testes de

linguagem.

Tabela 2 - Indices de correlacdo entre as escalas comportamentais do CBCL e os testes de
avaliacdo intelectual e de linguagem dos individuos com a SWB.

Intelectual Linguagem
Escalas comportamentais Escala Wechsler Receptiva Expressiva

QlV  QIE QIT Peabody Token PRB Pal/min
Ansiedade/Depressao -092 -207 -.051 -.249 -.394 -.503** -117
Retraimento -347 -386 -401* -.045 -.183 .005 - 707**
Queixas somaticas -601 -270 -.291 124 -.026 .098 -.026
Problemas contato social -278  -214  -117 -571** -.247 -.598** -.225
Problemas pensamento -153 -103 -.091 -.231 216 -.519** -.036
Problemas atencéo .067 119 .204 -.404* -.027 -.298 -.287
Quebrar regras/delingtiente 042  -.096 -.056 -.259 -.076 -.178 .264
Agressivo 014 -.004 .092 -.397* -.287 -.601** .088
Problemas internalizante -194  -373 -228 -.085 -.330 -.223 -.282
Problemas externalizante .097 .003 .095 -.370 -230 -475* A71
Total de problemas -082 -118 -.010 -.490** -243 - 571** -.075

Legenda: QIV=Quociente Intelectual Verbal; QIE=Quociente Intelectual Executivo; QIT=Quociente Intelectual
Total; PRB=Prancha do Roubo dos Biscoitos; Pal/min.=palavras por minuto.
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O item CBCL79 (problemas na fala) e o item CBCL93 (falar muito) foram analisados
quanto a possiveis associacdes com o0s escores obtidos na avaliacdo intelectual e de
linguagem.

Os resultados desta analise mostraram que a ocorréncia de problemas de fala,
apontados pelos pais dos individuos com a SWB, apresentou associacdo estatisticamente
significante com o escore obtido no desempenho do teste Peabody (T(321), p.000) e teste
Token (T.2.02), p.044). Associagdes com significancia estatistica ndo foram encontradas para
as demais medidas de avaliacéo intelectual e de linguagem.

As escalas comportamentais do CBCL foram investigadas quanto a associacdo com
caracteristicas observadas na avaliacdo da linguagem, incluindo a ocorréncia de ecolalia
imediata, padrdo de fala perseverativo, clichés, padréo articulatério com amplitude reduzida e
variacao prosaddica.

Conforme pode ser visualizado na Tabela 3, o padrdo de fala perseverativo e a
variabilidade de entonacdo da fala foram as caracteristicas verbais que mais apresentaram

associag0es estatisticamente significantes com as escalas CBCL.

Tabela 3 - Associagcdo entre o escore T das escalas comportamentais do CBCL e
caracteristicas identificadas a partir da observacao da linguagem dos individuos com a SWB.

Escalas comportamentais Cliché Ecolalia Perseveracdo Prosddia Amplitude
articulatoria
reduzida

Ansiedade/Depresséo .334 .784 .253 .109 .093

Retraimento .394 191 .308 .045* .049*

Queixas somaticas 126 521 .922 270 .545

Problemas contato social .500 .085 .024* .050 .841

Problemas pensamento .356 .014* .000** .004** .651

Problemas atengéo 469 217 .349 .203 547

Quebrar regras/delingliente  .250 .691 .825 .160 479

Agressivo .962 .283 .098 .019* .233

Problemas internalizante 344 .855 677 .553 .940

Problemas externalizante 484 .670 .255 .024* .364

Total de problemas 499 184 .044* .003** 377

Teste exato de Fisher (Df=1)
p<.05*, p<.005**

Também foram testadas possiveis associacdes entre a presenca de problemas da fala
(CBCL79) e comportamento falante (CBCL93) com caracteristicas clinicas observadas na
avaliagdo da linguagem. Os resultados desta analise mostraram que apenas o item referente a
problemas de fala (CBCL79) nédo apresentou associacdes estatisticamente significante com as

caracteristicas verbais analisadas (Tabela 4).
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Tabela 4 - Associacdo entre caracteristicas identificadas na observacdo da linguagem e
caracteristicas identificadas pelos pais individuos com a SWB.

Caracteristicas Amplitude Ecolalia  Perseveracdo  Prosddia Cliché  Problemas

observadas articulatoria de fala
reduzida

Ecolalia 1.00

Perseveracgdo .683 123

Prosodia .046* 1.00 .010*

Cliché 231 .059 447 .001**

Problemas de fala® .694 .164 .694 1.00 444

Fala muito® .023* 1.00 .064 .001** .018* 384

Teste exato de Fisher (Df=1)
p<.05*, p<.005**,
“CBCL79 e "CBCL93

Discussao

Os resultados deste estudo mostraram que 0s problemas comportamentais mais
frequentes ao grupo com a SWB, segundo informacdo dos pais, foram os problemas de
atencdo e problemas com contato social. A analise dos dados mostrou que esses dois tipos de
problemas de comportamento influenciaram significativamente na escala total do CBCL.

Problemas com o pensamento ndo foi uma caracteristica com significancia estatistica
guando investigada a associacdo desta escala com a escala de total de problemas
comportamentais. Entretanto, foi possivel observar pela distribuicdo dos escores que o0s
problemas relacionados com o pensamento foram os mais frequentes, segundo informacéo
dos pais, depois dos problemas de atencdo e contato social.

Problemas de atencdo e de contato social foram descritos por outros estudos que
também utilizaram o CBCL para identificar problemas comportamentais na SWB (PAGON et
al., 1987, UDWIN; YULE, 1991; EINFELD et al., 1997; GREER et al., 1997). No entanto,
esses estudos nédo apresentaram os resultados de todas as escalas comportamentais, utilizadas
nesta pesquisa, 0 que ndo permitiu uma comparacao dos dados na sua totalidade.

A dispersdo dos problemas comportamentais em relacdo a idade mostrou que
individuos mais velhos, em geral, apresentaram escores mais baixos para o total de problemas
comportamentais. Esses dados, apresentados pelos pais dos individuos com a SWB a partir do
inventario comportamental, corroboraram estudos que investigaram sistematicamente a
presenca de problemas de comportamento na SWB, por meio de protocolos especificos de
observacdo (EINFELD, TONG; REES, 2001; ELISON; STINTON; HOWLIN, 2010). Vérios
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estudos ao correlacionar a idade com os problemas comportamentais na SWB apontaram para
uma ocorréncia elevada de problemas comportamentais para individuos mais jovens
(MORRIS et al., 1988; GOSCH; STDING; PANKAU, 1994, GOSCH; PANKAU, 1996;
CARRASCO et al., 2005).

Problemas de atencdo, agressividade e externalizante foram mais frequentemente,
identificados pelos pais dos individuos com a SWB na faixa etria de 6 a 12 anos de idade.
Embora, o CBCL néo apresente uma escala individual para os problemas de hiperatividade,
esses encontram-se distribuidos nessas trés escalas comportamentais (atengéo, agressividade e
externalizante), as quais apresentaram escores mais elevados para a faixa etaria de 6 a 12
anos. Esses dados, corroboram estudo anteriormente publicado por Leyfer et al. (2006) os
quais também identificaram esta faixa etdria como a que mais apresenta problemas
comportamentais, principalmente, relacionados a atencdo e a hiperatividade, indicando a
coocorréncia desses problemas para esta faixa etaria.

E interessante notar que os problemas com o pensamento e regras foram comuns as
duas faixas de idade investigadas. Esse achado sugere que problemas com pensamento, foram
comuns tanto para criangas, como para adolescentes com a SWB deste estudo. Especula-se
que este resultado possa explicar, em parte, as dificuldades de interacdo social que esses
individuos vivenciam (GOSCH; STADING; PANKAU, 1994; GOSCH; PANKAU, 1996;
HAAS et al, 2009), inclusive na situagdo de comunicacdo quando s&o avaliados,
principalmente em situacdes comunicativas formais que requerem o respeito as regras e 0
desenvolvimento e manutencdo ao tema da conversa (LAWS; BISHOP, 2004; PHILOFSKY
etal., 2007; MERVIS; BECERRA, 2007; JOHN; ROWE; MERVIS, 2009).

Na analise de correlacdo dos problemas comportamentais identificados pelos pais dos
individuos com a SWB com o desempenho intelectual e de linguagem, verificamos que 0s
procedimentos de linguagem foram os que apresentaram maiores indices e mais correlacdes
com significancia estatistica com os problemas comportamentais.

Problemas comportamentais do tipo retraimento foram o0s Unicos a apresentarem
correlacdo com significancia estatistica com o QIT do grupo SWB, sugerindo que escores
mais elevados para comportamento retraido tendem a estar relacionados com indices de QI
mais baixos. Os achados de Elison, Stinton e Howlin (2010) mostraram gque quanto menor o
quociente intelectual apresentado pelos individuos com a SWB, mais problemas de

comportamento, de um modo geral, tendem a estar presente. Entretanto, ndo foi encontrado na
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literatura estudo que descrevesse a caracteristicas de retraimento associadas ao desempenho
intelectual desses individuos.

Os indices de correlacdo encontrados entre os problemas comportamentais e de
linguagem, também indicaram que quanto maior o escore obtido no CBCL, menor tende a ser
0s escores obtidos nos testes de linguagem. Considerando que os dados de referéncia do grupo
com desenvolvimento tipico de linguagem apontaram para desempenho prejudicado para o
grupo com a SWB, em relacdo aos procedimentos de linguagem deste estudo, sugere-se que
os problemas comportamentais, de certa forma, podem ter relacao direta porque muitas tarefas
requeridas nas provas e testes de linguagem dependem de habilidades especificas (e.g.
atencéo).

Interessante destacar que a correlacdo encontrada entre os problemas de atencdo,
ocorreu, exatamente, com um dos testes cuja proposta é avaliar o vocabulario receptivo-
auditivo (Peabody) sendo, portanto, um procedimento que requer, preferencialmente, a via
auditiva como entrada de processamento da informagdo e 0S mecanismos atencionais
inerentes a ela. Analise semelhante foi apontada nos estudos de Farran e Jarrold (2003);
Hoffman, Landau e Pagani (2003), embora os autores tenham destacado a relacdo dos
mecanismos atencionais especificamente ao desempenho nas tarefas visomotoras e ndo de
linguagem como apresentado neste estudo. Entretanto, essa correlacdo ndo foi encontrada para
o0 teste Token. Esse teste apresentou correlacdo estatisticamente significante apenas com o
item do CBCL referente a “problemas na fala”, sendo que esta mesma analise realizada com o
teste Peabody também apontou para correlacdo significante. Estudos adicionais poderiam
ajudar a elucidar esta questéo.

O padréo repetitivo assinalado pelos pais, como parte dos problemas de pensamento
identificados no CBCL, correlacionaram-se com os dados observacionais da linguagem, uma
vez que os individuos com a SWB apresentaram ecolalia imediata e perseveracdo de fala (e.g.
persisténcia no assunto) na realizacdo das tarefas. Os itens que compdem os problemas com o
pensamento incluem o habito de falar varias vezes a mesma coisa ou 0 mesmo assunto,
argumentar muito e chamar a atencdo para si; 0os quais traduzem grande parte do fen6tipo
Cocktail Party Speech (UDWIN; YULE, 1991).

O comportamento falante, identificado pelos pais dos individuos com a SWB, no
CBCL, mostrou relacdo com uso de clichés e de recursos prosédicos observados na
linguagem desses individuos sugerindo que a presen¢a do comportamento “falante”, tipico do

fenotipo Cocktail Party Speech na SWB poderia justificar este resultado. Caracteristicas
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opostas a esse fendtipo foram encontradas, como problemas de retraimento, identificados
pelos pais, no CBCL que mostrou correlagdo com a diminuicdo do fluxo da informacéo na
narrativa (nimero de palavras por minuto), no padrdo articulatério reduzido e na reduzida
variabilidade entonativa da fala. Sugere-se que diante de padrdes comportamentais e de
linguagem atipicos, em individuos com a SWB, sejam realizados estudos complementares de

neuroimagem e investigagdo molecular.

Concluséo

Os resultados mostraram que os problemas de atencdo e problemas com contato social
foram os mais informados pelos pais dos individuos com a SWB deste estudo. Outros
comportamentos foram identificados, porém com frequéncia reduzida.

Ao correlacionar os problemas comportamentais identificados pelos pais, utilizando o
CBCL, com o desempenho intelectual e de linguagem verificamos que as correlagbes mais
significantes encontradas neste estudo foram entre escalas comportamentais e 0 desempenho
de linguagem, seja nos testes ou na observacdo clinica da linguagem, sugerindo ser esta uma
analise interessante a ser considerada como parte dos estudos de caracterizacdo do fendtipo
comportamental e de linguagem nesta sindrome.

