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1. INTRODUCAO

O desenvolvimento humano é um processo sistematico de mudancas e
estabilidade que ocorrem nas pessoas durante a vida toda e ocorrem nos
dominios: fisico, cognitivo e psicossocial (PAPALIA, 2013). As trajetérias do
desenvolvimento sdo determinadas por interacdes entre fatores bioldgicos e
ambientais, a unido desses fatores sdo fundamentais para a estruturacdo e a
organizagdo do sistema nervoso levando em consideragdo o0s aspectos
motores, cognitivos e emocionais (RE, A.H.N, 2011).

As experiéncias durante o desenvolvimento inicial tem importantes efeitos
na funcdo cerebral (MIGUEL, 2019). O desenvolvimento do cérebro €
continuamente modificado tanto de modo positivo quanto negativo pela
experiéncia ambiental, esse fendmeno chama-se plasticidade neural, um
mecanismo que possibilita a aprendizagem e a capacidade de adaptacao as
mudancas no ambiente (PAPALIA, 2013).

Sendo assim, a interacdo ambiente versus gene sao responsaveis por
alterar a estrutura do DNA, essas alteraces epigenéticas regulam a operacao
do genoma e podem ter um impacto no desenvolvimento da estrutura e funcéo
do cérebro, especialmente no inicio da vida (MIGUEL, 2019). Alguns estudos
epigenéticos durante o periodo pés-natal descobriram que a experiéncia inicial
no cuidado materno prediz uma mudanca epigenética no sistema de oxitocina
infantil, cujos niveis, por sua vez, refletem o temperamento infantil (KROL et al,
2019). Alem disso, existe uma suscetibilidade a metilacdo do DNA pelo
ambiente durante o desenvolvimento intrauterino e no inicio da vida, um
exemplo sdo as influéncias maternas, incluindo nutricdo, tabagismo e
exposicao a poluentes ambientais durante a gravidez, podem resultar em perfis
alterados de metilagcdo do DNA de regides reguladoras de genes em recém-
nascidos, muitos dos quais se traduzem em riscos de desenvolvimento de
doencas (ALVARADO-CRUZ et al, 2018).

Outro fator importante, que pode influenciar no desenvolvimento e
comportamento infantil, € a relacdo méae-filho. Atualmente, estudos sugerem
uma grande influéncia da mae no desenvolvimento neurobiolégico e
psicologico da crianca (MENDES et al, 2009). A saude materna
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frequentemente tem sido considerada um fator de risco no desenvolvimento
infantil, pesquisas anteriores descobriram que filhos de mées que apresentam
niveis de ansiedade apresentam maior risco de psicopatologia e problemas
comportamentais (Fendrich, Warner, & Weissman, 1990; GARTSTEIN, et al.
2009). No que se refere aos transtornos de ansiedade, a etiologia do transtorno
de ansiedade social parece ser heterogénea, existem caminhos possiveis para
o desenvolvimento de sintomas da ansiedade social. Sabe-se que fatores
genéticos e ambientais criam uma interacdo complexa no desenvolvimento da
ansiedade social, como por exemplo, experiéncias traumaticas na infancia que
podem aumentar o risco de disturbios de ansiedade ao longo da vida
(CREMERS, 2016). Assim, destaca-se a importancia do transtorno de
ansiedade social e seu possivel prejuizo na relacdo mae-filho, embora o
transtorno de ansiedade social seja um dos transtornos mais frequentes em
individuos com transtorno de humor, ela ainda é pouco investigada na
populacdo em geral (OHAYON, 2010).

Assim, estudos epidemiologicos e genéticos sao importantes para melhor
decifrar os transtornos relacionados ao desenvolvimento infantil. Sabe-se que
a interacdo gene-ambiente é um importante fator para a compreensao das
alteracdes no desenvolvimento e comportamento infantil, no entanto, existem
poucos estudos que investigam a etiologia genética e ambiental dessas
alteracdes (HATOUM et al, 2018).

