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REVISAO NARRATIVA

RESUMO

Introducao: O transtorno obsessivo-compulsivo (TOC) é uma condi¢do psiquidtrica
complexa, caracterizada por obsessdes intrusivas e compulsdes repetitivas, afetando
aproximadamente 2% a 3% da populacdo mundial. A compreensdo do papel dos fatores
genéticos e ambientais no desenvolvimento do TOC € essencial para o aprimoramento
das estratégias de prevencdo e tratamento. Objetivo: Este estudo visa investigar a
interacdo entre fatores genéticos e ambientais no desenvolvimento do TOC, enfatizando
como essas interagdes podem ser mediadas por processos neurobioldgicos e psicolégicos.
Metodologia: A pesquisa foi realizada por meio de uma revisdo narrativa, utilizando a
plataforma PubMed. A estratégia de busca incluiu os termos "Obsessive-Compulsive
Disorder OR Compulsive Behavior AND Genetic Factors AND Environmental factors".
Foram aplicados filtros para restringir a busca a ensaios clinicos, artigos de revisdo e
revisdes sistematicas, publicados entre 2000 e 2025, em inglés, espanhol ou portugués,
com acesso gratuito. Apds a triagem inicial, 29 estudos foram considerados elegiveis, dos
quais 9 foram selecionados para a andlise final. Resultados: Os achados indicam que a
hereditariedade do TOC ¢ significativa, com estudos de gémeos e familiares confirmando
uma base genética robusta. Fatores ambientais, como eventos de vida estressantes e
praticas de cria¢do parental, também desempenham um papel crucial na exacerbagdo dos
sintomas. A interacdo entre predisposi¢do genética e fatores ambientais sugere que
individuos geneticamente predispostos podem ser mais vulnerdveis a estressores, 0 que
pode precipitar ou agravar o TOC. Além disso, a pesquisa destaca a importancia de
compreender as dimensdes sintomdticas do TOC, que podem ter riscos genéticos
compartilhados e tinicos. Conclusao: A interag@o entre fatores genéticos e ambientais é
fundamental para a compreensdo da etiologia do TOC, sugerindo que abordagens
terapéuticas devem considerar ambos os aspectos para melhorar a eficicia do tratamento
e proporcionar suporte mais direcionado aos pacientes. A investigacao continua sobre os
mecanismos moleculares que mediam essa interacao € necessaria para o desenvolvimento
de biomarcadores e tratamentos inovadores, contribuindo para um manejo mais eficaz
deste transtorno complexo.
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Role of Genetic and Environmental Factors in the
Development of Obsessive-Compulsive Disorder (OCD)

ABSTRACT

Introduction: Obsessive-compulsive disorder (OCD) is a complex psychiatric condition
characterized by intrusive obsessions and repetitive compulsions, affecting
approximately 2% to 3% of the global population. Understanding the role of genetic and
environmental factors in the development of OCD is essential for improving prevention
and treatment strategies. Objective: This study aims to investigate the interaction between
genetic and environmental factors in the development of OCD, emphasizing how these
interactions may be mediated by neurobiological and psychological processes.
Methodology: This research was conducted through a narrative review using the PubMed
platform. The search strategy included the terms "Obsessive-Compulsive Disorder OR
Compulsive Behavior AND Genetic Factors AND Environmental Factors." Filters were
applied to restrict the search to clinical trials, review articles, and systematic reviews
published between 2000 and 2025, in English, Spanish, or Portuguese, with free access.
After the initial screening, 29 studies were deemed eligible, of which 9 were selected for
final analysis. Results: The findings indicate that OCD heritability is significant, with
twin and family studies confirming a robust genetic basis. Environmental factors, such as
stressful life events and parenting practices, also play a critical role in symptom
exacerbation. The interaction between genetic predisposition and environmental factors
suggests that genetically predisposed individuals may be more vulnerable to stressors,
which can precipitate or worsen OCD. Additionally, the research highlights the
importance of understanding OCD's symptomatic dimensions, which may have shared
and unique genetic risks. Conclusion: The interaction between genetic and environmental
factors is pivotal to understanding the etiology of OCD, suggesting that therapeutic
approaches should consider both aspects to improve treatment efficacy and provide more
targeted support for patients. Continued investigation into the molecular mechanisms
mediating this interaction is necessary to develop biomarkers and innovative treatments,
contributing to more effective management of this complex disorder.
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INTRODUCAO

