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1. Introducio e Contexto Clinico

O Transtorno do Espectro Autista
(TEA) ¢ uma condi¢ao do
neurodesenvolvimento caracterizada por
dificuldades persistentes na comunicacao e
interagdo  social,  juntamente  com
comportamentos e interesses restritos e
repetitivos (Leisman;  Melillo,  2025) .
Afetando aproximadamente 1 em cada 36
criangas na populacdo geral, o TEA
representa uma preocupagdo significativa
de saude publica, mas os processos de
diagnostico continuam a ser dispendiosos
em termos de recursos e tempo, resultando
frequentemente em periodos de espera
superiores a um ano (Patel et al., 2025) . Os
métodos de diagnodstico tradicionais
dependem fortemente da experiéncia clinica
através da anamnese do desenvolvimento,
observagdo comportamental direta e
avaliagOes padronizadas, como a Escala de
Observagdo para Diagnostico de Autismo
(ADOS-2) e a Entrevista Diagndstica de
Autismo Revisada (ADI-R), que sdo
trabalhosas e dependem de formacao
especializada (Cortese et al., 2025) .

Este paradigma de avaliagdo cria
barreiras  a

identificagdo  precoce,

particularmente em populagdes
desassistidas, com algumas regides a
registarem atrasos no diagndstico até dois

nos além da janela critica para a
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intervengao precoce (Themistocleous;
Andreou; Peristeri, 2024) . A apresentagdo
heterogénea do TEA em diversas
populacdes, incluindo diferencas de género
na manifestagao dos sintomas e o fendmeno
de "mascaramento" nas raparigas, complica
ainda mais a detecdo atempada (Gindi ef al.,
2026) . Dado que a intervengdo precoce
durante periodos criticos de
neuroplasticidade pode melhorar
significativamente  os  resultados do
desenvolvimento a longo prazo, existe uma
necessidade urgente de ferramentas de
rastreio e diagndstico objetivas e escalaveis
(Patel et al., 2025) .

Os Dbiomarcadores digitais —
caracteristicas bioldgicas ou
comportamentais quantificaveis capturadas
por meio de tecnologias digitais —
oferecem solugdes promissoras para
aprimorar a identificagdo precoce do TEA
(Transtorno do Espectro Autista). Os
recentes avangos em inteligéncia artificial,
aprendizado de maquina e tecnologias de
sensores multimodais catalisaram uma
mudanca de paradigma, passando de
avaliacdes  clinicas  subjetivas  para
abordagens diagndsticas objetivas e
baseadas em dados. Esta revisao abrangente
sintetiza as evidéncias atuais sobre
biomarcadores digitais e fenotipagem

comportamental no TEA, examinando sua
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acuracia diagnoéstica, viabilidade clinica,
desafios de implementacdo e potencial
futuro para a medicina de precisdo no
cuidado ao autismo.
2. Conceitos Fundamentais:
Biomarcadores Digitais e Medicina de
Precisao no TEA
2.1 Definicao de Biomarcadores Digitais
e Fenotipagem Comportamental
Os biomarcadores digitais
representam caracteristicas  fisiologicas,
comportamentais ou neurologicas
mensuraveis extraidas de fontes de dados
digitais, incluindo videos, gravacdes de
audio, sensores vestiveis e modalidades de
neuroimagem (Elsayed et al., 2025). A
fenotipagem comportamental refere-se a
caracterizagao detalhada de
comportamentos e padrdes
comportamentais observaveis, abrangendo
tanto  manifestacdes evidentes  (por
exemplo, expressdes faciais, padrdes de
fala, cinemdtica do movimento) quanto
mecanismos neurobiologicos subjacentes.
No contexto do TEA, os biomarcadores
digitais capturam a expressdo heterogénea
de caracteristicas diagndsticas centrais —
dificuldades de comunicagao social e
comportamentos repetitivos restritos —

juntamente com caracteristicas sensoriais,

otoras e emocionais associadas.
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A transi¢cdo de modelos diagnosticos
categoricos para abordagens dimensionais
reflete evidéncias emergentes de que as
apresentacoes do TEA existem ao longo de
um continuo de gravidade dos sintomas,
impacto funcional e variagao
neurobioldgica (Mohammad et al., 2025) .
As estruturas de neurodiversidade de
precisdo reconceitualizam o autismo ndo
como um transtorno monolitico, mas como
um espectro de variagdes neurologicas
adaptativas, cada uma caracterizada por
arquitetura de rede cerebral distinta,
influéncias  genéticas e  assinaturas
comportamentais (Mohammad et al,
2025) . Essa perspectiva dimensional exige
perfis de biomarcadores personalizados
para estratificar individuos com autismo em
subtipos clinicamente significativos, prever
a resposta ao tratamento e adaptar as

intervengdes as for¢as e vulnerabilidades

individuais (Fan et al., 2025) .

2.2 Heterogeneidade Clinica e Desafios
Diagnosticos

A heterogeneidade do TEA
manifesta-se em multiplas dimensodes:
gravidade e perfil dos sintomas, capacidade
intelectual e habilidades linguisticas,
comorbidades psiquidtricas, sensibilidades
caracteristicas

sensoriais e

motoras (Leisman; Alfasi; Melillo, 2025) .
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Estudos que utilizam consorcios de
neuroimagem em larga escala identificaram
subgrupos neurobioldgicos distintos dentro
das populagdes com TEA, com diferencas
significativas em anormalidades

morfologicas  cerebrais, padrdoes de
conectividade ¢ associagcOes com tracos
comportamentais (Fan et al., 2025) . Essa
heterogeneidade neurobioldgica ressalta a
inadequacgdo de abordagens diagnoésticas e
de interven¢do padronizadas.

