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RESUMO

Fatores pré-natais e gestacionais influenciam na formacdo embrionaria de maneira direta e
indireta. Suas capacidades de influenciar na ma-formacédo craniana séo assunto de pesquisa pelo
mundo e um entendimento global sob essa influéncia é necessario. A presente revisdo busca
compilar e correlacionar os fatores internos e externos responsaveis pela presenca de braquicefalia.
Para tanto, foram selecionados estudos que foram septados em dois grupos de fatores
desencadeantes: externos e internos. A literatura contempla que entre os fatores externos: o habito
tabagista materno, o tempo de parto e a idade dos pais sdo fatores correlacionaveis. Entre os fatores
internos, estdo a fatores genéticos, trissomia do 21 e invaginacao basilar. O conhecimento desses
fatores pode contribuir para a formacdo de politicas de rastreamento, diagndstico e tratamento
precoce.
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1 INTRODUCAO

As condigdes pré-natais passadas pela mée durante a gravidez sdo forte fator preditor das
caracteristicas perinatais do neonato. Fatores associados a genética e epigenética sdo marcos
envolvidos no desenvolvimento do concepto e guardam relagcdo com possiveis alteragdes neonatais
1) 2.

Além disso, no decorrer da gestacdo habitos de vida materno séo de fundamental importancia
tanto para a regulacdo de um desenvolvimento e crescimento fetal adequados, em outra perspectiva,
habitos deletérios como o tabagismo, consumo de drogas ou dietas inadequadas podem corroborar
déficits de crescimento e alteracdes significativas no concepto que, por sua vez as levam para vida
inteira (2).

Os neonatos desenvolvem uma membrana de tecido conjuntivo que liga as ossaturas
cranianas e corroboram um crescimento aquedado do encéfalo nos primeiros anos de vida, essas
membranas sdo chamadas fontanelas. Com cerca de 8 a 18 meses de vida a fontanela anterior também
conhecida por bregmaética se fecha, enquanto a fontanela posterior ou lambdoide pode se fechar no
primeiro més de vida. Esse fechamento ocorre por sinalizagfes quimicas e celulares em um tipo de
ossificagéo inter-membranosa (2).

Como o efeito embrioldgico esta presente em todas as condi¢des pré- natais, gestacionais e
poOs-natais, as alteracdes relacionadas a formacdo Ossea estdo também englobadas nas possiveis
malformagdes. As malformagdes cranianas relacionadas com fechamento precoce das fontanelas,
ndo permitindo adequados desenvolvimento e disposi¢do dos elementos anatdmicos cranianos, s&o
chamadas de craniossinostoses (2) (1).

Entende-se por braquicefalia uma deformacdo da calota craniana, dentro do grupo das
craniossinostoses, na qual hd um achatamento da regido posterior do cranio devido a um fechamento
precoce da fontanela posterior, gerando um aumento do diametro latero-lateral da cabeca e uma
elevacao, nem sempre evidente, do polo pdstero-superior do cranio (1) (3).

Destarte, justifica-se o presente trabalho na tentativa de ampliar os dados das amostras para
analises mais abrangentes sobre a braquicefalia e objetiva correlacionar a existéncia dessa

craniossinostose com seu historico gestacional materno.

2 METODOLOGIA
Trata-se de uma revisao integrativa na qual um estudo da literatura se faz necessario para
estabelecer quais parametros se correlacionam com a pergunta norteadora. Para a selecao de artigos,

foram recolhidos 10 trabalhos no indexador Google Scholar em Lingua Portuguesa, Inglesa e
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Espanhola, e como critério de inclusdo o trabalho necessitaria de uma abordagem centrada na
pergunta norteadora “quais 0s fatores intrinsecos e extrinsecos poderiam afetar o desenvolvimento
gestacional de forma a ocorrer craniossinostoses?”’, além disso os trabalhos deveriam
obrigatoriamente tratar sobre a craniossinostose “Braquicefalia”, que ¢ o objetivo central do
presente trabalho.

Ademais, foram excluidos trabalhos nas condi¢bes que se seguem: trabalhos que fazem
comparagfes causais com modelos animais e trabalhos que ndo conseguiram trazer um possivel
fator causal para a pergunta norteadora.

Por tanto de 10 trabalhos lidos em sua integra para verificacdo de adequacéo, apenas 8 se
encaixaram nos parametros estabelecidos, e os resultados colhidos foram amontados de maneira

integrativa na discusséo.

3 DISCUSSAO

Diante da leitura analitica sobre os casos, os fatores causais foram separados em duas
categorias: os fatores principiantes internos e os fatores principiantes externos. Os fatores internos
ou intrinsecos estdo relacionados com o proprio individuo portador da braquicefalia, enquanto os

fatores externos ou extrinsecos estao relacionados com a gestacao e habitos de vida maternos.

3.1 FATORES PRINCIPIANTES INTERNOS

Dentre esses fatores estdo destacados fatores relacionados com a genética sejam eles
alteracdes gendmicas ou sejam eles alteracdes cromossémicas.

De acordo com o estudo “Alteragdes craniofaciais e particularidades orais na trissomia do
217, dentro das caracteristicas clinicas que o paciente com essa aneuploidia, conhecida por Sindrome
de Down, pode desenvolver é a braquicefalia. Essa alteracdo decorre das alteracBes genéticas
atribuidas ao cromossomo 21 existente a mais nas células somaticas do individuo portador - que
contribui para a alteragdes nas formacoes fetais, inclusive cranianas. Portanto, a presencga dessa
sindrome se caracteriza como um possivel fator causal para braquicefalia (4).