Este estudo contribuiu para a melhor compreensdo dos problemas comportamentais
mais frequentes na SWB, segundo identificacdo dos pais, como também permitiu
correlacionar as principais caracteristicas do comportamento, com o desempenho intelectual e
de linguagem dos individuos da amostra. A possibilidade de identificacdo de casos tipicos ou
atipicos poderia responder importantes questdes sobre a funcdo dos genes deletados nesta
sindrome e, mais ainda, ampliar estudos de investigacdo da correlacdo gendtipo-fendtipo.
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Resumo

A sindrome de Williams-Beuren (SWB) apresenta um fenétipo intrigante marcado pela
hip6tese de dissociacdo entre habilidades verbais e ndo-verbais. Embora, uma das principais
caracteristicas atribuidas ao fenétipo da SWB seja a fluéncia de fala, esse tema foi pouco
explorado nesta sindrome. O objetivo do trabalho foi caracterizar o perfil da fluéncia da fala
de individuos com a SWB na situacdo de narrativa comparando-os com individuos com
desenvolvimento tipico de linguagem e idade mental semelhante. Foram realizados dois
estudos, sendo que no estudo 1 participaram 30 individuos com SWB e 30 individuos
controles com desenvolvimento tipico de linguagem e idade mental semelhante ao grupo
SWB. Para analise da tipologia e frequéncia de rupturas de fala, a amostra de fala foi obtida
em tarefa de narrativa realizada mediante narrativa de figura de acdo. No estudo 2,
participaram 20 individuos com a SWB, sendo 10 falantes do portugués do Brasil e 10
falantes do portugués de Portugal, e 20 individuos do grupo controles (10 falantes do
portugués do Brasil e 10 falantes do portugués de Portugal). A amostra de fala foi obtida em
tarefa de narrativa realizada mediante a apresentacdo de figura sequencial (estudo 2). O perfil
da fluéncia da fala do grupo com a SWB do Brasil apresentou diferencas significantes quando
comparados aos controles, quanto a frequéncia de disfluéncias do tipo hesitacdo, palavra ndo-
terminada, repeticdo de segmento e pausa. Resultado semelhante foi encontrado ao replicar
esta analise na comparacdo entre o grupo com a SWB de Portugal e seus controles, sendo
estes estatisticamente distintos quanto a frequéncia de hesitacdo, revisdo, repeticdo de
segmentos e pausas (estudo 2). Nao foram encontradas diferencas estatisticamente
significantes entre o grupo com a SWB do Brasil e de Portugal (estudo 2). Sugeriu-se que a
frequéncia aumentada das disfluéncias apresentadas pelos individuos com a SWB do Brasil e
de Portugal, na situacdo de narrativa, pode estar relacionada as dificuldades na organizacao da

linguagem.

Palavras-chave: Medida da producéo da fala, fala, linguagem, sindrome de Williams-Beuren
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Introducgéo

A sindrome de Williams-Beuren (SWB) € um distarbio neurodesenvolvimental
causado por uma delecdo na regido cromossémica 7911.23 (EWART et al., 1993; OSBORN
et al.,, 1999) de 1.2 a 1.9Mb 7g11.23 que leva & perda de aproximadamente 22 genes
localizados nesta regido (PEREZ JURADO et al., 1996; PEOPLES et al., 2000; SCHUBERT,
2008). Sua frequéncia na populacdo é considerada rara, com 1 caso a cada 20.000
nascimentos (BORG et al., 1995).

A SWB foi reconhecida na literatura mundial pelo intrigante funcionamento
neurocognitivo que sugere dissociacdo entre os dominios cognitivos, verbais e ndo-verbais,
denominado Williams Syndrome Cognitive Profile”. (PAGON et al., 1987; UDWIN; YULE
1990; JARROLD et al., 1998; MERVIS et al., 2000; STILES et al., 2000; SCHMITT, 2001;
ATKINSON et al., 2002; GRANT et al., 2002).

O melhor desempenho para tarefas verbais tem sido justificado pela participagdo
efetiva da memoria de trabalho fonoldgica que promoveria a retencdo e manipulacdo de
informacdes verbais (WANG; BELLUGI 1994; VICARI et al., 1996; SCHULTZ et al., 2001;
NICHLOS et al., 2004; VICARI et al., 2001; SOMERVILLE et al., 2005). A participacdo
efetiva da memoria de trabalho favoreceria também o dominio sintatico da linguagem nesta
sindrome (MERVIS et al., 2000; BELLUGI et al., 2000; JARROLD; BADDELEY; HEWES,
2001; VOLTERRA et al. 2003).

As caracteristicas de fala fluente, bem articulada, gramaticalmente correta e
desempenho intelectual prejudicado, compuseram as primeiras e principais descri¢des do
fenotipo comportamental da SWB (VON ARNIM; ANGEL, 1964; JONES; SMITH, 1975).
Essas caracteristicas associadas ao comportamento falante, & personalidade amigavel, ao uso
de clichés e ao habito de inserir suas experiéncias pessoais fora do contexto constituiram o
fendtipo “Cocktail Party Speech, CPS” (UDWIN; YULE, 1990).

Os resultados do desempenho desses individuos em tarefas de fluéncia verbal, que
privilegiam a evocacdo seméantica ou fonoldgica, mostraram-se variaveis. Encontrou-se tanto
desempenho compativel com individuos com idade mental semelhante e desenvolvimento
tipico de linguagem (GRANT et al., 1999; MAIRINI et al., 2010) quanto inferiores
(JARROLD et al., 2000; VICARI et al., 2004).

Tarefas de evocacdo semantica sdo amplamente utilizadas em estudos

neuropsicolégicos e de linguagem por fornecerem informacdes referentes a recuperacdo de
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palavras (memdria semantica), com base numa categoria semantica especifica (e.g. dizer
nomes de animais) ou de palavras que iniciam com o mesmo som ou letra (e.g. dizer palavras
que iniciam com F, S, A) (BINETTI, 1996), em um tempo limite previamente determinado. O
numero de itens lexicais que o individuo é capaz de evocar seria a medida de fluéncia verbal.
Essa medida esta relacionada mais estreitamente ao processamento da linguagem no dominio
semantico-lexical, e menos relacionada ao processamento semantico-sintatico, que estd mais
implicado na fala encadeada (e.g. narrativa, relato autobiogréafico, conversacéo, etc). Sendo
assim, tarefas de evocacdo semantica seriam de valor restrito no estudo do fendtipo da
linguagem na SWB.

Os estudos que privilegiaram situacGes de narrativa oral para avaliar as habilidades de
linguagem dos individuos com a SWB mostraram que a narrativa desses individuos é
marcada, frequentemente, pelo uso de recursos prosédicos (mais evidentes na situacdo de
narrativa), que da a impressao de serem verdadeiros “contadores de histérias” (GONCALVES
et al., 2004), por utilizarem, frequentemente, recursos prosodicos que conferem a eles o
envolvimento narrativo, (BELLUGI et al., 1999; REILLY et al., 2004; GONCALVES et al.,
2004). Entretanto, outros estudos sobre narrativa também mostraram que os individuos com a
SWB apresentam falhas na estrutura da narrativa, principalmente, na coeréncia semantica
(BELLUGI et al. 2000; KAMIRLOFF-SMITH et al., 2003; REILLY et al., 2004;
GONCALVES et al., 2004; MARINI et al., 2010). A ocorréncia de disfluéncias (e.g. falso
inicio e hesitacdo), interpretadas como parte das dificuldades no acesso léxico-semantico dos
individuos com a SWB, também foram apontadas (BELLUGI et al. 2000; KAMIRLOFF-
SMITH et al., 2003; REILLY et al., 2004). Embora, esses autores tenham sugerido que a
ocorréncia das disfluéncias observadas, em situacdo de narrativa oral, pudesse estar
relacionada a uma possivel dificuldade no acesso léxico-seméntico, nenhuma analise que
caracterizasse o perfil da fluéncia da fala foi apresentada (tipologia e frequéncia de rupturas).

Achados preliminares sobre o perfil da fluéncia da fala de 12 individuos com a SWB
falantes do Portugués do Brasil (Rossi et al., 2009), obtidos em situacao de narrativa (relato
autobiografico), mostrou que os individuos com a SWB apresentaram uma frequéncia
aumentada para hesitacbes e repeticbes de palavras quando comparados com sujeitos
controles de idade mental semelhante. Além disso, os autores também verificaram que
disfluéncias gagas, mais sugestivas de prejuizos no processamento da fala, ndo foram comuns
aos individuos com a SWB. Sugeriu-se, entdo, que a tipologia de disfluéncia encontrada

poderia estar relacionada a dificuldades no acesso léxico-semantico e também sintéatico.
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Atualmente, varios estudos contribuiram para romper com a visdo de que a linguagem
é uma habilidade intacta na SWB (BELLUGI et al., 2000; KARMILOF-SMITH et al., 2003).
Entretanto, mesmo a fluéncia sendo susceptivel as alteracdes cognitivas e de linguagem
(NICKELS, 2001; ANDRADE, 2004), o padrdo de fala fluente ainda € uma das principais
caracteristicas do fenétipo de linguagem da SWB. Caracteristica essa que tem sido utilizada,
inclusive, como um diferenciador do fenétipo de linguagem apresentado por outras condi¢es
genéticas, como a sindrome de Down e a sindrome do Cromossomo X-Frégil.

Apesar da “fala fluente” ser aventada como uma caracteristica do fenétipo da SWB, a
fluéncia da fala é um topico ainda pouco explorado nesta sindrome, ndo sendo encontrados
estudos que se propusessem a realizar uma analise do perfil da fluéncia da fala destes
individuos, considerando a frequéncia e tipologia de rupturas.

Uma andlise sobre a frequéncia e tipologia de rupturas de fala, em tarefas linguisticas
mais complexas (e.g. narrativa), poderia revelar aspectos ndo somente relacionados ao
planejamento e & organizacdo da fala, como também aspectos relacionados a linguagem.
Assim, o objetivo do trabalho foi caracterizar o perfil da fluéncia da fala de individuos com a
SWB e verificar eventuais diferencas entre individuos com SWB e controles, no que diz
respeito ao tipo e a freqliéncia de rupturas da fala. No estudo 1, o objetivo foi comparar o
perfil da fluéncia de fala de individuos com a SWB falantes do Portugués do Brasil a
controles com idade mental semelhante em tarefa de narrativa. O estudo 2 foi uma replicacéo
do estudo 1, com uma amostra de individuos com SWB falantes do Portugués do Brasil e de
falantes do Portugués de Portugal, que foram comparados aos seus respectivos controles com
0 objetivo de avaliar a generalidade dos achados encontrados no estudo 1, a partir da
comparacdo entre individuos com a SWB falantes de linguas semelhantes, porém

culturalmente distintos.
Material e Método
Participantes
Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Medicina de Botucatu
(CEP/256/2006) com assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Participaram desta pesquisa 40 individuos com a SWB, positivos para a delegdo do

gene da Elastina na regido cromossémica 7g11.23 confirmado pela técnica de Hibridizacdo in
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situ por Fluorescéncia (FISH), sendo 30 individuos falantes do Portugués do Brasil e 10
falantes do Portugués de Portugal.

Os participantes do estudo 1 foram 30 individuos com a SWB do Brasil, sendo 15 do
sexo masculino e 15 do sexo feminino com idade cronolégica de 6 a 27 anos (M=14,7,
DP=4,6) e idade mental de 4,8 a 15,1 anos (M=8,2; DP=3,1), os quais foram comparados a 30
individuos com desenvolvimento tipico de linguagem, falantes do Portugués do Brasil
selecionados segundo sexo e idade mental semelhantes ao grupo com a SWB do Brasil
(Tabela 1).

Tabela 1 - Caracterizacdo da casuistica composta por individuos com a SWB falantes do Portugués do Brasil e
seus respectivos controles.