As diferencas de género na
apresentacdo do TEA representam uma
fonte particularmente importante de
heterogeneidade diagndstica, com as
meninas  frequentemente  apresentando
dificuldades comportamentais
internalizantes em vez de externalizantes e
uma apresentagdo social mais sutil (Gindi ef
al., 2026) . Essas diferengas, quando nao
reconhecidas,  contribuem  para o
mascaramento diagnostico € o atraso na
identificacdo, particularmente em meninas
de minorias étnicas. Além disso, condi¢des
comorbidas — incluindo deficiéncia
intelectual, ansiedade, TDAH, epilepsia,
distirbios gastrointestinais e disturbios do
sono — complicam o diagndstico
diferencial e exigem estratégias de
intervencdo individualizadas (Coll-Oltra et

al., 2026) .

f: 6ggnitus

2.3 Processo atual de avaliacao
diagnostica e suas limitagoes

As abordagens diagnosticas atuais
baseiam-se numa combinagao de histérico
de desenvolvimento (obtido através de
entrevistas estruturadas como o ADI-R),
observacdo direta do comportamento
durante tarefas padronizadas
(principalmente o ADOS-2) e escalas de
avaliagdo preenchidas pelos pais ou
clinicos (Cortese et al., 2025). Embora
estes métodos tenham  estabelecido
fiabilidade e validade quando administrados
por profissionais treinados, estdo sujeitos a
varias limitagdes: viés do observador,
variabilidade na experiéncia do clinico,
validade ecoldgica limitada e incapacidade
de captar marcadores motores e
comportamentais subtis que podem surgir
fora de ambientes controlados.

Além  disso, as  avaliagOes
tradicionais muitas vezes ndo detectam
sinais de alerta precoce que precedem a
manifestagdo dos critérios diagnosticos
evidentes. Pesquisas com irmaos de bebés
com alto risco de TEA identificaram
diferengas motoras e de atengdo precoces
entre 10 dias e 6 meses de idade que
predizem um diagndstico  posterior,
sugerindo oportunidades de detec¢do antes

que os sintomas comportamentais se tornem

clinicamente aparentes (Bruschetta et al.,
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2025) . Os biomarcadores digitais oferecem
o potencial de capturar esses marcadores
endofenotipicos precoces de forma objetiva
e continua, permitindo a identificacdo e
intervencdo mais precoces.
3. Rastreamento Ocular e
Biomarcadores de Atencao Visual
3.1 Padroes de atenciao visual como
biomarcadores para o TEA

A tecnologia de rastreamento ocular
emergiu como uma das abordagens digitais
mais bem validadas para capturar padroes
atipicos de atencao visual no TEA.
Revisdes sistemdticas e meta-andlises
demonstram que criangas e bebés com TEA
exibem fixagdo reduzida em estimulos
sociais (rostos, olhos), seguimento atipico
do olhar, preferéncia por informagdes
geométricas ndo sociais e padrdes alterados
de exploragdo espacial em comparagao com
seus pares com  desenvolvimento
tipico (Tecar ef al., 2025) . Os tamanhos de
efeito agrupados de meta-andlises indicam
diferencas de moderadas a grandes no
tempo de fixagado social entre os grupos com
TEA e os grupos com desenvolvimento
tipico, com valores g de Hedges variando de
0,65 a 0,82 (Tecar et al., 2025) .

A dindmica espago-temporal do
comportamento do olhar revela diferencas

ualitativas que vao além de simples
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reducdes na duracdo da fixacdo (Griffin et
al., 2025) . Usando modelagem de Markov
oculta para analisar padrdes de movimento
ocular ao longo de pontos longitudinais no
tempo, pesquisadores identificaram dois
padroes distintos: um padrdo "focado",
caracterizado por fixagdes pequenas e
precisas em caracteristicas faciais, e um
padrdo "exploratorio”, com regides de
interesse maiores € menor probabilidade
inicial de fixagdo social (Griffin et al.,
2025) . Criangas com autismo
demonstraram consistentemente padrdes
mais exploratorios em multiplas tarefas de
percep¢do  social e  pontos  de
desenvolvimento, com caracteristicas de
padrdo associadas a funcdo adaptativa,
capacidade de reconhecimento facial e
gravidade dos sintomas do autismo (Griffin
etal.,2025) .

Estudos de rastreamento ocular
duplo — registrando simultaneamente o
comportamento do olhar de ambos os
parceiros de interacdo durante encontros
face a face — revelam que o contato visual
reduzido em individuos autistas resulta
principalmente de interrup¢des do olhar
autoiniciadas mais frequentes, em vez de
uma menor iniciagdo do  olhar
mutuo (Tonsing et al., 2025). Essa
fornece

descoberta informacdes

mecanisticas sobre 0S  processos
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psicologicos subjacentes as diferencas de
aten¢do social, com implicacdes para a
compreensdo de se as atipicidades refletem
a evitagao do olhar (desconforto ativo com
o olhar mutuo) versus a indiferenca ao olhar
(orientagdo automatica reduzida para
informagdes sociais) (Tonsing et al.,
2025) .
3.2 Novas métricas de rastreamento
ocular e integracio de aprendizado de
maquina

Inovagdes recentes na metodologia
de rastreamento ocular introduzem novas
métricas com sensibilidade e especificidade
diagnosticas aprimoradas. Wang e seus
colegas desenvolveram métricas
inovadoras, incluindo Contagens de Troca
de Area de Interesse (ASC), Mudangas
Favoraveis de AOI (FAS) e Contagens de
Vagas de AOI (AVC), que alcangaram
sensibilidade de 88-100% e especificidade
de 80-88% na distingdo entre criangas com
TEA e grupos de alto risco sem TEA (Wang
et al., 2024) . Essas métricas capturam nao
apenas para onde as crian¢as olham, mas
também os padroes sequenciais € a
eficiéncia  da  amostragem  visual,
proporcionando uma caracterizagdo mais
rica dos mecanismos de aten¢ao social.

A integracido de dados de
rastreamento ocular com algoritmos de
melhora

rendizado de  maquina

f: 6ggnitus

substancialmente 0 desempenho
diagnostico. Modelos de aprendizado
profundo que utilizam redes neurais
convolucionais (CNN) e redes de memoria
de longo prazo (LSTM) alcangaram taxas
de precisdo de 99,78% quando treinados em
dados de rastreamento ocular de tarefas de
atencao social (Al-Adhaileh et al., 2025) .
Abordagens de aprendizado de maquina
explicaveis aplicadas a dados de
rastreamento ocular identificaram variaveis
especificas — como a duracdo média das
visitas a objetos e a favorabilidade das
mudangas de area de interesse — que
diferenciam o TEA de transtornos do
desenvolvimento  da  linguagem e
desenvolvimento tipico, com pontuagdes F1
variando de 0,63 a 0,91, dependendo dos
grupos de comparacgdo (Antoli ez al., 2025) .