Diante dessa perspectiva, decidiu-se estudar sobre o polimorfismos em
canais de célcio,b como no gene da CACNALC, eles interagem
significativamente nos processos neurais, levando a variagbes genéticas
associadas a disturbios psiquiatricos (BASTOS, et al. 2020). Recentemente
estudos mostraram que mutacdes e disfuncdes nos canais de calcio podem
estar associadas a doencgas neuropsiquiatricas como autismo, esquizofrenia,
transtorno bipolar e depresséo (LI, Jun et al, 2015).

Portanto, o objetivo deste estudo sera o de verificar o impacto da ansiedade
social materna sobre o desenvolvimento de criangas considerando um
polimorfismo no gene da CACNA1C.

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal aninhado em um estudo longitudinal
intitulado “Impacto da doen¢ca mental em adolescentes gravidas e em seus
parceiros e as repercussées na saude de seus filhos”, o qual foi iniciado
no ano de 2008, na cidade de Pelotas/RS. A partir do estudo maior foram
selecionadas diades das etapas denominadas D1, onde foram avaliadas mées
que tiveram seus filhos durante a adolescéncia e as criancas com idade pos-
natal de 2 a 3 anos e D2 onde foram avaliadas mées que tiveram seus filhos
durante a adolescéncia e as criangcas com idade pésnatal de 4 a 5 anos. As
avaliacoes da fobia social materna e desenvolvimento infantil ocorreram
através dos instrumentos MINI-Plus e BAYLEY, respectivamente. Foi aplicado
também um questionario sociodemografico, e 0 DNA da crianca foi extraido de
células bucais para posterior genotipagem por RT-PCR. Por fim, as analises
estatisticas ocorreram no SPSS 22.0. O estudo foi aprovado pelo CEP-UCPel
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e o TCLE foi assinado pelas maes que também autorizaram a participacéo de
seus filhos na pesquisa.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram acompanhadas 187 criancas, sendo 55,1% do sexo masculino e
2,03+0,162 anos a média de idade. A prevaléncia de fobia social materna foi 8,6%
e a média de desenvolvimento nos dominios cognitivo, linguagem, motor e
sécioemocional foram, respectivamente, 91,16+10,98, 98,01+14,16, 98,97+13,94
e 88,33+17. As analises mostraram auséncia de associa¢ao entre o polimorfismo
rs1006737 e o desenvolvimento infantil. Contudo, observou-se uma associacao
entre a fobia social materna e desenvolvimento cognitivo (p=0.005).
Interessantemente, apds estratificacdo pelo gendtipo, a fobia social materna
permaneceu associada a menores niveis de desenvolvimento cognitivo somente
em criancas portadoras do alelo mutado (AG+AA) (p=0,006). Esses resultados
demonstram que um fator ambiental pode estar associado ao desenvolvimento
infantil de acordo com o perfil genético.

4. CONCLUSOES

De acordo com o exposto, ressalta-se a importancia de investigar a
influéncia dos transtornos de ansiedade materno, principalmente no periodo
pdésparto onde ha maior vulnerabilidade para o desenvolvimento. Deve-se levar em
consideracdo o ambiente familiar, pois € nele que ocorrem as primeiras
experiéncias de vida, e € através dele que as criancas exploram e conhecem o
mundo, por isso, é de suma importancia ter um ambiente de qualidade para a
crianga, uma vez que este pode influenciar diretamente no seu desenvolvimento.

Diante desta perspectiva, destaca-se a importancia de acompanhar a
relacdo mae-filho, por muitas vezes a figura da mée se torna a principal referéncia
para a crianca. Sendo assim, maes que apresentam algum transtorno mental,
neste caso, o0 transtorno de ansiedade social, €& interessante observar
precocemente se esta condicdo apresenta algum impacto no desenvolvimento
infantil, por isso, sugere-se novos estudos que abordem esta tematica, visando
evitar prejuizos no desenvolvimento e intervir precocemente para que ndo haja
atrasos ao longo do tempo.
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