O transtorno obsessivo-compulsivo (TOC) € uma condi¢@o psiquidtrica complexa,
caracterizada por obsessOes intrusivas e compulsdes repetitivas que visam aliviar a
ansiedade associada a essas obsessoes. A prevaléncia do TOC na populagdo € estimada
entre 2% e 3%, com um inicio médio dos sintomas na adolescéncia ou inicio da idade
adulta, embora muitos casos comecem na infancia (Walitza et al., 2010; Smit et al., 2019).
A etiologia do TOC ¢ multifatorial, envolvendo uma interagdo complexa entre fatores
genéticos e ambientais. Estudos recentes t€ém se concentrado em identificar as bases
bioldgicas do TOC, incluindo a andlise de polimorfismos genéticos, como o polimorfismo
Val66Met do gene BDNF, que tem sido associado a uma maior vulnerabilidade ao TOC,
especialmente em mulheres (Shang et al., 2022). Além disso, a pesquisa sobre a
arquitetura genética e epigenética do TOC sugere que tanto fatores hereditdrios quanto
influéncias ambientais desempenham papéis cruciais no desenvolvimento e na

manifestacdo do transtorno (Bellia et al., 2021).

A literatura existente indica que os fatores genéticos podem contribuir
significativamente para a predisposi¢cdo ao TOC, conforme evidenciado em estudos de
gémeos que demonstram uma hereditariedade substancial do comportamento obsessivo-
compulsivo (Krebs et al., 2014). No entanto, a influéncia do ambiente ndo pode ser
subestimada. Fatores como estressores ambientais, experiéncias traumdticas € contextos
familiares tém sido identificados como elementos que podem precipitar ou agravar os
sintomas do TOC (Liu, 2023). A interacdo entre esses fatores sugere que o TOC ndo é
simplesmente uma condic¢ao genética ou ambiental, mas sim um transtorno que resulta da

interseccdo de multiplas influéncias.

Além disso, a pesquisa sobre a genética do TOC tem se expandido para incluir a
identificacio de marcadores genéticos que podem servir como biomarcadores
diagnésticos ou progndsticos. A meta-andlise de estudos de associagdo genética revelou
uma variedade de polimorfismos associados ao TOC, incluindo aqueles relacionados ao
metabolismo da serotonina e a fung¢do dopaminérgica (Nestadt et al., 2010; Taylor, 2012).
Esses achados ndo apenas aprofundam nossa compreensdo da biologia subjacente ao
TOC, mas também abrem novas possibilidades para intervencdes terapéuticas que podem

ser personalizadas com base no perfil genético do individuo.

A compreensdo do papel dos fatores genéticos e ambientais no TOC € essencial
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para o desenvolvimento de estratégias de prevengdo e tratamento mais eficazes. A
pesquisa atual busca ndo apenas elucidar os mecanismos biolégicos que contribuem para
o TOC, mas também entender como esses mecanismos interagem com fatores ambientais
ao longo do desenvolvimento. O objetivo deste estudo € investigar a interacdo entre
fatores genéticos e ambientais no desenvolvimento do TOC, com &nfase em como essas
interacOes podem ser mediadas por processos neurobioldgicos e psicoldgicos. Através
dessa investigacdo, esperamos contribuir para a identificacao de novos alvos terapéuticos
e estratégias de intervengdo que possam melhorar a qualidade de vida dos individuos

afetados pelo TOC.

METODOLOGIA

O presente estudo utilizou uma abordagem de revisdo narrativa com base na
plataforma PubMed, aplicando a estratégia de busca “Obsessive-Compulsive Disorder
OR Compulsive Behavior AND Genetic Factors AND Environmental factors”. Para
garantir a relevancia e qualidade dos dados, filtros especificos foram aplicados,
restringindo-se a ensaios clinicos, artigos de revisio e revisdo sistemdtica com ou sem
metandlise, disponibilizados na integra, publicados em inglés, espanhol ou portugués,
entre 2000 e 2025, e com acesso gratuito, excluidos os preprints. Apds essa triagem, o
nimero de estudos elegiveis foi reduzido para 29, por fim, apds leitura dos titulos,

resumos e textos na integra, restaram 9 estudos utilizados na composi¢do desta revisao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fatores Genéticos