A transposicao clinica da tecnologia
de rastreamento ocular beneficia-se da
combinag¢do de aprendizado de maquina
com atencao a explicabilidade. Uma recente
revisdo sistematica e meta-analise que
sintetizou 57 estudos de rastreamento
ocular descobriu que a integracdo de
algoritmos de aprendizado de maquina
melhorou tanto a sensibilidade (até 89%)
quanto a especificidade (at¢ 86%), com
desempenho superior ao das métricas
convencionais de olhar isoladamente (Tecar

etal.,2025) . No entanto, a heterogeneidade
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substancial nos paradigmas de tarefas,
protocolos de gravacdo e métodos de
processamento de dados limita a
comparagdo direta entre os estudos e
destaca a necessidade de protocolos de
avaliagdo padronizados (Tecar et al.,

2025) .

3.3 Rastreamento ocular como
ferramenta de monitoramento do
tratamento

Além das aplicacdes diagnosticas, o
rastreamento ocular demonstra utilidade
para monitorar mudancas induzidas pelo
tratamento nos padrdes de atengdo e prever
a resposta ao tratamento. Uma metanalise
multinivel que examinou 25 estudos
longitudinais encontrou tamanhos de efeito
moderados e significativos para mudangas
nos resultados do rastreamento ocular apos
intervengdes para autismo (g de Hedge =
0,32, p = 0,010), sugerindo que os indices
de atencdo refletem a neuroplasticidade
relacionada a intervencdo (Yoon et al.,
2025) . No entanto, a utilidade preditiva dos
perfis de rastreamento ocular na linha de
base para os resultados de desenvolvimento
subsequentes

comprovada (z de Fisher = 0,20, p=0,115),

permancceu menos

com efeitos de moderacao observados por
dominio de desenvolvimento e sexo (Yoon

tal., 2025) .

c éggnitus

A conectividade funcional precoce
na via de percep¢do social lateralizada a
direita — que abrange o sulco temporal
superior, critico para o processamento de
pistas faciais dinamicas — prevé a atengao
posterior a rostos € preocupagdes sociais
aos 18 meses, ligando a arquitetura neural a
marcadores fenotipicos
comportamentais (Chawarska et al., 2025) .
Esta  convergéncia de dados de
neuroimagem funcional e rastreamento
ocular comportamental fornece uma
compreensdo mecanistica de como o
desenvolvimento neural estd na base das
atencao visual

mudancas na

social (Chawarska et al., 2025) .

4. Biomarcadores de fala, acusticos e
linguisticos
4.1 Anailise do padrao de fala em
individuos com TEA com fluéncia verbal
As caracteristicas da fala e da
linguagem representam ricas fontes de
biomarcadores digitais, particularmente
valiosos porque amostras de fala podem ser
capturadas de forma ndo invasiva durante
interagdes naturais. Uma revisdo narrativa
estruturada e abrangente dos
desenvolvimentos = metodologicos  na
avaliacao do TEA baseada na fala, de 1994

a 2025, identificou diversas ferramentas

automatizadas e abordagens de aprendizado
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de maquina para caracterizar prosodia,
qualidade vocal, conteudo linguistico e
comportamento interacional (Mao; Zhu,
2026) . Embora o comprometimento da fala
seja comum no TEA, particularmente em
criangas autistas com deficiéncia intelectual
concomitante, muitos individuos
verbalmente fluentes apresentam diferencas
sutis relacionadas a fala — incluindo
prosddia atipica, variacdes na qualidade
vocal ou caracteristicas pragmaticas da
linguagem — que escapam a detecc¢do
clinica, mas representam biomarcadores
objetivos.

Hu e seus colegas analisaram
didlogos entre examinador e participante do
ADOS-2 e extrairam 40 caracteristicas
relacionadas a fala, abrangendo entonagao,
volume, ritmo, pausas, caracteristicas
espectrais, croma e duracdo (Hu et al.,
2025). Usando  classificagdio  por
aprendizado de maquina, eles identificaram
subgrupos de individuos verbalmente
fluentes com TEA que exibiam
anormalidades no padrdo de fala definidas
pelo A2. Os modelos de méaquina de vetores
de suporte alcancaram 85,77% de precisdo
e pontuagdo F1 de 86,27% quando focados
em caracteristicas prosddicas, ritmicas, de
energia e espectrais selecionadas (Hu et al.,

2025) . Notavelmente, a dispersdo espectral

o centroide espectral emergiram como

f: 6ggnitus

caracteristicas discriminativas importantes,
enquanto os Coeficientes Cepstrais de
Frequéncia Mel (MFCC), frequentemente
usados em andlise da fala, exigiram
filtragem para melhorar a relevancia

clinica (Hu et al., 2025) .

4.2 Ferramentas automatizadas e
abordagens de mineracio de dados

O campo evoluiu dos primeiros
métodos de regressdo logistica e
agrupamento para arquiteturas modernas de
aprendizado profundo, incluindo redes
neurais convolucionais, LSTMs e modelos
baseados em transformadores (Mao; Zhu,
2026) . Cadeias de ferramentas
automatizadas, incluindo LENA (Language
ENvironment Analysis), Praat,
HTK/FAVE, CMU Sphinx e modelos de
base modernos, como Whisper para
reconhecimento  automatico de fala,
permitem a andlise de alto rendimento de
grandes conjuntos de dados de fala (Mao;
Zhu, 2026) . Codificadores de aprendizado
autossupervisionado, como wav2vec 2.0 e
TRILLsson, capturam  caracteristicas
acustico-prosodicas sem exigir dados de
treinamento  rotulados, facilitando a
aplicacdo em diversos idiomas e contextos
de gravacao (Mao; Zhu, 2026) .