SWB Brasil Controles Brasil
(n=30) (n=30)
M DP  Min.-Max. Percentil M DP  Min.-Max. Percentil
25th 50th 75th 25th 50th 75th

IC 148 6,7 6,0-27,0 110 150 170 81 33 3,2-153 5,8 7,4 10,5
IM 82 31 48-151 6,2 7,0 9,3 79 33 29151 58 7,1 10,9
Qlv 596 111 450-780 477 615 675 982 31 92,0-1060 970 980 1000
QIE 56,8 11,3 350-780 470 580 660 983 32 91,0-1050 970 990 1000
QIT 56,2 109 350-780 460 565 665 978 35 910-1060 950 970 1000

Legenda: IC=Idade cronoldgica; IM=Idade mental; QIV=Quociente Intelectual Verbal, QIE=Quociente
Intelectual Executivo; QIT=Quociente Intelectual Total; M=média; DP=Desvio Padrdo; Min=Minimo;

Max.=Maximo

Os participantes do estudo 2 foram 20 individuos com a SWB, sendo 10 falantes do
Portugués do Brasil, 5 do sexo masculino e 5 do sexo feminino com idade cronoldgica de 9 a
17 anos (M=14,5, DP=2,6) e idade mental de 5,4 a 11,0 anos (M=7,3, DP=2,0) e 10 falantes
do Portugués de Portugal, sendo 5 do sexo masculino e 5 do sexo feminino com idade
cronoldgica de 10 a 18 anos (M=13,6; DP=3,2) e idade mental de 4,6 a 9,7 (M=6,7; DP=1,8).
Os grupos com a SWB do Brasil e de Portugal foram comparados aos seus respectivos
controles selecionados segundo nacionalidade, sexo e idade mental semelhante (Tabela 2).
Posteriormente, foi realizada a comparagéo entre o perfil da fluéncia da fala dos individuos
com a SWB do Brasil e de Portugal.

O desempenho intelectual dos individuos com a SWB do Brasil e de Portugal e seus
respectivos controles foi obtido a partir da escala Wechsler de Inteligéncia, versdo para Pré-
Escolares WPPSI-R (WECHSLER, 1989), WISC-III (WECHSLER, 1991) e o WAIS-III
(WECHSLER, 1997). Os dados da caracterizagdo intelectual da amostra com a SWB do
Brasil e de Portugal e dos seus respectivos controles pode ser visualizado na Tabela 2.
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Tabela 2 - Caracterizacdo da casuistica composta por individuos com a SWB falantes do Portugués do Brasil e
de Portugal.

SWB Controles
(n=10) (n=10)
M DP  Min.-Max. Percentil M DP  Min.-Max. Percentil

25th 50th 75th 25th 50th 75th
IC 145 26 9,0-17,0 13,5 15,0 16,0 77 19 50-11,0 6,0 8,0 10,0
= IM 73 20 54110 57 7.1 9,7 74 22 45-11,0 57 7,5 9,5
& QIV 607 10,9 450-76,0 47,0 64,0 68,0 980 14 95,0-101,0 97,0 98,0 99,0
@ QIE 58,1 12,2 35,0-78,0 48,0 58,0 69,0 97,3 2,3 94,0-100,0 95,0 97,0 100,0
QIT 57,2 11,9 35,0-78,0 47,0 58,0 67,0 97,0 2,0 9501010 950 97,0 98,0
IC 13,6 3,2 10,0-18,0 5,8 7,4 10,5 6,9 1,7 4,090 5,0 7,0 8,0
s IM 6,7 18 4,6-97 54 6,4 8,7 6,7 14 4,0-83 5,0 6,6 8,2
2 Qv 559 76 46,0-69,0 48,7 55,0 62,0 97,0 2,4  93,0-100,0 95,0 97,0 99,0
g OIE 51,1 5,6 46,0-61,0 46,0 50,0 54,0 96,9 3,1 93,0-104,0 95,0 96,0 98,0
QIT 50,4 5,2 40,0-57,0 46,0 51,0 54,0 96,5 2,9 93,0-103,0 95,0 95,0 97,0

Procedimentos

A narrativa oral, para fins de analise quanto aos aspectos da fluéncia foi obtida com o
apoio visual de figuras, sendo no estudo 1 utilizada uma Unica figura que correspondia a uma
figura de acdo e no estudo 2 uma sequéncia de figuras.

A figura de acdo adotada no estudo 1 foi a Prancha do Roubo dos Biscoitos que
compreende um dos subtestes do Teste de Boston (KAPLAN et al., 1983), e traz como
proposta uma situacdo problema na qual o individuo foi solicitado a elaborar uma narrativa
oral a partir da mesma.

A sequéncia de figuras utilizada no estudo 2 foi o livro “Frog where are
you? ”(MAYER, 1969) que é composto por 29 pranchas de eventos sequenciais sem escrita, 0
qual foi primeiramente oferecido para que o individuo pudesse manusea-lo a fim de
familiarizar-se com o mesmo e, em seguida, produzir uma narrativa oral com o apoio das
figuras.

Para o estudo 2, optou-se pelo uso da figura em sequéncia representada pelo livro —
por ser um instrumento de mesma natureza que o utilizado no estudo 1 (visual) — e que, no
entanto, tende a promover uma amostra de fala em maior quantidade considerando-se a
sequéncia das pranchas. Tal medida foi adotada considerando o tamanho da casuistica com a
SWB do estudo 2.

Ambas as situagdes foram filmadas e a narrativa oral foi gravada utilizando um
microfone de cabeca sem fio, unidirecional posicionado a 5 cm da boca do individuo

conectado a um computador portatil.
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A partir da narrativa oral coletada foi realizada a analise da fluéncia seguindo critérios
propostos pelo Teste de Linguagem Infantil — ABFW, na area de fluéncia (ANDRADE,
2004). Esta analise incluiu a investigacdo quanto ao tipo e a freqliéncia de rupturas, ou
disfluéncias e o fluxo de informacdo verbal produzidos pelo individuo que corresponde a
velocidade de fala.

As disfluéncias foram classificadas em: 1) disfluéncias comuns (hesitacOes;
interjeicdes; revisdes; palavras ndo terminadas, repeticfes de segmentos e repeticbes de
frases), mais relacionadas com o processamento da linguagem, e, 2) disfluéncias gagas (duas
ou mais repeticGes de sons e/ou silabas, e/ou palavras; prolongamentos; bloqueios, pausas e
intrus&o), mais relacionadas com o processamento da fala. A partir dessas informacGes foi
possivel computar a porcentagem de descontinuidade de fala (presenca de disfluéncias
comuns e gagas), porcentagem de disfluéncias gagas e porcentagem de disfluéncias comuns.

A velocidade de fala ou fluxo de informacéo verbal produzida foi analisada a partir do
numero de palavras e silabas por minuto, ndo sendo desconsiderado o tempo de duracdo das
pausas. O tempo total de duragdo da amostra de fala, bem como o registro do nimero de
pausas e tempo de duracdo das mesmas foi analisado com o software PRAAT versdo 5.1.
Segundo as normas do teste foram consideradas rupturas do tipo pausa interrupcGes na

producéo verbal com duracdo > 2 segundos (>0,03 minutos).

Analise dos dados

A analise descritiva foi utilizada para demonstrar a dispersdo dos dados a partir da
Média (M), Desvio Padrao (DP), valores Minimo (Min.) e Méximo (Méx.) e as distribuicdes
dos quartis 25th, 50th e 75th. Quando a variavel em questdo era de natureza continua e em
funcdo das distribui¢6es ndo-normais dos resultados, foi aplicado o Mann Whitney U test para
comparagOes entre duas amostras independentes (SWB versus Controles; SWB do Brasil
versus SWB de Portugal). Para medir a correlacéo entre duas variaveis numéricas foi utilizado
0 teste de Spearman (rs). O valor de significancia adotado foi de 5% e os testes foram
aplicados pelo software PASW Statistic, v.17.0.2.
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Resultados
Estudo 1: Analise comparativa do perfil da fluéncia de individuos com a SWB falantes

do Portugués do Brasil e grupo controle.

A analise comparativa entre a fluéncia dos individuos com a SWB do Brasil com seus
controles, na situacdo de narrativa oral, a partir da figura de acdo apontou para diferencgas
estatisticamente significante entre os mesmos, destacando-se a frequéncia aumentada para
disfluéncias comuns do tipo hesitacdo, repeticdo de palavra, repeticdo de segmento; e
disfluéncias gagas do tipo prolongamento, bloqueio e pausas para o grupo com a SWB
(Tabela 1). As disfluéncias do tipo blogueio e prolongamento foram encontradas na amostra
de fala de apenas um dos individuos com a SWB do Brasil.

Comparando o grupo com a SWB em relacdo ao controle quanto a ruptura do tipo
pausa foi possivel observar que o grupo com a SWB apresentou mais pausas na fala do que os
controles (Tabela 1), assim como medidas superiores quanto ao tempo de duragdo destas
pausas (Mdsws=3,8; Mdcontrole=3,0; p=,003).
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Tabela 1 — Tipologia e frequéncia das disfluéncias apresentadas pelos individuos com SWB do Brasil em relagio

aos seus controles na tarefa de narrativa oral a partir da figura de ag&o.

SWB Controle

(n=30) (n=30) P
Disfluéncias Percentil Percentil

M DP  Min.Max. 25th 50th 75th M DP Min. Max. 25th 50th 75th

Comuns
Hesitacdo 79 89 20 500 40 55 73 26 10 00 50 20 30 30 ,000**
Interjeicdo 32 65 00 270 00 1,0 40 06 08 00 30 00 00 10 ,091
Revisdo 15 21 00 100 00 1,0 23 11 10 00 30 00 10 20 ,686
Palavra néo- 10 16 00 50 00 00 13 05 09 00 30 00 00 10 /324
terminada
Repeticdo de 65 241 00 130 00 20 33 08 09 00 30 00 10 20 ,036*
palavra
Repeticdo de 18 58 00 320 00 05 10 02 0500 20 00 00 00 ,000**
segmento
Repeticdo de 08 29 00 16,0 00 0,0 10 03 0500 20 00 00 00 ,618
frase
Gagas
Repeticdo de 14 62 00 340 00 0,0 00 02 0500 20 00 00 00 /533
Silabas
Repeticdo de 00 00 00 00 00 0,0 00 00 00 00 00 00 00 00 1,000
Sons
Prolongamento 09 29 00 120 00 0,0 00 00 00 OO0 00 00 00 00 ,020*
Bloqueio 10 51 00 280 00 00 00 00 00 OO0 00 00 00 00 ,045*
Insercdo de 01 04 00 20 00 0,0 00 00 00 OO0 00 00 00 00 ,104
Segmentos
Pausas 49 31 00 140 28 45 70 32 24 00 70 10 30 50 ,021*
Frequéncia de rupturas
%Desc. Fala 20,0 10,0 10,0 60,0 10,0 10,0 20,0 10,0 0,0 0,0 10,0 0,0 10,0 10,0 ,000**
%Disf. Gaga 100 00 00 100 0,0 0,0 100 00 0,0 0,0 100 00 00 0,0 ,000**
%Disf. comum 10,0 10,0 0,0 40,0 10,0 10,0 200 00 0,0 0,0 100 00 00 10,0 ,000**

p<.05*, p<.005**

O resultado da andlise comparativa entre o grupo SWB do Brasil em relacdo ao grupo

Controle, mostrou que tanto o nimero de palavras por minuto quanto o nimero de silabas por

minuto foi inferior para o grupo com a SWB, conforme pode ser visualizado na Figura 1.
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Figura 1 — Velocidade de fala do grupo com a SWB do Brasil e Controle na tarefa de narrativa oral a
partir da figura de acéo.

Ao correlacionar os tipos de disfluéncias comuns com o percentual de disfluéncias
comuns foi possivel observar que a disfluéncia do tipo hesitagdo (rs=,454, p=,012), palavra
ndo terminada (rs=,401, p=,028) e repeticdo de segmentos (rs=,450, p=,013) foram as
disfluéncias que mais contribuiram para o percentual de disfluéncias comuns encontrado na
amostra de fala dos individuos com a SWB do Brasil. Quanto ao percentual de disfluéncia
gaga apenas a disfluéncia do tipo pausa apresentou indice de correlacdo com significancia
estatistica (rs=,566, p=,001).

Para verificar possiveis influéncias quanto a freqtiéncia de disfluéncias encontradas e a
medida de velocidade de fala foi realizada analise de correlagdo, sendo encontrado indices de
correlagdo estatisticamente significante com o nimero de ocorréncia de pausas
(palavras/minuto, rs=-,699, p=,000; silabas/minuto, rs=,742, p=,000), tempo de duracdo das
pausas (palavras/minuto, rs=-,699, p=,000; silabas/minuto, rs=-742, p=,000) e o percentual de
disfluéncias gagas (palavra/minuto, rs=,-558, p,001; silaba/minuto, rs=,-580, p=,001) .
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Estudo 2: Analise comparativa do perfil da fluéncia da fala de individuos com a SWB

falantes do Portugués do Brasil e de Portugal em relagéo aos controles.