O transtorno obsessivo-compulsivo (TOC) é amplamente reconhecido
como um distirbio psiquidtrico com uma forte base genética. Estudos de gémeos
demonstram que a hereditariedade do TOC pode ser substancial, com estimativas
indicando que entre 40% e 60% da variagdo no risco do transtorno pode ser
atribuida a fatores genéticos (Krebs et al., 2014). Essa heranga poligé€nica sugere
que multiplos genes estdo envolvidos na predisposicdo ao TOC, refletindo uma
complexa interacio entre variantes comuns e raras que contribuem para o risco do
transtorno (Nestadt et al., 2010). A andlise de familias também reforca essa ideia,
mostrando que individuos com histérico familiar de TOC tém uma probabilidade
significativamente maior de desenvolver o transtorno em comparagao a populagcao

geral (Nestadt et al., 2010).
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Além da heranca direta, o TOC apresenta comorbidades genéticas com
outras condi¢des psiquidtricas, como a sindrome de Tourette e a anorexia nervosa.
Essa sobreposicdao genética sugere que existem fatores de risco compartilhados
que podem influenciar a manifestacdo de multiplos transtornos. Por exemplo, a
pesquisa indica que os genes associados a regulacdo da serotonina, que sdo
relevantes para o TOC, também desempenham um papel na sindrome de Tourette
(Nestadt et al., 2010). Essa interconexao entre os transtornos nio apenas destaca
a complexidade da genética envolvida, mas também sugere que intervencdes
terapéuticas podem precisar ser adaptadas para abordar essas comorbidades de
maneira eficaz.

As dimensdes sintomdticas do TOC, que incluem obsessdes e compulsdes,
podem ter riscos genéticos compartilhados e unicos. Estudos sugerem que
diferentes subtipos de sintomas podem ser influenciados por variantes genéticas
especificas, indicando que a genética pode moldar ndo apenas a predisposicao ao
TOC, mas também a forma como os sintomas se manifestam (Shang et al., 2022).
Por exemplo, o polimorfismo Val66Met do gene BDNF tem sido associado a uma
maior vulnerabilidade ao TOC em mulheres, sugerindo que a expressao desse
gene pode influenciar a gravidade e a natureza dos sintomas (Shang et al., 2022).
Essa relacdo entre genética e sintomatologia € crucial para entender como o TOC
se apresenta de maneira diferente entre os individuos.

Além disso, a pesquisa sobre a genética do TOC tem se expandido para
incluir a identificacdo de marcadores genéticos que podem servir como
biomarcadores diagndsticos ou progndsticos. A meta-andlise de estudos de
associacdo genética revelou uma variedade de polimorfismos associados ao TOC,
incluindo aqueles relacionados ao metabolismo da serotonina e a funcdo
dopaminérgica (Smit et al., 2019). Esses achados ndo apenas aprofundam nossa
compreensdo da biologia subjacente ao TOC, mas também abrem novas
possibilidades para intervengdes terapéuticas que podem ser personalizadas com
base no perfil genético do individuo.

A complexidade da genética do TOC € ainda mais acentuada pela
interacdo com fatores ambientais, que podem influenciar a expressao genética e,
consequentemente, a manifestagdo do transtorno. Embora a genética desempenhe
um papel crucial, fatores como estresse, trauma e ambiente familiar também

podem interagir com a predisposicao genética para moldar a experiéncia do TOC
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(Nestadt et al., 2010). Essa interacdo entre genética e ambiente sugere que uma
abordagem holistica, que considere tanto os fatores biolégicos quanto os

contextuais, € essencial para o tratamento e a compreensao do TOC.