Apesar dos avangos metodoldgicos,

a area enfrenta desafios persistentes: a
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precisdo diagnostica frequentemente se
deteriora em diferentes idiomas, idades,
tarefas de fala e configuracdes de gravacao;
as metodologias de avaliagdo e relato
permanecem heterogéneas; os conjuntos de
dados sd3o tipicamente pequenos e de um
unico local; e barreiras criticas, incluindo
preocupagdes com a  privacidade,
imparcialidade e viés, interpretabilidade e
eficiéncia computacional, persistem (Mao;
Zhu, 2026). Uma agenda de pesquisa
prioritaria  enfatiza  trés  estratégias:
otimizagdo ¢ integragdo de cadeias de
ferramentas  automatizadas  existentes,
permitindo o compartilhamento de dados
global, mas preservando a privacidade, para
expandir a diversidade do conjunto de
dados, e  aproveitando  inovagdes
interdisciplinares em aprimoramento de
sinal, aprendizado eficiente em rotulos e IA
explicavel e pronta para uso na borda (Mao;

Zhu, 2026) .

4.3 Marcos do desenvolvimento da
linguagem como preditores da gravidade
do TEA
Abordagens recentes de
aprendizado de maquina utilizam marcos
especificos do desenvolvimento da
linguagem para prever a gravidade dos

sintomas do autismo. Usando o algoritmo

oruta para selecdo de caracteristicas e
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modelos de floresta aleatoria, pesquisadores
identificaram 14 marcos do
desenvolvimento da linguagem que
predizem a gravidade do TEA em criancas
menores de 4 anos, sendo "Identifica 1
figura" e "Expressa demandas por meio da
linguagem" os mais relevantes (Xiong et
al., 2025). Os modelos apresentaram
desempenho robusto com valores de AUC
de 0,81+ 0,01, sugerindo que as habilidades
pragmaticas precoces da linguagem
fornecem estimativas quantitativas da
provavel trajetoria de gravidade dos
sintomas.

Abordagens de processamento de
linguagem natural aplicadas a amostras de
narrativas e vocabulario de historias infantis
alcancaram 96% de precisdo na distingao
entre criancas com TEA e criangas com
desenvolvimento tipico, com modelos de
gradient boosting e XGBoost demonstrando
desempenho superior (Themistocleous;
Andreou;  Peristeri, 2024).  Essas
descobertas ressaltam o potencial da analise
da fala e da linguagem para fornecer
estimativas precoces € objetivas tanto do
diagnostico  quanto  da  gravidade,

orientando a intensidade e o direcionamento

da intervengao.

5. Analise Comportamental Cinematica e

Baseada em Video
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5.1 Analise automatizada de video e
aplicacoes de aprendizado profundo

A andlise comportamental baseada
em video representa uma abordagem
escalavel para capturar comportamentos
naturais relacionados ao TEA sem
equipamentos especializados ou ambientes
de laboratdrio controlados. Kim e colegas
desenvolveram um sistema de triagem
baseado em IA usando videos gravados em
casa, seguindo trés protocolos baseados em
tarefas (resposta ao nome, imitacdo,
brincadeira com bola), cada um com
duracdo inferior a um minuto (Kim et al.,
2025) . Caracteristicas de aprendizado
profundo especificas da tarefa foram
extraidas e combinadas com dados
demograficos por meio de classificadores
de aprendizado de maquina, alcancando
uma area sob a curva ROC de 0,83 e uma
acuracia de 0,75 (Kim et al., 2025) . Essa
abordagem  totalmente  automatizada
demonstra  viabilidade para priorizar
encaminhamentos clinicos e possibilitar
intervengdo precoce em contextos com
recursos limitados.

Conjuntos de aprendizado profundo
multimodal, combinando caracteristicas de
video ¢ audio de interacdes sociais semi-
padronizadas, alcangaram 82,5% de
precisdo (pontuagao F1: 0,816) para triagem

e TEA em criancas de 1 a 5 anos (Natraj et

f: 6ggnitus

al., 2024). A abordagem de conjunto
permitiu  compensagdes flexiveis entre
sensibilidade e especificidade, alcangcando
92,5% de especificidade (poucos falsos
positivos) ou 90% de sensibilidade (poucos
falsos negativos), dependendo do contexto
clinico (Natraj ef al., 2024) . Notavelmente,
as modalidades da rede neural mapearam
especificamente caracteristicas distintas do
TEA atualmente padronizadas pela
ADOS-2,

avalia¢do padrao-ouro

fornecendo  evidéncias de que o
aprendizado profundo captura efetivamente
caracteristicas comportamentais
clinicamente relevantes (Natraj et al.,
2024) .
5.2 Reconhecimento de Expressoes
Faciais e Deteccao de Sorrisos

O reconhecimento de expressoes
faciais representa um marcador
comportamental sutil que pode ser
capturado por meio de analise de video. Um
estudo de prova de conceito examinou o
reconhecimento automatizado de
expressoes faciais durante a avaliagdo
ADOS-2, com foco em eventos de
sorriso (Dotzer et al., 2025). O
reconhecimento do sorriso (mouthSmile)
basecado em wunidades de acdo facial
alcancou sensibilidade de 96,43% e
especificidade de 96,08%, com

concordancia muito alta com avaliadores
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humanos (k = 0,918) (Dotzer et al., 2025) .
Esses achados sugerem a viabilidade de
integrar o reconhecimento de expressdes
faciais em sistemas de triagem digital para
aumentar a sensibilidade diagnostica,
mantendo alta especificidade.
Caracteristicas faciais ocultas —
incluindo picos de micromovimento facial
extraidos de gravacdes de video de
smartphones — revelam competéncias
sociais € emocionais que escapam a
percepcdo a olho nu, mas que diferem
marcadamente entre individuos autistas e
neurotipicos (Torres et al., 2025). Ao
analisar micromovimentos ao longo de 68
pontos de referéncia  faciais, os
pesquisadores descobriram que as fungdes
de distribuicdo de probabilidade Gama
continua  caracterizavam  melhor a
variabilidade da  velocidade facial,
permitindo a classificacdo automadtica dos
participantes de acordo com os niveis de
suporte necessarios (Torres et al., 2025).
Tanto  individuos  autistas  quanto
neurotipicos produziram unidades de acao
comparaveis durante sondagens
emocionais, mas operaram dentro de faixas
de parametros fora dos limiares perceptivos
tipicos, revelando assinaturas
comportamentais "ocultas" passiveis de
captura e quantificacdo digital (Torres et