Na andlise comparativa entre o perfil da fluéncia da fala dos individuos com a SWB

do Brasil (Tabela 1) e de Portugal (Tabela 2) em relagcdo aos seus respectivos controles, em

situacdo de narrativa oral obtida pela figura em sequéncia, verificou-se diferenca

estatisticamente significante tanto para disfluéncias comuns quanto gagas.

Tabela 2 — Tipologia e frequéncia das disfluéncias apresentadas pelos individuos com SWB do
Brasil em relacdo aos seus controles na tarefa de narrativa oral a partir da figura em sequéncia.

SWB Brasil Controle Brasil
(n=10) (n=10)
Disfluéncias Percentil Percentil P
M DP Min. Méax 25th 50th 75th M DP Min. Max 25th 50th 75th
Comuns
Hesitacdo 97 6,1 00 240 6,2 8,0 12,0 24 08 10 40 20 20 30 ,000**
Interjeicdo 09 16 00 40 0,0 00 1,7 05 09 00 30 00 00 10 902
Revisdo 42 47 00 160 02 35 6,0 10 10 00 30 00 10 20 ,084
Palavra néo- 38 43 00 140 10 20 6,5 0,2 08 00 20 00 00 1,0 ,008*
terminada
Repeticdo de 36 44 00 150 0,2 20 47 06 08 00 20 00 00 10 ,031*
palavra
Repeticdo de 37 42 00 160 12 30 47 00 03 00 10 00 00 0,0 ,001**
segmento
Repeticdo de 06 07 00 20 00 05 1,0 03 06 00 20 00 00 10 /423
frase
Gagas
Repeticdo de 02 06 00 20 100 00 0,0 01 04 00 10 00 00 00 ,758
Silabas
Repeticdo de 00 03 00 10 10,0 0,0 0,0 00 03 00 10 00 00 0,0 1,00
Sons
Prolongamento 0,2 04 00 10 00 0,0 0,0 00 03 00 10 00 00 00 ,781
Blogueio 00 03 00 10 10,0 0,0 0,0 00 03 00 10 00 00 0,0 1,00
Inser¢do de 00 03 00 10 10,0 0,0 0,0 00 00 00 <70 00 00 0,0 1,00
Segmentos
Pausas 150 3,0 80 19,0 13,2 150 17,0 37 24 00 10 20 40 6,0 ,000**
Frequéncia de rupturas
%Desc. Fala 60 30 20 120 3,0 6,0 9,0 6,0 30 20 150 40 50 8,0 ,029*
%Disf. Gaga 40 20 10 80 20 40 7,0 00 00 00 100 00 00 0,0 ,000**
%Disf. Comum 6,0 40 10 150 3,0 5,0 10,0 30 10 20 80 20 30 30 ,019*

p<.05*, p<.005**

Em relacdo a velocidade de fala tanto o grupo com a SWB do Brasil quanto o de

Portugal foram estatisticamente diferentes em relacdo aos seus respectivos controles. Os

valores encontrados para o grupo do Brasil foram: nimero de palavras por minuto
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Mdsws=61,0; Mdcontrole=81,1; p,012 e numero de silabas por minuto Mdsws=112,6;
Mdcontrole=144,5; p,028. Para o grupo com a SWB de Portugal em relagdo ao grupo controle
os valores encontrados foram: nimero de palavras por minuto Mdsws=76,5; Mdcontrole=93,6;
p,001 e silabas por minuto Mdsws=133,4; Mdcontrole=161,2; p,001.

O tempo de duragdo das pausas em minutos, observadas na amostra de fala dos
individuos com a SWB do Brasil, foi estatisticamente diferente em relagdo aos seus controles
(Mdswg=1,51 minutos; Mdcontrole=0,11 minutos; p=,000). Resultado semelhante também foi
encontrado para o grupo com a SWB de Portugal (Mdsws=1,00 minutos) em relacdo aos seus

controles (Mdcontrole=0,21 minutos, p=,000).

Tabela 3 — Tipologia e frequéncia das disfluéncias apresentadas pelos individuos com SWB
de Portugal em relacdo aos seus controles na tarefa de narrativa oral a partir figura em

sequéncia.

SWB Portugal

Controle Portugal

(n=10) (n=10)
Percentil Percentil p
M DP Min. Méax 25th 50th 75th M DP Min. Max 25th 50th 75th

Comuns
Hesitacdo 105 63 10 210 45 120 150 29 09 20 50 20 30 32 ,000**
Interjeicdo 22 33 00 80 00 00 6,2 10 09 00 30 00 10 12 ,705
Revisdo 32 20 00 60 15 35 4,5 10 10 00 30 00 10 20 ,021*
Palavra ndo- 12 15 00 40 00 05 2,2 02 04 00 10 00 00 02 ,162
terminada
Repeticéo de 48 50 00 140 0,0 25 9,5 09 08 00 20 00 10 20 ,089
palavra
Repeticéo de 23 18 00 50 0,7 20 4,2 02 06 00 20 00 00 00 ,007**
segmento
Repeticéo de 04 07 00 20 00 00 1,0 02 04 00 10 00 00 02 677
frase
Gagas
Repeticéo de 06 18 00 520 00 00 0,0 02 04 00 10 00 00 02 791
Silabas
Repeticéo de 02 06 00 60 00 00 0,0 01 03 00 10 00 00 00 1,00
Sons
Prolongamento 0,1 03 00 20 00 0,0 0,0 0103 00 10 00 00 100 1,00
Blogueio 01 03 00 10 0,0 00 0,0 0103 00 10 00 00 100 1,00
Insercéo de 01 03 00 10 0,0 00 0,0 0103 00 10 00 00 00 1,00
Segmentos
Pausas 135 57 40 10 90 150 172 40 18 10 70 10 40 52 ,001**
Frequéncia de rupturas
%Desc. Fala 90 30 50 150 6,0 90 100 50 20 30 90 30 60 80 ,025*
%Disf. Gaga 30 20 10 90 20 30 4,0 00 00 00 10 00 00 00 ,000**
%Disf. Comum 50 30 10 20 30 50 7,0 30 10 10 60 20 20 40 ,049*

p<.05*, p<.005**
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Ao comparar o grupo com a SWB do Brasil e de Portugal em relacdo aos aspectos da
fluéncia da fala analisados a partir da narrativa oral da figura em sequéncia foi possivel
observar que 0s grupos apresentaram desempenho semelhante, ndo sendo encontrada
diferenca estatisticamente significante para nenhuma das medidas de fluéncia investigadas.

A Figura 2 mostra a semelhanca encontrada para a frequéncia de disfluéncias comuns
encontradas para os grupos com a SWB do Brasil e de Portugal. Quanto as disfluéncias os
resultados foram: percentual de descontinuidade de fala (Mdgrasii=6,0; Mdportugai=9,0; p,092),
percentual de disfluéncias gagas (Mdgrasii=4,0; Mdporuga=3,0; p,235) e percentual de
disfluéncias comuns (Mdgyasii=5,0; Mdportugai=5,0; p,692).

Figura 2 — Frequéncia das disfluéncias comuns apresentadas pelo grupo com a SWB do Brasil e de Portugal na

tarefa de narrativa oral a partir da figura em sequéncia.

Ao comparar o grupo com a SWB do Brasil e de Portugal, em relagdo ao tempo de
duracdo das pausas apresentadas na amostra de fala dos mesmaos, foi possivel observar que 0s
grupos também néo se diferenciaram estatisticamente (Mdgrasii=1,5 minutos; Mdpgryga=1,0
minuto; p,121).

Na Figura 3 é possivel observar o resultado da analise comparativa entre 0s grupos
com a SWB do Brasil e de Portugal quanto a velocidade de fala. Nota-se que 0s grupos néo se

diferenciaram quanto ao numero de palavras e de silabas por minuto, embora a distribuicéo
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dos valores encontrados aponte valores relativamente superiores para o grupo com a SWB de

Portugal se comparado ao Brasil.

Figura 3 — Velocidade de fala apresentada pelo grupo com a SWB do Brasil e de Portugal na tarefa de narrativa

oral obtida a partir da figura em sequéncia.

A anélise de correlacdo mostrou que as disfluéncias comuns do tipo hesitacdo (rs=,582,
p=,037), palavra ndo-terminada (rs=,844, p=,000) e repeticdo de segmento (rs=,735, p=,004)
foram as disfluéncias que mais contribuiram para o percentual de disfluéncias comuns
encontrado na amostra de fala dos individuos com a SWB do Brasil, na situagdo de narrativa
oral da figura em sequéncia. Quanto ao percentual de disfluéncia gaga, apenas a disfluéncia
do tipo pausa apresentou indice de correlacdo com significancia estatistica (rs=,723, p=,004).
A mesma anélise aplicada ao grupo com a SWB de Portugal mostrou que as disfluéncias
comuns do tipo hesitagéo (rs=638, p=,047), reviséo (rs=,592, p=,021) e repeticdo de segmento
(rs=,632, p=0,03) foram as disfluéncias que mais influenciaram no percentual de disfluéncias
comuns. Apenas a disfluéncia do tipo pausa apresentou indice de correlacdo estatisticamente
significante como percentual de disfluéncias gagas (rs=, 716, p=,020).

Para verificar possiveis influéncias quanto a freqiiéncia de disfluéncias encontradas e a
medida de velocidade de fala foi realizada analise de correlagcdo sendo encontrados indices de

correlacdo estatisticamente significante com o ndmero de ocorréncia de pausas
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(palavras/minuto, rs=-,699, p=,000; silabas/minuto, rs=,742, p=,000), tempo de duracdo das
pausas (palavras/minuto, rs=-,699, p=,000; silabas/minuto, rs=-742, p=,000) e o percentual de

disfluéncias gagas (palavras/minuto, rs=,-558, p,001; silabas/minuto, rs=,-580, p=,001) .

Discussao

Os resultados desta pesquisa mostraram que o perfil da fluéncia da fala dos individuos
com a SWB do Brasil e de Portugal diferiu do perfil apresentado por seus controles no tocante
as disfluéncias comuns e gagas. A diferenca encontrada entre o grupo SWB Brasil e 0 grupo
controle para bloqueios e prolongamento foi decorrente de frequéncias altas dessas
disfluéncias para um dos individuos com a SWB do Brasil.

O perfil da fluéncia da fala do grupo com a SWB do Brasil foi caracterizado pela
frequéncia aumentada de disfluéncias do tipo hesitacdo, palavra ndo-terminada, repeticdo de
segmento e pausas para ambas as situacdes de narrativa (estudo 1 e 2). Resultado semelhante
foi encontrado ao replicar a analise da fluéncia da fala para o grupo com a SWB de Portugal
(estudo 2), que apresentou frequéncia aumentada para disfluéncias do tipo hesitacéo, revisao,
repeticdo de segmentos e pausas em relacdo aos seus controles. A analise comparativa entre a
frequiéncia de disfluéncias comuns e gagas dos individuos com a SWB do Brasil e de Portugal
(estudo 2), mostrou que ndo foram encontradas diferencas significantes entre 0s mesmos, 0
que indicou que os grupos com a SWB foram semelhantes quanto ao tipo e frequéncia das
rupturas analisadas. A semelhanca encontrada entre os grupos com a SWB do Brasil e de
Portugal indicou que os resultados podem ser generalizados para individuos de mesma lingua,
embora os individuos pertencam a culturas distintas.

A velocidade de fala do grupo com a SWB do Brasil e de Portugal, no entanto, foi
diferente, mas nao estatisticamente significante. Esse resultado pode estar relacionado a
peculiaridades da lingua (vide ANDRADE, 2004; MARTINS et al., 2007; MARTINS;
ANDRADE, 2008).

As disfluéncias do tipo hesitacdo, repeticdo e pausas, que ocorreram com maior
frequéncia nos grupos com a SWB do Brasil e de Portugal, podem ser um importante
indicador da presenca de dificuldade na elaboracdo e organizacdo da narrativa oral, que
estaria mais relacionada ao processamento da linguagem do que ao processamento da fala.

Quando as rupturas excedem a frequéncia tipica da normalidade, a fala do individuo é

percebida como ndo fluente ou hesitante (MERLO, 2006). A frequéncia elevada das
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disfluéncias observadas em individuos com a SWB pode estar relacionada, como sugerido
anteriormente (BELLUGI et al., 2000; REILLY et al., 2004; SOMERVILLE et al., 2005), a
prejuizos Iéxico-semantica e sintéatica.

A anadlise da fluéncia da fala, na situacdo de narrativa oral, pode ser util para
caracterizar-se o perfil fenotipico de linguagem da SWB.