Fatores Ambientais

Os fatores ambientais associados ao transtorno obsessivo-compulsivo
(TOC) tém ganhado atencdo crescente na literatura cientifica, especialmente
considerando que, embora a genética desempenhe um papel significativo, as
influéncias ambientais também sdo cruciais na manifestacdo do transtorno. As
influéncias ambientais podem ser categorizadas em fatores compartilhados e ndo
compartilhados, sendo que os ultimos, como eventos de vida estressantes e
complicagdes perinatais, tém mostrado uma relacdo mais forte com o
desenvolvimento do TOC. Estudos indicam que experiéncias adversas durante a
infancia, como abuso fisico ou emocional, podem predispor os individuos ao
desenvolvimento de sintomas obsessivo-compulsivos, sugerindo que o ambiente
pode interagir com a predisposi¢cdo genética para aumentar o risco (Krebs et al.
2014).

Eventos traumdticos sdo um dos fatores ambientais mais discutidos em
relacdo ao TOC. A literatura aponta que experiéncias traumaticas, como a perda
de um ente querido, acidentes graves ou situagdes de violéncia, podem atuar como
gatilhos para o inicio ou a exacerbacdo dos sintomas do TOC. A relacdo entre
trauma e TOC € complexa, pois ndo apenas o evento em si, mas também a forma
como o individuo processa e lida com essa experiéncia pode influenciar a
gravidade dos sintomas. Além disso, a pesquisa sugere que a presenca de um
histérico familiar de TOC pode aumentar a vulnerabilidade de um individuo a
desenvolver o transtorno apds um evento traumatico (Shang et al., 2022).

Outro fator ambiental relevante € a prética de criacdo parental. Estudos
indicam que estilos parentais excessivamente controladores ou criticos podem
contribuir para o desenvolvimento de comportamentos obsessivo-compulsivos em
criangas. A forma como os pais respondem as ansiedades e preocupacdes dos
filhos pode moldar a maneira como esses filhos percebem e lidam com suas
proprias ansiedades. Por exemplo, criangas que crescem em ambientes onde a

perfeicdo € altamente valorizada podem desenvolver padroes de pensamento que
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favorecem o TOC, como a necessidade de realizar rituais para evitar a culpa ou a
responsabilidade por eventos indesejados (Khoodoruth, 2023).

Além disso, infeccOes pos-infecciosas tém sido associadas ao
desenvolvimento do TOC, especialmente em criancas. A sindrome de PANDAS
(Pediatric ~ Autoimmune Neuropsychiatric  Disorders Associated  with
Streptococcal Infections) € um exemplo em que infecgdes estreptocdcicas podem
desencadear ou agravar sintomas de TOC. A hipétese € que a resposta autoimune
a essas infecgdes possa afetar areas do cérebro envolvidas no controle de impulsos
e na regulacdo emocional, levando ao surgimento de sintomas obsessivo-
compulsivos (Smit et al., 2019). Embora as evidéncias sejam limitadas e mais
pesquisas sejam necessdrias para estabelecer uma ligacdo causal clara, esses
achados sugerem que fatores ambientais, como infec¢des, podem desempenhar
um papel significativo na etiologia do TOC.

Por fim, é importante ressaltar que a interacdo entre fatores genéticos e
ambientais € fundamental para a compreensao do TOC. A presenca de fatores de
risco ambientais pode exacerbar a predisposi¢do genética, levando a uma maior
probabilidade de desenvolvimento do transtorno. A pesquisa atual busca nao
apenas identificar esses fatores, mas também entender como eles interagem ao
longo do desenvolvimento, influenciando a gravidade e a natureza dos sintomas
do TOC. Essa abordagem integrada € crucial para o desenvolvimento de
intervengdes terapéuticas que considerem tanto os aspectos biologicos quanto os

contextuais do transtorno (Walitza et al., 2010).

Interacdo Gene-Ambiente

A interacdo entre fatores genéticos e ambientais no desenvolvimento do
transtorno obsessivo-compulsivo (TOC) é um campo de estudo complexo e
multifacetado, que ainda ndo é totalmente compreendido. A literatura cientifica
sugere que tanto a predisposicdo genética quanto as influéncias ambientais
desempenham papéis cruciais na manifestacdo do TOC, mas a forma como esses
fatores interagem para contribuir para o fenétipo heterogéneo do transtorno
continua a ser um desafio para os pesquisadores. Estudos indicam que a interacao
gene-ambiente pode ser mediada por mecanismos moleculares que afetam a
expressao génica e a neurobiologia do TOC, mas mais pesquisas sdo necessdrias