1., 2025).
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5.3 Analise Motora e Cinematica na
Primeira Infincia

O desenvolvimento motor precoce
fornece biomarcadores poderosos para a
detec¢do precoce do TEA. A andlise de
video sem  marcadores, utilizando
inteligéncia artificial para o rastreamento
automatico de pontos de referéncia
corporais, identificou diferengas
significativas na cinematica dos membros
inferiores aos 10 dias de idade entre bebés
posteriormente diagnosticados com
transtornos do neurodesenvolvimento e
bebés com desenvolvimento
tipico (Bruschetta et al., 2025). Trés
caracteristicas — Velocidade Mediana,
Area diferente da média movel e
Periodicidade — distinguiram os grupos
com aproximadamente 85% de precisdo,
64% de sensibilidade e 100% de
especificidade, utilizando a classificacio
por  Maquina de Vetores de
Suporte (Bruschetta et al, 2025).
Notavelmente, essas diferengas diminuiram
ao longo do tempo, sugerindo uma janela
inicial critica para a deteccdo de
biomarcadores baseados na
motricidade (Bruschetta et al., 2025) .

A suavidade do movimento dos
membros, quantificada usando métricas

logaritmicas adimensionais de jerk (LDJ) e
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de comprimento de arco espectral (SPARC)
da estimativa de pose, mostra associagdo
com resultados de desenvolvimento
motor (Lee et al., 2025). Bebés muito
prematuros ou com muito baixo peso ao
nascer que demonstram suavidade de
movimento reduzida na idade equivalente
ao termo exibiram taxas mais altas de atraso
no desenvolvimento motor aos nove meses,
com diferencas significativas entre os
grupos nos indices de suavidade em
multiplas articulacdes (Lee ef al., 2025) .

A complexidade do movimento,
medida através da entropia amostral dos
movimentos dos membros, preveé resultados
de desenvolvimento semelhantes (Park et
al., 2024). Os bebés com atraso no
desenvolvimento motor aos 9 meses
apresentaram uma redugdo significativa da
entropia amostral na maioria das
articulagdes dos membros superiores e
inferiores na idade equivalente ao termo,
com medidas de complexidade
correlacionando-se significativamente com
as pontuacdes compostas motoras de
Bayley (Park et al., 2024) .

Uma plataforma vestivel de baixo
custo que utiliza unidades de medicao
inercial  (KiD) demonstra excelente
concordancia com sistemas de captura de
movimento Optico de ultima gera¢do para

astrear movimentos infantis [29]. Tais

ﬁ | Editora

sistemas portateis permitem monitoramento
continuo em ambientes domésticos
naturais, abordando uma lacuna critica nas
abordagens de avaliacdo atuais que
dependem de avaliacdes breves baseadas

em laboratorio [29] .

5.4 Analise da marcha e postural

A andlise da marcha usando
estimativa de pose baseada em camera
identifica padrdes motores relacionados ao
TEA. Criancas com TEA demonstram
comprimento do passo significativamente
reduzido, aumento da elevacdo do ombro
direito e aumento da extensdo do cotovelo
direito em relagdo aos seus pares com
desenvolvimento tipico (Cavallo et al.,
2021). A regressao logistica binomial
alcancou 82% de precisdo na classificacdo
de criangas com TEA versus criangas com
desenvolvimento tipico com base nesses
pardmetros de marcha, com algoritmos de
maquina de vetores de suporte apresentando
desempenho comparével (Cavallo et al.,
2021) .

M¢étodos de aprendizado de
maquina aplicados a avaliacdo postural
baseada em sensores em criangas de 0 a 12
anos demonstram promessa para a detec¢ao
precoce de atrasos no desenvolvimento e
TEA (Rico-Gonzalez et al., 2025).

Algoritmos de Floresta Aleatoria, Maquina

Cognitus
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de Vetores de Suporte e Rede Neural
Convolucional frequentemente alcangaram
precisdes  superiores a  85%  para
classificagdo postural e detec¢dao de atraso
no desenvolvimento , embora a
heterogeneidade substancial na
metodologia limite conclusdes firmes sobre
as abordagens ideais.
6. Integracao multimodal e
biomarcadores de neuroimagem
6.1 Abordagens de Fusio de
Biomarcadores Multimodais

A integracdao de multiplas fontes de
dados  biomodais —  combinando
informagdes comportamentais, acusticas,
de video e neurofisiologicas — aumenta
substancialmente a precisdo da previsao
diagnostica em  comparagdo  com
abordagens de modalidade unica (Malik et
al., 2025) . Uma estrutura de aprendizado
profundo explicavel que integra fendtipos
comportamentais e ressonancia magnética
estrutural por meio de um Modelo Aditivo
Generalizado com Interacdes (GAMI-Net)
alcangou 99,40% de precisdo em conjuntos
de teste reservados do conjunto de dados
ABIDE-I, com validagdo cruzada de cinco
dobras resultando em 98,56% de
precisao (Malik et al., 2025). A

interpretabilidade da estrutura permite a

identificacdo  de  contribuigdes  de

C éggnitus

caracteristicas  especificas do sujeito,
apoiando a tomada de decisdo clinica
transparente.