A amostra de fala obtida em situacdo de narrativa de figuras revelou maior frequéncia
de disfluéncias comuns (hesitacdo, palavra ndo-terminada, repeticdo de palavra e repeticdo de
segmento) e pausas se comparada a narrativa obtida em situacdo de relato autobiografico
(hesitacdo, repeticdo de segmento), utilizado no estudo de Rossi et al. (2009). Especula-se que
tal diferenca possa ter ocorrido pelo nivel de complexidade requerido na tarefa de narrativa e
que tornaria tal producdo mais susceptivel a falhas no acesso lexical (BELLUGI et al. 2000;
KAMIRLOFF-SMITH et al., 2003; REILLY et al., 2004) e na coeréncia seméantica (REILLY
et al., 2004; GONCALVES et al., 2004; MARINI et al., 2010).

A fluéncia da fala na SWB mereceria mais investigacdo, uma vez que os resultados
dos estudos realizados comprovaram a existéncia de disfluéncias no fenétipo de linguagem
dos individuos avaliados com a SWB. Assim, quando o comportamento verbal na SWB é
qualificado como sendo “fluente”, é preciso considerar que tarefas de evocacdo semantica e
fonoldgica, bem como as caracteristicas comportamentais do fendtipo Cocktail Party Speech
(e.g falante, eloquente e sociavel) ndo sdo suficientes para caracterizar o fendtipo de
linguagem de individuos com essa sindrome.

Estudos mais sisteméaticos que analisem a tipologia das disfluéncias, bem como as
condicdes sob as quais ocorrem (e.g.micro e macrolinguisticas) na narrativa oral poderiam
ajudar a elucidar, se as disfluéncias encontradas estariam de fato relacionadas a elaboracéo e

organizacao da linguagem nos individuos com a SWB.

Concluséao

Os resultados deste estudo mostraram que o perfil da fluéncia da fala dos individuos
com a SWB do Brasil (estudo 1) e de Portugal (estudo 2), quando comparados a individuos
com idade mental semelhante e desenvolvimento tipico de linguagem foi marcado por
diferencas significativas quanto a frequéncia de disfluéncias do tipo hesitacéo, repeticdo e
pausas, sugerindo maior envolvimento das dificuldades de elaboragéo e organizacdo da

linguagem.
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Ao replicar a analise do perfil da fluéncia para individuos com a SWB de mesma idade
mental, falantes da mesma lingua, mas culturalmente distintos foi possivel confirmar que as
caracteristicas de fluéncia, sugestivas de rupturas ligadas ao processamento de linguagem,
pode ser uma caracteristica importante como parte do fenétipo de linguagem desta sindrome.

Estudos multiculturais poderdo confirmar o perfil disfluente da SWB, quando envolve

questdes relacionadas a linguagem.
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Abstract

Background: Williams-Beuren Syndrome (WBS) is a neurodevelopmental disorder
characterized by an unusual cognitive dissociative phenotype. Specifically, a profound
impairment in tasks requiring visuospatial abilities coexists with a superior proficiency in
auditory processing and language tasks, which have been described as the main features of
WBS neurocognitive profile. Materials and Methods: The objective of this study was to test
the contribution of auditory vs. visual input of information using Illinois Test of
Psycholinguistic Abilities (ITPA). Patterns of performance in ITPA were analyzed in two
groups: a group with WBS (N=20) and a group with typical development, matched for mental
(MA, N=20) and chronological age (CA, N=20). Result: Results suggest that visual format of
the ITPA subtests is associated with enhanced performances in association and expression
subtests in WBS. This pattern was also evident in MA group, suggesting a developmental-
related response associated to ITPA subtests. Finally, results further suggest that intellectual
functioning is associated with better performances in ITPA in typically developing groups,
but not in WBS. Conclusions: Evidence from this study leads to important implications for
the development of psycho-educational intervention programs for individuals with WBS,

particularly with both auditory as well as visual input of information.

Keywords: Williams-Beuren Syndrome; Visual and Auditory Input of Information, Language

development.
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Auditory vs. Visual Input of Information: Is There a Preference Bias in Williams
Syndrome?

Williams-Beuren Syndrome (WBS) is a neurodevelopmental disorder, characterized by
a submicroscopic deletion on chromosome 7 q11.23 (Korenberg et al., 2000). Associated with
this genotype, WBS patients are often described as displaying intellectual disability and a
dissociation in their cognitive profile. Specifically, initial reports of WBS document a
profound impairment in visuospatial processing in parallel with a superior proficiency in face
recognition, language abilities and auditory processing skills (Pani et al., 1999; Mervis et al.,
2000). This discrepancy between verbal and non verbal measures has been described as a
hallmark of WBS cognitive architecture, and a Williams Syndrome Cognitive Profile (WSCP)
has been proposed considering the relation between superior scores in measures in auditory
abilities and impairments in visual-constructive ability (Pani et al., 1999; Mervis et al., 2000).

Nevertheless, this supremacy of verbal over non-verbal performance within WBS
cognition has been questioned, with inconsistent findings being reported in several cognitive
domains (Cherniske et al., 2004, Greer et al., 1997, Karmiloff-Smith et al., 2003, Porter and
Coltheart, 2005, Stojanovik et al., 2006), particularly when auditory vs. visual-spatial
presentation of stimuli is compared. Thus, evidence related with the primacy of auditory over
visual-spatial abilities, needs to be further explored.

Considering performance of individuals with WBS within different memory systems,
several studies found evidence for the existence of a good auditory short term verbal memory
in individuals with WBS, even when compared with normal development controls (Bellugi et
al., 1994; Pani et al., 1999; Nichols et al., 2004). In addition, a dissociation between
phonological loop and visuo-spatial sketchpad working memory components has been also
proposed for WBS, with results showing that individuals with WBS exhibited lower scores in
short term visuo-spatial memory, contrasting with a superior digit span performance (Jarrold
et al., 2001). However, the same authors, in a second part of their study, found that both WBS
and normal development groups had similar patterns of performance in the Pattern Memory
Test and Digit Span. Additionally, subsequent studies showed evidence of preserved
performance in short-term and long term visual memory tasks (Jarrold et al., 2007; Vicari et
al., 2003; Vicari et al., 2005). Finally, recent reports bring additional support against the
dissociation hypothesis in memory system in WBS, showing that there is a combined deficit
in visuo-spatial and auditory memory tasks, with lower performance in WBS, when compared
with a normal development group (Sampaio et al., 2008).
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Visual-spatial cognitions has been reported to be significantly impaired in WBS.
Indeed, individuals with WBS show enormous difficulties in solving the Block Pattern tasks,
with authors suggesting a local bias in processing visual information (using preferentially a
local instead of a configurational processing strategy) is underlying that these difficulties
(Bellugi et al., 2000; Bellugi et al., 1999; Wang et al., 1995). However, disputing reports
suggesting that visual-spatial perception is as impaired as other cognitive dimensions of WBS
cognitive profile (Porter & Coltheart, 2005) are emerging, namely, evidence that visual-
spatial processing styles are similar in WBS and controls (namely, that individuals with WBS
are equally affected by local and global configuration of the stimuli) (Farran, 2005; Farran et
al., 2001; Pani et al., 1999).

Thus, given the controversy regarding the dissociation between auditory versus visual
skills in WBS that the present study intents to assesses both auditory and visual-spatial input
of information in WBS using the Illinois Psycholinguistic Test. Although, previous data with
this test showed evidence of significant problems with visual reception, visual closure and
visual memory tasks in WBS(Crisco et al., 1988), this study did not use genetic confirmed
WABS individuals, which questionates the specificity of results to WBS. Therefore, the
objective of this study was to compare performance of individuals with WBS (confirmed with
FISH test) with a chronological age-matched and mental age matched groups in order to

investigate patterns of response in visual versus auditory processing.

Materials and Methods

Participants

The following study was approved by The Ethical Board of the Botucatu Medical
School (CEP/256/2006). Written informed consent was obtained prior to enrolment from all
participating individuals and/or their parents. Williams-Beuren syndrome (WBS) group
included 20 individuals, with mean age 8 years and 6 month (SD=1.62, ranging from 5’6 to
10’9 years) with mean FSIQ of 56.72 (SD=10.08, range 42-75). They all exhibited clinical
phenotype of WBS, confirmed by the elastin gene (ELN) deletion at 7911.23 by Fluorescence
In Situ Hibridization (FISH) (Korenberg et al., 2000). All the participants with WBS had

normal hearing and normal or corrected to normal vision, assessed through behavioural
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audiometry and/or threshold tonal audiometry. Thus, participants with auditory thresholds
below 25dBNS in several frequencies were excluded (Davis and Silverman, 1970) from this
study. Individuals with WBS were recruited from the Genetic Counseling Service of
Botucatu, Brazilian Williams Syndrome Association and from the Spanish Williams
Syndrome Association-ASWE (Spain).

Thus, in the first part of the manuscript, specific data related to the characterization of
cognitive and linguistic profile of participants with WBS (N=20) will be presented. In the
second part, a group of individuals with WBS will be compared to a mental and
chronological-age matched group.

Comparison group included a chronological age matched group (CA), with ages ranging
from 5 years and 1 months to 10 years and 7 months (N=20, M=8.35, SD=1.75; FS1Q=96.58,
SD=2.22) and a mental age matched group (MA), with ages ranging from 3 years to 6 years
and 9 months (N=20, M=4.92, SD=1.14; FSIQ=97.05, SD=3.07). Control groups were
typically developing individuals without evidence of speech-language disorders, learning
disabilities and hearing loss, and visual impairment.

This group was characterized by typically developing individuals without evidence of
speech-language disorders, learning disabilities, hearing loss, and visual impairment. They
were matched with WBS individuals according to their mental age and socio-cultural level.
Mental age was derived individually according to Full Scale 1Q (Terman, 1916).

Demographic characteristics of the groups are shown in table 1.

Table 1 — Demographic Characteristics of the WBS and Typically Developing Groups

Group WBS (N=20) CA (N=20) MA (N=20)

Age (Mean, 8.60 (1.62) 8.35 (1.75) 4.92 (3.07)
SD)

FSIQ 56.72 (10.08) 96.58 (2.22) 97.05 (3.07)

Male /Female 10/10 10/10 10/10
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Instruments

To assess general cognitive functioning level (Full Scale 1Q - FSIQ) the Wechsler
Preschool and Primary Scale of Intelligence — R and Wechsler Intelligence Scale for
Children-Third Edition (WISC-I1I) were used for children with ages between 3-6 years and 6-
10°7 years, respectively.

Illinois Test of Psycholinguistic Abilities (ITPA) (Kirk and McCarthy, 1961) —
Brazilian (Bogossian and Santos, 1977) and Spanish versions (Kirk et al., 2005) were used in
the present study. This test assesses psycholinguist abilities that are important for
communication, namely related with the ability to understand, process, and relate visually and
auditorily presented stimuli. It can be used to analyse intra-individual and inter-individual
differences and it is individually administered to children with ages ranging from 2°6 to 10"11
years of age. Each test is preceded by demonstrative items and auditory tests requiring
analysis of words presented orally while the visual subtests are related with conceptual
analysis related with pictographic stimuli. ITPA consists of ten principal subtests (Auditory
and Visual Reception, Auditory and Visual Association, Auditory and Visual Closure,
Auditory and Visual Sequential Memory Verbal Expression, Manual Expression,
Grammatical Closure, and two additional subtests (Auditory Closure and Sound Blending).

These subtests are described in the table 2.
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Table 2 — Description of ITPA Subtests

ITPA subtest
Auditory Reception Subtest Assesses comprehension from oral stimuli
Visual Reception Subtest Extraction of meanings choosing from a set of

pictures the one which is similar to the picture

stimuli
Auditory Association Subtest Relate spoken concepts meaningfully
Visual Association Subtest Relate pictures or objects meaningfully through

their matching

Visual Sequential Memory Subtest Reproduction by heart of a sequence of

meaningless pictures previoulsly showed

Auditory Sequential Memory Subtest Repetition of forward digits in the same order

they were given

Visual Closure Subtest Extraction of the global configuration of objects

masked in a complex context

Auditory Closure Subtest Joint together sounds of a word which are
omitted
Verbal Expression Subtest’ Production of concepts, according to a

classification system

Manual Expression Subtest® Use of gestures to express actions

Grammatical Closure Subtest Use of grammatical forms to complete a
statement

Sound Blending Subtest™ Synthesize words when only fragments are

presented orally

In the current study, data from 8 subtests will be presented, specifically because: a)
versions of these subtests are the same for Spanish and Brazilian instruments; b) there is the
existence of auditory and visual input modalities for the same dimension (e.g. reception —

visual and auditory reception subtests).