para elucidar esses processos (Krebs et al. 2014).
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A complexidade dessa interagao € evidenciada em estudos que analisam
como eventos de vida estressantes podem exacerbar a predisposi¢do genética ao
TOC. Por exemplo, individuos com uma carga genética para o TOC podem nao
desenvolver o transtorno a menos que sejam expostos a estressores ambientais
significativos, como traumas ou estresse cronico. Essa relacdo sugere que a
presenca de fatores ambientais pode ser um gatilho que ativa a expressao de genes
associados ao TOC, levando ao desenvolvimento dos sintomas (Taylor, 2012).
Além disso, a pesquisa sobre a arquitetura genética do TOC tem identificado
polimorfismos que podem interagir com fatores ambientais, influenciando a
gravidade e a natureza dos sintomas (Shang et al., 2022).

Um exemplo notédvel dessa interagdo € o polimorfismo Val66Met do gene
BDNF, que tem sido associado a uma maior vulnerabilidade ao TOC em
mulheres. Estudos demonstraram que niveis reduzidos de BDNF estio
correlacionados com a gravidade dos sintomas obsessivo-compulsivos, e essa
relacdo pode ser modulada por experiéncias ambientais adversas (Shang et al.,
2022). Assim, a expressdao do gene BDNF pode ser afetada por fatores como
estresse e trauma, indicando que a interagdo entre genética € ambiente €
fundamental para entender a patologia do TOC.

Além disso, a pesquisa sobre a interacao gene-ambiente no TOC também
se estende a condi¢des comorbidas, como a sindrome de Tourette. Estudos
sugerem que a sobreposi¢do genética entre o TOC e a sindrome de Tourette pode
ser influenciada por fatores ambientais que exacerbam os sintomas de ambos os
transtornos (Khoodoruth, 2023). Essa inter-relacdo destaca a necessidade de uma
abordagem integrada que considere tanto os fatores genéticos quanto os
ambientais na avaliacdo e no tratamento do TOC.

A compreensdo da interacdo entre fatores genéticos e ambientais €
essencial para o desenvolvimento de intervengdes terap€uticas mais eficazes. A
identificacdo de biomarcadores genéticos que possam prever a vulnerabilidade ao
TOC, em conjunto com a avaliacdo de fatores ambientais, pode permitir a
personalizacdo das estratégias de tratamento. Por exemplo, intervengdes que
abordem especificamente os estressores ambientais ou que promovam resiliéncia
emocional podem ser particularmente benéficas para individuos com uma

predisposicao genética ao TOC (Bellia et al., 2021).
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4 CONCLUSAO

A pesquisa realizada sobre a interagdo entre fatores genéticos e
ambientais no desenvolvimento do transtorno obsessivo-compulsivo (TOC)
cumpriu seu objetivo de elucidar como essas influéncias se inter-relacionam. Os
resultados demonstraram que tanto a predisposicdo genética quanto os fatores
ambientais sdo cruciais para a manifestagdo do TOC. Estudos de gémeos e
familiares confirmaram uma base genética robusta, evidenciando a
hereditariedade significativa do transtorno.

Além disso, a analise revelou que fatores ambientais, como estressores e
praticas de criacdo parental, desempenham um papel importante na
exacerbacdo dos sintomas. Essa interagdo sugere que individuos com
predisposi¢cao genética podem ser mais suscetiveis a influéncias externas, o que
pode precipitar ou agravar o TOC. Portanto, a compreensao dessas dindmicas &
essencial para o desenvolvimento de intervencdes terapéuticas mais eficazes.

As implicagbes dos achados sao vastas, pois indicam que abordagens de
tratamento devem considerar tanto os aspectos bioldégicos quanto os
contextuais. Essa perspectiva integrada pode levar a estratégias de intervencéao
mais personalizadas, melhorando a qualidade de vida dos individuos afetados.

Por fim, futuras pesquisas devem explorar mais a fundo os mecanismos
moleculares que medeiam a interagao entre genética e ambiente. A identificacao
de biomarcadores e a compreensao das nuances do TOC podem abrir novas
possibilidades para intervengdes clinicas e estratégias de prevengao. Assim, a
continuidade desse campo de estudo é vital para aprimorar o manejo do TOC e

oferecer suporte mais eficaz aos pacientes.
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