Uma estrutura de IA multimodal de
dois estagios, que integra dudio de interacao
entre pais e filhos com dados de ferramentas
de triagem (M-CHAT, SCQ-L, SRS),
demonstrou forte concordancia com as
avaliagdes padrdo-ouro do ADOS-2
(79,59% de precisdao) e correlagdo
significativa (Pearson r = 0,830, p < 0,001)
com as avaliagdes clinicas (Bae et al.,
2025) . O Estagio 1 diferenciou criancas
com desenvolvimento tipico de criangas de
alto risco/TEA (AUROC 0,942), enquanto
o Estagio 2 distinguiu criangas de alto risco
de criancas com TEA (AUROC 0,914,
Precisdo 0,852) (Bae et al., 2025) . A coleta
de dados de audio naturalistico e relatos dos
pais por meio de aplicativo movel
demonstra  viabilidade para triagem
escalavel e com wuso eficiente de

recursos (Bae et al., 2025) .

6.2 Neuroimagem combinada com
Inteligéncia Artificial

Modalidades de neuroimagem,
incluindo  eletroencefalografia  (EEQG),
funcional e

ressonancia  magnética

estrutural e  neuroimagem  Optica,
combinadas com algoritmos de aprendizado

de maquina, demonstram um potencial
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significativo  para a  detec¢do e
caracterizagao precoce do TEA (Gkintoni et
al., 2025) . Uma revisdo sistematica que
examinou aplicacdbes de [A em
neuroimagem para TEA descobriu que os
classificadores de aprendizado de maquina
alcangaram alta precisdo diagnostica (85-
99%) usando caracteristicas derivadas de
padrdes oscilatorios neurais, medidas de
conectividade e métricas de complexidade
de sinal (Gkintoni et al., 2025) . Estudos
com populagdes infantis identificaram a
janela de desenvolvimento de 9 a 12 meses
como critica para a deteccio de
biomarcadores, precedendo a manifestagdo
de sintomas comportamentais
evidentes (Gkintoni et al., 2025) .

A integracdo de neuroimagem
multimodal — combinando multiplas
técnicas de imagem (por exemplo, fMRI,
DTIL, sMRI) — melhorou substancialmente
as capacidades preditivas além das
abordagens de modalidade unica (Gkintoni
et al., 2025). Andlises longitudinais de
neuroimagem demonstraram potencial para
rastrear trajetérias de desenvolvimento e
estimar a resposta ao tratamento, avancando
em direcdo a medidas objetivas de eficacia
da intervenc¢ao (Gkintoni et al., 2025) .

A tomografia optica difusa de alta
densidade (HD-DOT), uma modalidade de

euroimagem minimamente  invasiva,

f: 6ggnitus

identifica correlatos neurais da percepcao
do movimento bioldgico em criangas em
idade escolar autistas e ndo autistas (Yang
et al., 2024). Criangas com autismo
demonstraram menor contraste de atividade
cerebral (movimento coerente > movimento
embaralhado) em  regides  corticais
associadas ao processamento visual, motor
e social em comparagdo com individuos
neurotipicos (Yang et al., 2024) . Multiplas
regides corticais mostraram associagoes
significativas entre a fun¢do cerebral e
medidas dimensionais de tragos autistas,
conforme avaliado pela Escala de
Responsividade  Social-2, ligando a
atividade neural diretamente a gravidade
das dificuldades sociocomunicativas (Yang
etal. 2024).

Os biomarcadores baseados em
EEG mostram-se promissores para a
detecgdo precoce e o monitoramento
longitudinal.  Criangas com  TEA
apresentaram disrupc¢do significativa na
comunicacdo direcional da rede cerebral
entre regidoes em comparagdo com Seus
pares neurotipicos, juntamente com
alteragdes na poténcia alfa occipital e no
desenvolvimento da frequéncia alfa de
pico (Tiawongsuwan et al., 2025) . Esses
achados sugerem que os biomarcadores de
EEG  capturam a  disrup¢do  do

desenvolvimento  das trajetorias  de
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maturacdo cerebral no TEA, com
implicagdes para a compreensdo da
patologia da doenga e a previsao da resposta

ainterven¢do (Tiawongsuwan et al., 2025) .

6.3 Biomarcadores pré-sintomaticos e
biologicos

Alteragdes neurobioldgicas
precoces detectaveis antes da manifestacao
de sintomas comportamentais representam
biomarcadores pré-sintomaticos valiosos. A
conectividade funcional neonatal na via de
percepgao social lateralizada a direita prevé
a atencdo a rostos aos 4 meses ¢
preocupacdes sociais aos 18 meses em
bebés com risco  familiar  para
autismo (Chawarska et al., 2025). Essa
descoberta relaciona o desenvolvimento
precoce do circuito neural a expressdo
fenotipica sociocomportamental posterior,
apoiando o construto de trajetérias
neurodesenvolvimentais que precedem a
manifestagdo comportamental (Chawarska
etal.,2025) .

Sensores  fisioldgicos  vestiveis
integrados com andlise de video em
ambientes de aprendizagem de realidade
aumentada identificaram padroes
fisiologicos especificos de transtornos. A
fusdo multimodal alcancou 89,3% de
precisdo na classifica¢do na identificacao de

adroes de TEA, TDAH e dificuldades

c éggnitus

especificas de aprendizagem entre 115
criangas. Os principais biomarcadores
incluiram variagdes de poténcia teta frontal,
indices de wvariabilidade da frequéncia
cardiaca (relacdo LF/HF) e padrdes de
fixagdo do rastreamento ocular (Zhang et

al., 2026) .

7. Implementacao Clinica e Desafios
7.1 Vias Regulatorias e Traducio Clinica

Diversas ferramentas de diagnostico
baseadas em IA obtiveram aprovagao
regulatoria, sinalizando um impulso em
direcdo a implantagdo clinica. Uma revisao
recente  constatou que, entre 110
dispositivos vestiveis usados em pesquisas
sobre TEA, 23,6% receberam a aprovacao
510(k) da FDA, enquanto 55,45% tinham
status indefinido na FDA (Hernandez-
Capistran et al., 2024) . Aproximadamente
50% dos dispositivos analisados utilizavam
sensores fisiologicos (ECG, EEG, PPG,
EMG) para monitoramento em tempo real,
mas a maioria carece de validacdo clinica
abrangente que sustente a implementagdo
em larga escala (Hernandez-Capistran et
al.,2024) .