! These subtests were not used in this study.
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Procedure

After collecting consent forms and data about sociodemographic characteristics,
diagnosis, clinical history, and general cognitive functioning level (Full Scale 1Q — FSIQ, all
participants were administered the Illinois Test of Psycholinguistic Abilities (ITPA). The
neurocognitive tests were administered and scored accordingly in the native language of the

participants applied during three different sessions.

Data Analysis

Descriptive analyses were used to characterize the group of participants. Normality and
variance homogeneity criteria were tested with Kolmogorov-Smirnov and Shapiro-Wilk tests
and parametric and non parametric tests were used accordingly. Two different statistical
approaches were used. First, we did a within WBS group analysis, comparing scalar scores
between different modality of input subtests of ITPA with a paired sample t-test. Then, the three
groups were compared using a mixed ANOVA with modalities subtest as within factor and
Group as between factor. Finally, a person correlation was performed to analyze association
between FSIQ and performance in ITPA subtests.

Results

The pattern of performance in visual vs. auditory subtests of ITPA WBS group was
analyzed within WBS group (ITPA performance in WBS: Comparing Auditory vs Visual
Input of Information). In the second part, we analyzed the same pattern of performance in
ITPA but in CA and MA groups (ITPA performance in MA and CA groups: Comparing
Auditory vs Visual Input of Information) and finally, comparing WBS with typically
developing individuals (ITPA performance in WBS and typically development groups).

ITPA performance in WBS: Comparing Auditory vs. Visual Input of Information.

Comparison between visual and auditory input of information displayed evidence of

the WBS heterogeneity of performance in the ITPA subtests with significantly better results
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on visual measures for reception and association, with no differences in modalities for
sequential memory and closure (see figure 1). Thus, for reception, we compared auditory with
visual reception abilities with paired t samples test revealing a significant difference between
these two abilities in WBS (t(19)=-4.09, p<.01), where individuals with WBS displayed
higher scalar scores in the visual reception test (M= 32.70, SD= 7,26 vs auditory reception
test: M= 25.10, SD= 8.35). Also, performance on auditory association (M= 23.55, SD=5.00)
was significantly different from visual association (M= 26.55, SD= 5.62, t(19)=-2.69, p<.05).
Finally, no significant differences were found between auditory (M= 28.50, SD= 5.59) and
visual modalities (M=28.25, SD= 6.67) for sequential memory (t(19)=.222, p>.05) and

closure (t(19)=-.116, p>.05) (auditory closure: M= 27.50, SD=8.84; visual closure: M=27.80,
SD=5.85).

Figure 1 — WBS Performance on ITPA Subtests
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ITPA performance in MA and CA groups: Comparing Auditory vs Visual Input of
Information

We observed a superior performance in visual sequential memory (M=37.32,
SD=1.53) in CA group when compared with auditory modality of this test (M=36.31,
SD=1.72; 1(18)=-2.35, p<.05). This same pattern in this subtest was observed for MA group
(t(19)=-3.04, p<.01). In parallel, we observed in MA a better performance in the visual
association (M=37.53, SD=2.95) and visual closure (M=39.11, SD=1.91) when compared
with auditory association (M=36.68, SD=1.46; t(19)=-5.45, p<.01) and auditory closure
(M=38.26, SD=1.91; t(19)=-2.20, p<.05), respectively (see table 3).

Table 3 — Patterns of Performance in ITPA Subtests of Typically Developing Groups

CA MA
t (18) t (19)
(N=20) (N=20)
M (SD) M(SD)
Auditory Reception 37.58 (1.58) 38.00 (1.41)
-1.97 -1.19
Visual Reception 38.58 (2.29) 38.40 (1.60)
Auditory Association 36.68 (1.46) 36.65 (1.53)
-1.25 -5.45%**
Visual Association 37.53 (2.95) 38.10 (1.21)
Auditory Sequential Memory  36.31 (1.72) 36.80 (.95)
-2.35*% -3.04**
Visual Sequential Memory 37.32 (1.53) 37.50 (.95)
Auditory Closure 38.26 (1.91) 37.30 (.98)
-1.55 -2.20*
Visual Closure 39.11 (1.91) 38.15 (1.05)

*p<.05; **p<.01; ***p<.001
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ITPA performance in WBS and Typically Developing Groups

Group effects were present for all subtests (see table 4). Post hoc analyses showed that
this group effect was due to a significant better performance of the MA and CA groups in all

subtests of ITPA, when compared with the WBS group.

Table 4 —Performance of WBS and Typically Developing Groups in ITPA Subtests

WBS CA MA
F(2.56)
(N=20) (N=20) (N=20)
M(SD) M (SD) M(SD)
Auditory Reception 25.10 (8.35) 37.58 (1.58) 38.00 (1.41)
34.55***
Visual Reception 32.70 (7.26) 38.58 (2.29) 38.40 (1.60)
Auditory Association  23.55 (5.00) 36.68 (1.46) 36.65 (1.53)
108.56***
Visual Association 26.55 (5.62) 37.53 (2.95) 38.10 (1.21)
Auditory Sequential
28.50 (5.59) 36.31 (1.72) 36.80 (.95)
Memory
42.73%**
Visual Sequential
28.25 (6.67) 37.32 (1.53) 37.50 (.95)
Memory
Auditory Closure 27.50 (8.84) 38.26 (1.91) 37.30 (.98)
89.39***
Visual Closure 27.80 (5.85) 39.11 (1.91) 38.15 (1.05)

***n<.001

To analyse the association between FSIQ and performance in ITPA subtests, we
performed a correlational analysis within each group. Positive correlations between FSIQ and

performance were only observed in CA and MA groups (see table 5).
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Table 5 — Correlations between FSIQ and Performance in Subtests of ITPA in the three
groups

Group / FSIQ AR VR AA VA ASM VSM AC VC
WBS -04 12 -05 .17 .03 -31 -18 40
CA 15  .-03 .37 20 46" .03 51 .05
MA 33 24 -09 .28 .08 48" -.25 T4x*
*p<.05
**p<.01
Discussion

This study evidenced that a visual information input facilitates performance in WBS,
with WBS individuals showing higher scalar scores in visual expressive and receptive
subtests of ITPA. Also, MA group showed better performances in visual association and
closure visual subtests with both typically developing groups (MA and CA) also performing
better in visual sequential memory. These results suggest that the visual format of the ITPA
subtests is associated with improving performances in WBS and typically developing
individuals.

Results of this study are inconsistent with the hypothesis that verbal skills overcome
non verbal skills in WBS (Bellugi et al., 2000, Bellugi et al., 1994, Jarrold et al., 2001). In this
line, recent studies have been disputing the idea of verbal supremacy in WBS, with evidence
showing commensurate verbal and non-verbal abilities (Cherniske et al., 2004, Greer et al.,
1997, Porter and Coltheart, 2005). Moreover, a detailed analysis of WSCP (Mervis et al.,
2000) indicated that individuals with WBS do not exhibit proficiency in verbal abilities
(auditory processing, expressive vocabulary, receptive vocabulary, phonological short term
memory, language comprehension, and verbal analogies) with respect to non verbal abilities
(Porter and Coltheart, 2005). Inclusively, a pattern of strengths and weaknesses within non
verbal measures, specifically visual-spatial cognition (including cognitive processes related
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with the Block Design Test) was shown in this genetic disorder (Porter and Coltheart, 2005).
Our results are consistent with these later findings, namely that auditory processing (reception
and association), auditory closure abilities and auditory sequential memory are not strengths
in WBS cognitive functioning, when we compare with the visual modalities of the same test.
Indeed, a carefully analysis of the specificities of ITPA auditory tests revels that these subtests
require additional skills and different complexity levels, when we compare with visual format
of the same test. Specifically, auditory reception and association requires additional verbal-
short-term memory and conceptual skills, respectively, which have been described as
impaired in WBS (Brock et al., 2006, Porter and Coltheart, 2005, Sampaio et al., 2008).
Consistent with this, is the fact that no differences between modalities were observed in
auditory sequential memory, since both subtests require short-term memory abilities. Finally,
similar patterns of performance were observed in visual and auditory closure in WBS,
suggesting a commensurate ability to integrate visual and auditory information. Interestingly,
despite some studies have been proposing the existence of a local visual processing bias in
WBS (Bellugi et al., 2000, Bellugi et al., 1999, Wang et al., 1995), recent studies have been
shown that they are equally affected by global and local configuration of the visual stimuli
(Farran, 2005, Farran et al., 2001, Pani et al., 1999) and that their difficulties within visual
cognition are mostly related to specific tasks that require mental rotation and coding spatial
relationships between objects skills (Farran and Jarrold, 2005, Hoffman et al., 2003).
However, cognitive processes that require visual-construction, mental rotation of visual
stimuli and coding spatial relations are not elicited by ITPA, with visual subtests being more
related with conceptual analysis of visual stimuli and semantic categorization.

Results of our study differ from the only study that used ITPA (Crisco et al., 1988)
could very well be due to the use of different samples: a) their group of individuals with WBS
was smaller and with no confirmed genetic diagnosis; b) they compared this group with a not
specified learning disorders group; while in this study we used typically developing
individuals. Additionally, one clinical feature that could be related with our findings is the
prevalence of hearing disorders in WBS (Johnson et al., 2001) that could be limiting their
performance in the auditory measures. However, several studies have been reported that
hearing problems in WBS are associated with a high-frequency hearing loss (Gothelf et al.,
2006) which occurs mainly in adults (Marler et al., 2005) which was not evident in any of our
participant.
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Evidence from this study brings also important implications to the development of
psycho-educational intervention programs, particularly in challenging the widespread idea
that learning strategies in these individuals should be based upon their proficiency in auditory
processing of the stimulus (Semel and Rosner, 2003). Indeed, results from this study clearly
state that adding visual input modalities to presentation of stimuli should be considered when
drawing intervention programs for this clinical group.

This study employed a larger sample of individuals with WBS and pointed out that
visual channel of information in ITPA facilitates performance in WBS. However, this was a
cross-sectional study and future studies should be focused also in analysing longitudinally
patterns of WBS response to ITPA.
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Resumo

Tema: A sindrome de Williams-Beuren é um distarbio neurodesenvolvimental caracterizado
por um fenotipo cognitivo peculiar que sugere a dissociagdo entre habilidades verbais e ndo-
verbais, principalmente com prejuizos visoconstrutivos significativos mediante a
superioridade para habilidades auditivas e de linguagem. Material e Métodos: o objetivo foi
comparar o desempenho de individuos com a SWB a um grupo controle semelhante, por
idade mental e idade cronol6gica em tarefas auditivas e visuais; e, investigar o perfil de
habilidades auditivas comparadas as visuais. O desempenho de individuos com a SW (N =
20) foi comparado a um grupo com desenvolvimento tipico de linguagem por idade mental
(IM, N=20) e outro por idade cronoldgica (IC, N=20), semelhante ao grupo com a SW.
Resultados: Os resultados mostraram desempenho superior para habilidades visuais em
relacdo as auditivas, tanto nos subtestes expressivos quanto receptivos para o grupo com a SW
e 0 grupo com desenvolvimento tipico (IM). A analise dos dados também sugeriu a influéncia
de fatores desenvolvimentais com o desempenho no ITPA, uma vez que foram encontradas
correlagdes positivas entre os subtestes do ITPA e a idade do grupo IM. Conclusdes: Este
estudo traz implicacGes importantes, principalmente no que compete aos programas de

intervengdo, sugerindo que sejam enfatizadas as duas vias de informacéo, auditiva e visual.

Palavras-chave: Sindrome de Williams-Beuren; Habilidades Auditivas e Visuais, Linguagem.
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Informacdo auditiva e visual: ha uma via preferencial de entrada na sindrome de

Williams-Beuren?

A sindrome de Williams-Beuren (SW) é um distarbio neurodesenvolvimental causado
por uma delecdo na regido cromossémica 7q11.23 (Korenberg et al., 2000). O fendtipo
cognitivo desta sindrome é conhecido pela coocorréncia de prejuizos visoconstrutivos com
habilidades auditivas e de linguagem favoraveis. As primeiras descri¢des sobre o fendtipo da
SW apresentavam esse perfil cognitivo peculiar marcado por prejuizos visoconstrutivos
significativos que, no entanto, contrastavam com a facilidade que esses individuos
apresentavam nas tarefas de reconhecimento facial, habilidades de linguagem e também, de
memoria auditiva (Pani et al. 1999, Mervis et al., 2000). Esse conjunto de caracteristicas
cognitivas e de linguagem sugerindo uma dissociagdo entre as habilidades verbais e néo-
verbais foi denominado “Williams Syndrome Cognitive Profile” (WSCP) (Pani et al. 1999,
Mervis et al., 2000).