De acordo com o artigo “Prevaléncia das malformagdes associadas a invaginacao basilar e
suas manifestagdes clinicas" também hé relagdo visualizada entre braquicefalia e invaginacao basilar
(5). A invaginagdo basilar € uma das malformacdes cranio-cervicais mais comuns e se d& por um
prolapso da regido superior da coluna em direcdo a regido basilar ceféalica. Tais componentes
parecem estar ainda mais bem correlacionados a braquicefalia quando relacionadas a

Malformacdo de Chiari, condicdo na qual ha herniacdo congénita de conteido intracraniano pelo
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forame magno para a regido do canal cervical (6).

Outra condicdo associada a alteracBGes cranio-cefalicas foi a mutacdo no gene FGFR3
localizado no brago curto do cromossomo 4, gene esse responsavel pela formacdo embrionéria do
cranio e membros. Muta¢Ges mdaltiplas em varios tipos de genétipos nessa localizagdo tem
implicacdo na formacdo dos ossos do cranio e na sintese das ossaturas da calota. Portanto, ha

evidéncias de que fatores genéticos contribuem para as craniossinostoses (7).

3.2 FATORES PRINCIPIANTES EXTERNOS

Dentre esses fatores estdo destacados fatores relacionados com os habitos de vida materno,
pré-natal, estado gestacional e parto.

Segundo o estudo “Morfologia craniana e a relagdo com tempo de parto em neonatos em uma
ala materno infantil no hospital universitario do Oeste do Parana” foi observado que um tempo
menor de parto estava correlacionado com maiores indices de craniossinostoses nos pacientes
analisados. O préprio artigo, no entanto, confronta os dados obtidos com possiveis vieses existentes,
haja vista que, segundo a literatura citada pelos autores, o maior tempo de parto poderia ser um fator
de risco para o desenvolvimento dessa malformacdo. Dessa forma, hé dificuldade para estabelecer
um paralelo causal claro entre o tempo de trabalho de parto e altera¢6es cranianas, haja vista que ha
vieses que interpde uma correta analise desse dado (8).

Outro dado relacionado com o parto foi publicado por Schaefer e colaboradores (9). De
acordo com o trabalho publicado, a via de parto cirdrgica por cesariana foi a que mais apresentou
quantidade de neonatos com malformac@es cranianas, incluindo a braquicefalia. No entanto, de
acordo com as analises estatisticas propostas, ndo foi possivel estabelecer correlacao direta entre a
via de parto e a presenca dessas craniossinostoses. Portanto, de acordo com esse estudo, a via de parto
n&do possui relacdo estatisticamente significativa com a presenca de craniossinostoses (9).

Além disso, outro fator preditor importante dentro do contexto pré-natal sdo os habitos de
vida da mée e sua correlagdo com possiveis efeitos teratogénicos no concepto. O tabagismo é fator
influente em diversas malformag6es congénitas, bem como no surgimento de complicacfes
intraparto. Tal efeito deriva das substancias com potencial mutagénico do cigarro que conseguem
ultrapassar a barreira transplacentaria e estabelecer efeito nocivo a um correto desenvolvimento
embrionario. Ainda, substancias como a nicotina atuam desregulando o fluxo sanguineo normal da
gestante, propiciando um déficit circulatorio placentario e favorecendo o risco de complicacdes
materno-fetais (10) (2) (11).

O tabagismo materno, segundo 0 mesmo estudo, guarda paralelo com o surgimento de
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craniossinostoses em neonatos e com maior gravidade dos quadros em aspectos neuropsicomotores
a posteriori (10). Entretanto, o nivel de evidéncia dessas correlacfes ainda é controverso, devido a
precariedade de dados para analise (10).

Nesse contexto, a idade materna é um fator bioldgico e genético que contempla um fator de
risco para anomalias congénitas quando essa ndo se encontra dentro da faixa de normalidade.
Segundo o Ministério da Saude (MS) (12), a idade materna avancada é importante fator de risco
associado a maiores taxas de complicacdo intraparto, de mortalidade materno-fetal e de recorréncias
genético-fenotipicas associadas aos ovdcitos pré-fecundados mais velhos e a maior taxa de
exposicdo do material genético desses as intempéries mutagénicas (13). Dentre essas complicacoes,

um estudo identificou correlacdo entre a braquicefalia e a idade avancada dos pais (1).

4 CONCLUSAO

Conclui-se, portanto, que varios sao os fatores causais de craniossinostoses incluindo a
braquicefalia. Os fatores desencadeantes podem permear desde caracteristicas proprias do individuo
como a genética molecular, aneuploidias e sindromes congénitas associadas, até mesmo fatores
desencadeantes de reponsabilidade do binbmio mée-bebé: como o tempo de parto, idade materna e
habito tabagista.

No entanto, estudos que tentam estabelecer esses paralelos causais carecem de grande fator
de correlacdo, haja vista que as amostras analisadas sdo pequenas e ha prevaléncia diminuta de
craniossinostoses na populacao geral, e para tanto, muitos vieses tornam-se de dificil excluséo.

Doravante, compreender os possiveis fatores desencadeantes, mesmo com essas limitacdes,
torna-se importante para a criacdo de medidas de rastreio, prevencdo e tratamento nos servi¢cos de

salde pelo mundo.
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