O caminho de implementagdo
clinica requer a abordagem de multiplos
componentes: desempenho em diversas
populacdes, integracdo em fluxos de

trabalho clinicos existentes, requisitos de



-~
o

Editora

Cognitus

treinamento para clinicos e familias,
analises de custo-efetividade e validagao de
resultados a longo prazo (Patel et al.,
2025) . Embora muitas tecnologias digitais
demonstrem alta precisdo em ambientes de
pesquisa controlados, o desempenho no
mundo real em diversos ambientes clinicos
ndo controlados frequentemente diminui
10-15% abaixo das precisdes publicadas,
enfatizando a necessidade de estudos de
validacdo em larga escala e multicéntricos
antes da implantagao clinica
generalizada (Gkintoni;

2025).

Halkiopoulos,

7.2 Questdes de equidade, preconceito e
acessibilidade

Os desafios criticos de
implementagdo incluem lidar com o viés
algoritmico, garantir o acesso equitativo em
diferentes contextos socioecondmicos €
geograficos e proteger a privacidade dos
dados. Algoritmos de IA treinados em
populagoes homogéneas,
predominantemente ocidentais, educadas,
industrializadas, ricas e democraticas
(WEIRD) frequentemente demonstram
desempenho reduzido em populagdes nio
ocidentais, minoritarias e sub-
representadas (Patel et al., 2025) . O viés do

conjunto de dados — sub-representagao de

eninas, minorias e diversos contextos
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culturais — introduz erros sistematicos no
desempenho do classificador, perpetuando
disparidades diagnosticas (Rakotomanana;
Rouhafzay, 2025) .

A avaliagdo por telessatide para
TEA demonstra implicacdes mistas de
equidade: embora amplie o acesso para
familias geograficamente remotas, as
desfavorecem

barreiras  tecnologicas

familias socioeconomicamente
desfavorecidas e aquelas com alfabetizacdo
digital limitada ou proficiéncia em inglés .
Clinicos e familias relataram preocupagdes
sobre dificuldades técnicas, desafios na
observagao remota de certos
comportamentos e duvidas sobre a precisdo
diagnostica, juntamente com 0
reconhecimento do aumento da
conveniéncia e eficiéncia (Katakis et al.,

2025) .

7.3 Privacidade de dados,
interpretabilidade e estrutura ética

A privacidade e a seguranca dos
dados representam preocupacoes
primordiais para a implementacdo de
biomarcadores digitais, especialmente dada
a natureza sensivel das gravagdes
comportamentais de video e audio de
criangas (Patel et al., 2025) . Os modelos de

aprendizagem automatica, particularmente

as abordagens de aprendizagem profunda,
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funcionam frequentemente como "caixas
pretas" que oferecem interpretabilidade
limitada relativamente aos recursos que
impulsionam as decisdes de diagndstico -
uma limitagdo problemdtica para a
aceitagdo clinica ¢ a tomada de decisdao
partilhada
familias (Malik et al., 2025) .

transparente com as

A necessidade de protocolos
padronizados, conjuntos de dados de
referéncia e metodologias de relatorios
transparentes ¢ amplamente
reconhecida (Rakotomanana; Rouhafzay,
2025) . O estabelecimento de conjuntos de
dados compartilhados e protegidos pela
privacidade, que permitam a validacdo
externa ¢ a comparagdo entre modelos,
representa uma prioridade critica (Yan;
Abdullah, 2025) . As estruturas éticas que
orientam a integracdo responsavel da IA
devem abordar o consentimento informado,
a transparéncia algoritmica, a supervisao
humana e os  mecanismos  de
responsabilizacdo (Patel et al., 2025) .

7.4 Validacao Longitudinal e
Desempenho no Mundo Real

A transicdo da prova de conceito
para a utilidade clinica requer estudos
prospectivos de longo prazo que

demonstrem que o rastreio baseado em

iomarcadores digitais identifica criangas

c éggnitus

receberiam

que posteriormente

diagnosticos de TEA e que a identificacdo
precoce permite intervengdes oportunas que
melhoram os resultados. Poucos estudos
acompanham avalia¢cdes de biomarcadores
digitais longitudinalmente para documentar
a precisdo diagnoéstica em contextos
clinicos reais ao longo de periodos
prolongados (Cortese et al., 2025) .

A pesquisa de implementacdo que
examina a integragdo de ferramentas
digitais nos fluxos de trabalho clinicos ¢
incipiente, com evidéncias limitadas sobre a
aceitacdo do wusudrio, a viabilidade da
administracdo rotineira e as barreiras
organizacionais a adocao (Cortese et al.,
2025). O treinamento de clinicos para
interpretar os resultados dos biomarcadores
digitais, incorporar os resultados ao
julgamento clinico e comunicar a incerteza
as familias requer um desenvolvimento

curricular cuidadoso e suporte continuo.

8. Direcoes Futuras e Tecnologias
Emergentes
8.1 Medicina de Precisdo e Fenotipagem
Digital em Escala

A convergéncia do sequenciamento
genOmico, da neuroimagem multimodal e
da fenotipagem digital cria oportunidades
para abordagens de medicina de precisdo

que adaptam o diagndstico e a intervencao
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aos perfis genéticos e neurobioldgicos
individuais (Bakr et al., 2025) . Os gémeos
digitais — modelos computacionais que
simulam sistemas bioldgicos e
comportamentais especificos do individuo
— permitem 0 monitoramento
personalizado continuo, a modelagem
preditiva e a adaptacdo da interven¢do em
tempo  real (Gkintoni;  Halkiopoulos,
2025) . A aplicacao de estruturas de gémeos
digitais ao desenvolvimento motor de bebés
prematuros demonstra a viabilidade de
integrar dados clinicos, demograficos e
cinematicos multimodais em modelos
interpretativos unificados (Montagna ef al.,
2025).