Entretanto, essa superioridade para habilidades verbais em relacdo as ndo-verbais tem
sido ponto de discordéncia entre autores que questionaram tal supremacia verbal, uma vez que
identificaram nos seus estudos a presenca de prejuizos para varios dominios cognitivos, que
nédo, somente o visoconstrutivo (Greer et al., 1997, Karmiloff-Smith et al., 2003, Cherniske et
al., 2004, Porter and Coltheart, 2005, Stojanovik et al., 2006). Tal constatacdo sugere,
portanto, a necessidade de estudos complemantares nesta direcao.

Os estudos que se ativeram a investigacdo do desempenho dos individuos com a SW a
partir de tarefas que investigaram a memodria, de curta e longa duragdo, mostraram
desempenho favoravel para as tarefas de memoria verbal de curta duragdo quando
comparados a controles com desenvolvimento tipico de linguagem (Bellugi et al., 1999,
Nichols et al. 2004, Pani et al., 1999).

O desempenho favoravel para tarefas de memdria, sugere que os individuos com a SW
apresentam facilidades de memdria que envolve o circuito fonoldgico articulatério da
memoria operacional; com déficits significativos quanto ao sistema de memdria visoespacial.
Esta habilidade de memoria, apresentada pelos individuos com a SW, pode ser constatada a
partir dos testes de recodificacdo de digitos os quais apresentava escores superiores aos testes
que envolviam memoria espacial (Jarrold et al ., 2001). Entretanto, o estudo apresentado por
Jarrold et al. (2001) também mostrou que os individuos com a SW apresentaram desempenho

semelhante ao grupo com desenvolvimento tipico em tarefas de memoria espacial e de
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digitos, sugerindo que os individuos com a SW apresentam prejuizos variados, indicando
heterogeneidade do perfil cognitivo (Jarrold et al. 2007 , Vicari et al. 2003, Vicari et al.,
2005). Achados recentes mostraram que os individuos com a SW, quando comparados a
controles por idade mental, apresentam prejuizos para ambas as tarefas de memodria,
visuoespacial e auditiva, discordando da hipotese de dissociacdo atribuida ao fendtipo desta
sindrome (Sampaio et al., 2008).

Estudos mais especificos sobre o processamento visual da informacéo em individuos
com a SW mostraram que a dificuldade desses individuos estd na capacidade de integracdo
dos estimulos visuais, de modo que o processamento da informacao nao se faz por completo.
O desempenho nas tarefas de arranjo de blocos indica que os individuos com a SWB se atém
a uma analise configuracional local, ou seja, ligada aos detalhes do estimulo visual e nao
realizam uma analise configuracional global (Bellugi et al., 2000, Bellugi et al., 1999, Wang
etal., 1995).

Entretanto, segundo Porter e Coltheart (2005) a habilidade percepto-visual dos
individuos com a SWB sugere estar prejudicada, assim como qualquer outra dimenséao
cognitiva, de modo que tanto o processamento configuracional local quanto global estéo
igualmente prejudicados (Farran, 2005, Farran et al. 2001, Pani et al., 1999).

Assim, considerando a controvérsia ainda presente na literatura a respeito da
dissociacdo entre habilidades auditivas e visuais na SWB, este estudo propds investigar o
desempenho desses individuos em tarefas auditivas e visuais utilizando o Teste Illinois de
Habilidades Psicolinguisticas. Resultados anteriores utilizando este mesmo instrumento,
aplicado a individuos com a SWB mostrou prejuizos significativos para as tarefas de
recepcdo, memoria e closura visual (Crisco et al., 1988). Entretanto, os individuos que
compuseram a casuistica do estudo de Crisco et al., (1988), ndo apresentavam diagnostico
citogenético confirmado para a SWB.

O objetivo deste estudo foi comparar o desempenho de individuos com a SWB a um
grupo controle semelhante por idade mental e idade cronoldgica em tarefas auditivas e

visuais; e investigar o perfil de habilidades auditivas comparadas as visuais.
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Material e Métodos

Participantes

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Medicina de Botucatu
(CEP/256/2006) com assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido pelos pais
dos participantes. O grupo com a SWB foi formado por 20 individuos com idade cronolégica
média de 8 anos e 6 meses (variando de 5 anos e 6 meses a 10 anos e 9 meses; DP=1,62) e
Quociente Intelectual Total (QIT) médio de 56,72 (DP=10,08, variando de 42 a 75).Todos 0s
individuos com a SWB deste estudo apresentavam fenoétipo tipico da SWB e foram
confirmados para a delecdo do gene da Elastina na regido cromossdmica 7q11.23, pela
técnica de Hibridizacdo in situ por Fluorescéncia (FISH). Os individuos com a SWB
apresentavam acuidade auditiva dentro dos parametros de normalidade abaixo de 25dBNS
(Davis e Silverman, 1970).

Os individuos com a SWB foram recrutados no Servico de Aconselhamento Genético
de Botucatu, na Associacdo Brasileira e Espanhola da Sindrome de Williams.

Na primeira etapa deste estudo apresentamos o desempenho intelectual com base no
Quociente Intelectual Total (QIT) e o desempenho do grupo com a SWB no ITPA. Nesta
etapa, foi realizada a analise comparativa quanto as habilidades auditivas e visuais do grupo
com a SWB. Na segunda etapa foi apresentado o resultado da analise comparativa do grupo
com a SWB em relacdo aos controles, por idade mental e idade cronoldgica, quanto ao
desempenho no ITPA.

O grupo controle foi composto por individuos que apresentavam desenvolvimento
tipico de linguagem, com auséncia de histérico de dificuldades de fala,
linguagem/aprendizagem, prejuizos neuroldgicos e/ou sensoriais. O grupo controle por idade
cronoldgica (IC) foi formado por 20 individuos com idade de 5 anos e 1 més a 10 anos e 7
meses (M=8,35, DP=1,75; QIT=96,58, DP=2,22). O grupo controle por idade mental (IM) foi
formado 20 individuos com idade de 3 anos e 6 meses a 6 anos e 9 meses (M=4,92, DP=1,14;
QIT=97,05, DP=3,07). A idade mental foi utilizada nesta pesquisa como para fins de
comparacOes estatisticas entre o grupo SWB e controle, sendo obtida a partir do QIT

(Terman, 1916). A caracteristica demografica do grupo esta representada na Tabela 1.
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Tabela 1 — Caracteristicas demogréaficas do grupo SWB e do grupo com desenvolvimento

tipico.

Grupo SWB (N=20) IC (N=20) IM (N=20)
Idade (Média, DP) 8.60 (1.62) 8.35 (1.75) 4.92 (3.07)
QIT 56.72 (10.08) 96.58 (2.22) 97.05 (3.07)
Masculino 10/10 10/10 10/10
/Feminino

Instrumentos

O desempenho intelectual dos individuos coma SWB e controles foi obtido a partir da
aplicacdo da escala Wechsler de Inteligéncia, versdo para Pré-Escolares WPPSI-R
(WECHSLER, 1989) para individuos com idade cronoldgica de 3 a 6 anos € o WISC-III
(WECHSLER, 1991) para individuos com idade de 6 a 10 anos e 7 meses.

Para investigar as habilidades auditivas e visuais foi utilizado o Teste Illinois de
Habilidades Psicolinguisticas (ITPA) (Kirk e Meccarthy, 1961) — adaptacdo brasileira
(Bogossian e Santos, 1977) e adaptacdo espanhola (Kirk et al., 2005). Este instrumento
permite investigar habilidades importantes a comunicagdo, investigadas por meio de dois
canais de entrada da informacdo (auditivo e visual); e de saida (motor e verbal). Este
instrumento permite investigar diferencas intra e interindividuais por meio da comparacdo dos
escores escalares. A aplicacdo de cada subteste é precedida pela apresentacdo de um item
demonstrativo para ensinar a tarefa. Esta demonstracdo é oferecida verbalmente para os
subtestes auditivos e visuais. Nas tarefas auditivas é requerido que o individuo analise
conceitos a partir da informacéo verbal propriamente dita, enquanto que nas tarefas visuais o
mesmo deve analisar e responder com base no significado do estimulo visual apresentado.

O ITPA é composto por 10 subtestes principais: recepcdo auditiva e visual; memoria
sequencial auditiva e visual; associacdo auditiva e visual; closura visual; expressao manual e
expressdo verbal; closura gramatical; e, dois subtestes complementares (closura auditiva e
combinagéo de sons).

Neste estudo foram utilizados 8 subtestes do ITPA, por serem semelhantes na versao
brasileira e espanhola, e também por permitir a comparacdo quanto as modalidades auditivas

versus visuais (e.g. recep¢do — auditiva e visual).



Tabela 2 — Descri¢do dos subtestes do ITPA

Subtestes do ITPA

Recepcao auditiva

Extrair significados de estimulos auditivos

Recepcéo visual

Extrair significados de estimulos visuais.
Identificar dentre varias figuras aquela que
corresponde a figura estimulo.

Associacdo auditiva Relacionar conceitos apresentados
oralmente.

Associacéo visual Relacionar conceitos apresentados
visualmente.

Memodria sequencial visual Reproduzir  imediatamente  estimulos
recebidos auditivamente.

Memoria sequencial auditiva Reproduzir  imediantamente  estimulos

recebidos auditivamente.

Closura visual

Reconhecer um estimulo visual através das
suas partes.

Closura auditiva

Reconhecer e reproduzir palavras quando
parte dela é suprimida.

Expresséo verbal®

Expressar idéias verbalmente a partir de
categorias de objetos.

Expressdo manual®

Expressar idéias por meio de gestos.

Closura gramatical®

Completar sentencas.

Combinaco de sons’

Sintetizar dois ou mais sons isolados.

! Subtestes ndo utilizados neste estudo.

Procedimentos
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Todos os individuos tiveram sua participacdo autorizada mediante assinatura do Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido. Ap6s coletar informac@es referentes a histdria clinica dos

individuos os mesmos foram submetidos a avaliacdo intelectual e posteriormente a aplicagdo do

Teste Illinois de Habilidades Psicolinguisticas (ITPA). Os procedimentos foram aplicados na

lingua materna de origem de cada participante, sendo a pontuacéo escalar do teste obtida a partir

do manual de adaptacdo de cada pais.

Analise dos dados

A andlise descritiva foi utilizada para caracterizar o grupo de individuos que participaram

deste estudo. A distribuicdo dos dados quanto a normalidade e homogeneidade das variancias
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foram testadas com os testes Kolmogorov-Smirnov e Shapiro, sendo entdo a partir dessa analise
aplicados testes paramétricos e nao-paramétricos. O teste-t pareado foi utilizado para comparar
0s escores escalares obtidos no ITPA para as habilidades auditivas e visuais do grupo com a
SWB e entdo os trés grupos foram testados utilizando teste de varidncia Anova para
comparacao inter-subtestes e intragrupos. Para medir a correlacdo entre o QIT e o desempenho

nos subtestes do ITPA foi utilizado o teste de correlagédo de Pearson.

Resultados

Os resultados foram apresentados com base nas analises comparativas realizadas para
fins de investigacdo do desempenho dos grupos (SWB, IC e IM) no ITPA. A primeira etapa
incluiu a analise comparativa dos subtestes auditivo versus visuais para o grupo com a SWB.
A segunda etapa incluiu a analise comparativa entre habilidades auditivas e visuais para 0s
grupos IC e IM, e por fim, a analise correspondente a comparagéo entre os trés grupos (SWB,
IC e IM).

Comparacao do desempenho nos subtestes auditivos e visuais do ITPA.

Na Figura 1 é possivel observar-se a distribuicdo dos escores escalares obtidos para o
grupo SWB no teste ITPA. A anélise estatistica comparativa entre as modalidades auditivas e
visuais para os subtestes do ITPA mostrou que o grupo com a SWB apresentou escore escalar
superior para o subteste de recepcao visual (M=32,70, DP=7,26) se comparado aos subtestes
de recepcdo auditiva (M=25,10, DP=8,35), apontando para diferenca estatisticamente
significante (t(19)=-4,09, p<,01). Escore escalar superior também foi encontrado para o
subteste de associagdo visual (M=26,55, DP=5,62) quando comparado a associacao auditiva
(M=23,55, DP=5,0), sendo encontrada diferenca estatisticamente significante (t(19)=-2,69,
p<,05). Na comparagdo entre o subteste de memoria sequencial visual (28,25, DP=6,67) e 0
subteste de memoria seuquencial auditiva (M=28,50, DP=5,59) n&o foi encontrada diferenca
estatisticamente significante (t(19)=,222, p>0.5), assim como também n&o foi encontrada
diferenca estatisticamente significante (t(19)=-,116, p>,05) na comparacéo entre o subteste de
closura visual (M=27,80, DP=5,85) e closura auditiva (M=27,50, DP=8,84, ) (Figura 1).
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Figura 1 — Desempenho do grupo SWB no teste ITPA.
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Comparacdo do desempenho do grupo IC e IM nos subtestes auditivos e visuais do
ITPA.