As abordagens de modelagem
normativa usando técnicas Bayesianas
quantificam os desvios individuais das
trajetorias de desenvolvimento,
identificando padrdes de desenvolvimento
atipicos precocemente € com maior
sensibilidade do que o diagndstico
categorico (Fan ef al., 2025) . Os métodos
de aprendizado de maquina que
estabelecem arquitetura de rede cerebral
personalizada permitem a previsdo de
fendmenos cognitivos, comportamentais e
sensoriais a partir de perfis de conectividade
neural individuais (Mohammad et al.,

2025).

c éggnitus

8.2 Sistemas de avaliacio domiciliar e

remota

biométricos

Sistemas
comportamentais escaldveis para uso
doméstico, que caracterizam  sinais
biofisicos em todo o sistema nervoso em
ambientes naturais, representam
abordagens emergentes para avaliagdo e
monitoramento descentralizados (Elsayed
et al., 2025). A coleta remota de dados
usando ferramentas cinematicas,
eletrocardiograficas, de voz e baseadas em
video permite a amostragem
comportamental longitudinal frequente sem
a necessidade de visitas clinicas,
melhorando a validade ecologica e
possibilitando o monitoramento da resposta
a interven¢do no mundo real (Elsayed et al.,
2025). Plataformas estatisticas que
permitem a andlise comportamental
individualizada convertem sinais
biorritmicos continuos em parametros de
distribuig¢@o de probabilidade, classificando
automaticamente os participantes (Elsayed

etal.,2025) .

8.3 Monitoramento da intervencio e
previsio adaptativa da resposta ao
tratamento

Evidéncias emergentes sugerem que
biomarcadores digitais podem monitorar

mudangas de neuroplasticidade induzidas
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por intervengdo na conectividade cerebral
subjacente as melhorias comportamentais,
potencialmente prevendo a resposta ao
tratamento antes que ela se manifeste
comportamentalmente (Yan et al., 2026) .
O Modelo Denver de Intervengao Precoce
(ESDM), uma intervencdo comportamental
de desenvolvimento naturalista, promove a
neuroplasticidade por meio da remodelacao
da conectividade cerebral em redes
cognitivas  sociais, com  mudangas
mensuraveis por meio de biomarcadores de
neuroimagem (Yan ef al., 2026) .

Sistemas adaptativos de realidade
virtual que utilizam aprendizado de
maquina e feedback fisiologico (olhar,
movimentos motores, sinais cardiacos) em
tempo real permitem a adaptacdo
personalizada da intervencao,
correspondendo aos niveis individuais de
desempenho e engajamento (Maddalon et
al., 2024). Tais sistemas demonstram
potencial para fornecer intervengdes
individualizadas em larga escala, sendo
particularmente valiosos para atender as
necessidades heterogéneas de intervencao
do TEA.

8.4 Prioridades de Integracao
Multimodal e Tradu¢ao Clinica
As diregdes prioritarias de pesquisa

nfatizam: (1) o estabelecimento de

c éggnitus

conjuntos de dados  colaborativos
internacionais em larga escala com
representacdo demografica diversificada,
permitindo o  desenvolvimento  de
algoritmos robustos e validagdo externa; (2)
o desenvolvimento de protocolos de
avaliagdo padronizados, garantindo a
comparabilidade entre estudos e permitindo
meta-analises; (3) o investimento em
abordagens de aprendizado de maquina
interpretaveis que apoiem a comunicagio
clinica transparente; (4) a realizacdo de
estudos  rigorosos de ciéncia da
implementagdo, examinando a integracao
clinica no mundo real; e (5) o enfrentamento
das barreiras de equidade, viés e acesso,
garantindo que as inovagdes digitais
beneficiem todas as populagdes (Cortese et
al., 2025) .

A rapida evolucdo dos modelos
fundamentais e dos grandes modelos de
linguagem oferece oportunidades para a
andlise comportamental automatizada,
embora os riscos de alucinacdo do modelo e
os  potenciais  danos  psicoldgicos
decorrentes da dependéncia excessiva dos
sistemas de IA exijam uma gestdo

cuidadosa através de estruturas éticas e

supervisao clinica (Sohn ef al., 2025) .

Conclusao
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Os biomarcadores digitais e a
fenotipagem comportamental

computacional representam uma mudanga
de paradigma na identificacio e no
monitoramento do autismo, oferecendo
potencial ~ para  deteccdo  precoce,
estratificacdo mais precisa em subtipos
clinicamente relevantes e acompanhamento
objetivo da resposta a interven¢do. O
rastreamento ocular, a analise da fala, a
captura de movimento baseada em video e
a integracdo neurofisiolégica multimodal
demonstraram precisdo diagnostica
superior as abordagens tradicionais de
avaliacdo clinica. No entanto, concretizar
essa promessa exige atencdo continua a
validagdo  clinica, a ciéncia da
implementagao, a equidade e ao acesso, aos
marcos éticos e a estudos de resultados a
longo prazo que demonstrem que a
identificacdo precoce e mais objetiva leva a
melhores resultados para os pacientes.

A 4rea esta em transi¢do das
demonstragdes de prova de conceito para a
translagao clinica, com diversas
ferramentas obtendo aprovacao regulatéria
e implementagdes piloto em ambientes
clinicos. No entanto, desafios persistentes
— incluindo viés algoritmico,
heterogeneidade de dados, tamanhos de
amostra insuficientes, limitacdes de

interpretabilidade e preocupagdes com a

C éggnitus

privacidade — devem ser abordados por
meio de esforgos colaborativos e
internacionais que estabelecam padroes
compartilhados, conjuntos de dados
diversificados e processos transparentes. A
medida que os biomarcadores digitais se
integram aos fluxos de trabalho clinicos,
manter a supervisdo de médicos, apoiar a
tomada de decisdo compartilhada com as
familias e garantir o acesso equitativo entre
as populacdes sera essencial para
maximizar os beneficios € minimizar os
danos potenciais.

Esta revisao bibliografica
abrangente sintetiza mais de 40 artigos
revisados por pares, abrangendo o
diversificado panorama de biomarcadores
digitais e fenotipagem comportamental no
autismo. As pesquisas citadas refletem os
avangos de ponta em tecnologias
habilitadas por IA, aplicacdes de
aprendizado de maquina, integracdo de
neuroimagem e vias de implementacdo
clinica, fornecendo uma base atual para a
compreensdo deste campo em rapida

evolucao
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