A analise estatistica comparativa entre as modalidades auditivas e visuais para 0s
subtestes do ITPA nos grupos controles IC e IM mostrou que o grupo IC apresentou diferenca
estatisticamente significante apenas para o subteste de memoria sequencial, com escore
escalar superior para o item de memoria sequencial visual (M=37,32, 1,53) em relacdo ao
item de memdria sequencial auditiva (M=36,31, DP=1,72; 1(18)-2,35, p<,05). O grupo IM
apresentou diferencas estatisticamente significantes para os subtestes de associagdo, memoria
sequencial e closura, com escores escalares superiores para a modalidade visual, como pode

ser visualizado na Tabela 3.
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Tabela 3 — Desempenho dos grupos com desenvolvimento tipico nos subtestes do ITPA.

IC t(18) IM

(N=20) (N=20)

M (DP) M (DP)
Recepg¢do Auditiva 37,58 (1,58) 197 38,00 (1,41) 119
Recepcao Visual 38,58 (2,29) 38,40 (1,60) ’
Associacdo Auditiva 36,68 (1,46) 105 36,65 (1,53) 5 g5k
Associacdo Visual 37,43 (2,95) 38,10 (1,21) ’
Memoria Sequencial Auditiva 36,31 (1,72) 0 35 36,80 (1,53) L3 04**
Memoria Sequencial Visual 37,32 (1,53) 37,50 (,09) ’
Closura Auditiva 38,26 (1,91) 155 37,30 (,98) 2 20
Closura Visual 38,11(1,91) ™ 38,15 (1,05) ’

*p<’05; *% % p<,01; ***p<’001

Comparacéo do desempenho do grupo SWB, IC e IM no ITPA.

A andlise comparativa entre os trés grupos (SWB, IC, IM), representada na tabela 4,

mostrou que os escores escalares obtidos foram estatisticamente diferentes e significantes para

todos os subtestes do ITPA. A andlise Post hoc mostrou que os grupos IC e IM apresentaram

escores escalares significativamente superiores em relagéo ao grupo com a SWB.

Tabela 4 — Desempenho do grupo com SWB e dos grupos com desenvolvimento tipico nos

subtestes do ITPA.

SWB IC IM
(N=20) (N=20) (N=20)
M (DP) M (DP)

Recepcdo Auditiva 25,10 (8,35) 37,58 (1,58) 38,00 (1,41) 34 5E***
Recepcao Visual 32,70 (7,26) 38,58 (2,29) 38,40 (1,60) ’
Associacdo Auditiva 23,55 (5,00) 36,68 (1,46) 36,65 (1,53) 108 56+++
Associacdo Visual 26,55 (5,620 37,43 (2,95) 38,10 (1,21) ’
Memodria Sequencial Auditiva 28,50 (5,59) 36,31 (1,72) 36,80 (1,53) 4D xRk
Memoria Sequencial Visual 28,25 (6,67) 37,32 (1,53) 37,50 (,09) '
Closura Auditiva 27,50 (8,84) 38,26 (1,91) 37,30 (,98) 80.30%*
Closura Visual 27,80 (5,85) 38,11(1,91) 38,15 (1,05) ’

***n< 001

Para verificar possivel associagdo entre o QIT e os subtestes do ITPA foi realizada

analise de correlacdo entre os os trés grupos, de modo que os mesmos foram comparados

quanto ao QIT e quanto aos subtestes do ITPA. Os resultados desta analise mostraram
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correlagdes positivas e estatisticamente significantes entre o desempenho intelectual (QIT) e
0s subtestes do ITPA para os grupos IC e IM. Tal correlacdo ndo foi encontrada para o0 grupo
SWB (Tabela 5)

Tabela 5 — Correlagdo entre o quociente intelectual e o desempenho nos subtestes do ITPA
dos grupos SWB, IC e IM.

Grupos/QIT RA RV  AA AV MSA MSV  CA CVv
SWB -04 12 -.05 17 ,03 -,31 -.18 40
IC ,15 -03 37 ,20 ,46* .03 ,91* ,05
IM 33 24 -,09 28 ,08 ,48* -,25 (4**

*p<.05; **p<.01

Discussao

Os resultados apresentados neste estudo mostraram que os individuos com a SWB
apresentaram escores escalares superiores para habilidades visuais do ITPA, sugerindo
favorecimento no processamento da informacédo visual a partir do desempenho nesse teste.
Destaca-se que desempenho semelhante também foi encontrado para 0s grupos com
desenvolvimento tipico (IC e IM), uma vez que apresentaram escores escalares também,
superiores, para a habilidade visual no subteste de memdria sequencial, e no subteste de
associacdo e closura (IM).

Os achados encontrados neste estudo foram discordantes da literatura uma vez que nao
encontramos superioridade para habilidades auditivas e verbais em relacdo as visuais, como
tem sido proposto por vérios estudos que se detiveram a investigagdo das habilidades
cognitivas e de linguagem na SWB (Bellugi et al., 2000, Bellugi et al., 1994, Jarrold et al.,
2001). Neste sentido, achados recentes, tem contribuido para questionamentos quanto a
superioridade para habilidades verbais nessa sindrome, sugerindo que tanto as habilidades
verbais quanto as ndo-verbais encontram-se igualmente prejudicadas (Cherniske et al., 2004,
Greer et al., 1997, Porter e Coltheart, 2005), conforme apresentamos neste estudo, uma vez
que tanto os escores auditivos quanto os visuais, apresentados pelo grupo com a SWB foram

significativamente inferiores aos apresentados pelos grupos com desenvolvimento tipico.
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Nesta mesma linha de andlise, vale destacar o estudo de Mervis et al.,(2000), sobre o
perfil Williams Syndrome Cogpnitive Profile (WSCP), no qual os autores mostraram que 0S
individuos com a SWB apresentaram dificuldades significativas para tarefas verbais incluindo
dificuldades no vocabulério receptivo e expressivo, na memoria fonoldgica de curta duracgéo e
também no julgamento de analogias verbais. Tais achados foram também apresentados no
estudo de Porter e Coltheart (2005), confirmando a presenca de prejuizos verbais também
apontados no estudo de Mervis et al., (2000). Neste estudo os autores encontraram também
dificuldades nas tarefas visoconstrutivas de construcdo de blocos, tipicamente descritas no
fenotipo cognitivo da SWB. Deste modo, pode-se dizer que 0s nossos achados corroboraram
o0s estudos de Mervis et al., (2000) e Porter e Coltheart (2005), uma vez que identificamos
desempenho mais prejudicado para as tarefas auditivas quando comparadas as visuais,
envolvendo os subtestes de recepcdo, associacdo, memoria e closura.

Ressalta-se que a interpretacdo dos dados apresentados neste estudo, quanto ao
desempenho dos individuos com a SWB nas tarefas auditivas deve ser analisada com cautela,
uma vez que, embora, o teste proponha analisar processos distintos (recep¢ao e memoria) ndo
é possivel isolar completamente a habilidade que estd sendo avaliada. De modo que, a
habilidade para compreender estimulos auditivos e visuais também requerem que sejam
realizadas associagdes conceituais e a participacdo de memoria de curta duracdo, sendo essas
prejudicadas na SWB (Brock et al., 2006, Porter and Coltheart, 2005, Sampaio et al., 2008).
Desta forma, isso poderia justificar o fato de ndo terem sido encontradas diferencas entre a
modalidade auditiva e visual do subteste de memoria sequencial, ja que esta tarefa requeria a
reproducdo imediata dos estimulos (memaria de curta duragdo).

Neste estudo encontramos prejuizos na integracdo tanto de informacdes auditivas
quanto visuais, conforme apresentado no desempenho dos subtestes de closura. Neste sentido,
é interessante notar que os achados apresentados sobre o processamento visual dos individuos
com a SWB, apontam para resultados discordantes, uma vez que estudos mostraram
dificuldades especificamente na integracdo dos estimulos visuais por apresentarem um
processamento que se atém ao detalhe do estimulo, sem que este seja integrado (Bellugi et al.,
2000, Bellugi et al., 1999, Wang et al., 1995). Entretanto, outros estudos mostraram que tanto
a integracdo quanto a analise esepcifica a detalhes do estimulo visual estdo prejudicadas na
SWB (Farran, 2005, Farran et al., 2001, Pani et al., 1999). Essa dificuldade integrativa sugere
ocorrer, preferencialmente, mediante tarefas que requerem rotacao e julgamento espacial, mas

que estdo prejudicadas em ambas as fases (Farran and Jarrold, 2005, Hoffman et al., 2003).
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Os resultados foram ainda mais interessantes aos observar o desempenho do grupo
com desenvolvimento tipico, uma vez que o grupo IM apresentou escores superiores para as
habilidades visuais do ITPA nos subtestes de associagdo, memaria sequencial e closura.

Os resultados apresentados nesse estudo foram discordantes do Unico estudo
encontrado na literatura, sobre o desempenho de individuos com a SWB, usando metodologia
semelhante (Crisco et al., 1988). Algumas especulacGes poderiam ser feitas a este respeito,
tais como: a) primeiramente, que o grupo de individuos com a SWB investigado por (Crisco
et al., 1988) ndo tinha confirmacéo do diagnostico citogenético da sindrome; b) a comparacao
feita pelos autores foi entre um grupo com a SWB e um grupo de individuos com distarbio de
aprendizagem, enquanto que 0 nosso estudo comparou o desempenho dos individuos com a
SWB a controles com desenvolvimento tipico.

Vale ressaltar que neste estudo cuidamos para que fossem avaliados somente
individuos com a SWB, que apresentavam acuidade auditiva dentro dos padrdes de
normalidade, uma vez que as perdas auditivas constituem parte do fenotipo da SWB (Johnson
et al., 2001), principalmente, nas frequéncias mais altas (Gothelf et al., 2006) e em adultos
(Marler et al., 2005).

De modo geral os resultados desta pesquisa contribuiram para mostrar que tanto as
habilidades auditivas quanto as visuais estdo prejudicadas na SWB. Entretanto, ao comparar
as habilidades auditivas com as visuais, identificamos favorecimento da via visual sobre a
auditiva. Esses achados trazem, também, consideracdes importantes sobre o aspecto da
intervencdo, contestando a idéia de que as estratégias de intervencdo nesta sindrome devem
priorizar estimulos auditivos (Semel e Rosner, 2003). Sugere-se a partir desses dados que
tanto o canal de informacdo auditivo quanto visual seja contemplado na intervencao.

E importante destacar que este estudo apresentou uma casuistica representativa em
relacdo a média dos estudos sobre o tema, e apontou que o canal informac&o visual favoreceu
0 desempenho dos individuos com a SWB nas tarefas investigadas, entretanto trata-se de um
estudo transversal com o ITPA, sugerindo que estudos futuros, longitudinais possam

colaborar para a sistematizacdo desses achados.
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As principais caracteristicas do fendtipo comportamental e de linguagem dos

individuos com a SWB deste estudo foram:

* Problemas de atencdo e de contato social (identificados pelos pais) e dificuldades
intelectuais e de linguagem;

» Perfis fenotipicos distintos: 1) comportamento falante, repetitivo (ecolalia ou uso de
clichés), comunicativamente envolvente com o uso de recursos prosodicos e 2)
retraido, pouco falante e comunicativamente menos envolvente por nao utilizarem
recursos prosodicos;

» Disfluéncias do tipo hesitacdo, repeticdo e pausa foram freqlientes na amostra de
narrativa dos grupos com a SWB do Brasil e de Portugal em relacdo aos seus
respectivos controles, sugerindo que tais disfluéncias foram decorrentes de prejuizos
na elaboracéo e organizacdo da narrativa,;

» Disfluéncias da fala, sugestivas de natureza linguistica, constituiram parte do fenotipo
de linguagem dos individuos com a SWB deste estudo com perfil de fluéncia
semelhante entre individuos com a SWB falantes de mesma lingua, porém,
culturalmente distintos (Brasil e Portugal). Sugere-se que 0 conceito de “fala fluente”,
como parte do fendtipo na SWB deve ser discutido e melhor investigado pela
comunidade cientifica com estudos multiculturais;

* Na&o houve favorecimento da via auditiva para os individuos com a SWB deste estudo,

nas tarefas avaliadas com o Teste Illinois de Habilidades psicolinguisticas (ITPA).
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