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Introducao

Os doutores Ferguson e Fried resumiram de forma eloquente a crescente literatura a respeito da
exposicao pré-natal ao cigarro como um poderoso fator de risco para dificuldades
neuropsicolégicas e comportamentos problematicos - particularmente distiurbios de conduta (DC),
delinquéncia e tabagismo. Como apontam esses autores, o conjunto de evidéncias existente apoia
consistentemente essa relacao, mas nao demonstra um efeito causal. Juntamente com as

evidéncias que vém se acumulando, suas revisdes nos levam forcosamente aos seguintes pontos:

a)Existem vinculos sistematicos entre a exposicao pré-natal ao tabaco e um disturbio

psiquiatrico especifico.
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A singularidade da associacao com DC é pioneira no campo da teratologia comportamental,
contrastando com a escassez de efeitos comportamentais sistematicos da exposicao pré-natal as

drogas ilicitas.'?

b)A identificacao de um fator de risco pré-natal e evitavel para DC e tabagismo juvenil

traz profundas implicacoées para a prevencao.

DC e tabagismo juvenil sao problemas graves de saude publica. Embora haja evidéncias
crescentes de que eventos no inicio da vida tém uma influéncia duradoura sobre o
desenvolvimento,® a exposicao pré-natal ao tabagismo tem a singularidade de ser um fator de

risco facilmente quantificavel e potencialmente modificavel.

c)A relacdao entre a exposicao pré-natal ao tabagismo e desfechos comportamentais

adversos parece ser complexa e nao linear.

As vulnerabilidades associadas a exposicdo pré-natal ao fumo ja estdo presentes na infancia.
Fatores pds-natais modificaveis alteram os riscos para os bebés expostos. Ha evidéncias de

diferencas entre os sexos quanto aos efeitos em longo prazo.*

d)A pesquisa sobre efeitos comportamentais da exposicao pré-natal a fumaca de
cigarro fornece um rico modelo para o estudo da interacdao de processos biolégicos e

sociais na psicopatologia no desenvolvimento.
Pesquisas e conclusoes

Atualmente, ha dezenas de estudos que estabelecem relacdes entre exposicdo pré-natal ao
tabaco, problemas de conduta pds-natal e tabagismo na juventude. (Para uma revisao mais
extensa, ver referéncias®) Fried também demonstrou consistentemente uma associacao entre a
exposicao ao tabaco e dificuldades neuropsicolégicas especificas.’ Hoje ja estd firmemente

estabelecido que:

d. a associacao entre exposicdo pré-natal a fumaca do cigarro e comportamentos adversos é
consistente em populacdes e periodos de desenvolvimento diversos e é resiliente a fatores
de confusao; e

b. a nicotina é um teratogénico comportamental.
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Portanto, a conclusao de Fergusson de que a exposicao pré-natal ao tabagismo “pode” estar
relacionada ao aumento de risco de desfechos comportamentais adversos parece excessivamente
conservadora no atual estado do conhecimento. Parece incontestavel que a exposicao pré-natal
ao tabaco estd associada a desfechos comportamentais adversos. O que é preciso estabelecer
agora é a natureza dessa associacao. Uma vez que uma nova replicacdo nao aumentara
significativamente nosso conhecimento sobre este fen6meno, devemos passar resolutamente a

testes mais explicitos dos modelos causais e ao delineamento de caminhos.

Fergusson e Fried sustentam corretamente que estabelecer causalidade é uma tarefa temeraria e
destacam desafios criticos nessa area. Entretanto, esses desafios nao devem nos impedir de
conceber estudos que abrirdo o campo para se chegar a conclusoes significativas a partir da
descoberta de mecanismos causais relevantes. O estado-da-arte nesta drea de pesquisa nos

permite gerar uma agenda abrangente para pesquisas futuras, como se propde a seguir:

1. Identificacao dos Mecanismos Subjacentes

a.Biolégicos

Fergusson se concentra fundamentalmente na importancia da identificacdo dos mecanismos
bioldgicos, particularmente em estudos com animais. Sublinha também a dificuldade de se
traduzir conclusdes de estudos com animais para explicar comportamentos humanos complexos.
Felizmente, o estado atual de conhecimento permite a integracao entre a ciéncia basica e a
observacional, incluindo a combinacao de técnicas neuroquimicas e de imagem com estudos

observacionais de comportamento bem executados.®

A mensuracao relativamente incipiente da exposicao pré-natal ao tabaco nos estudos existentes
também limitou nossa compreensao sobre os mecanismos bioldgicos. Chegou o momento de
realizar estudos prospectivos delineados para elucidar processos teratolégicos em relacao a
desfechos clinicos. Tais estudos exigirao uma mensuracao biolégica precisa e recorrente da

exposicao para demonstrar efeitos relacionados a limiar, época e dose-resposta.

b.Do desenvolvimento

A natureza de desenvolvimento desses processos nunca sera excessivamente enfatizada.
Portanto, o estabelecimento dos percursos de desenvolvimento subjacentes é tao vital quanto a

elucidacao dos mecanismos puramente biolégicos. Um modelo etioldégico provavel é que as
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vulnerabilidades neurocomportamentais relacionadas a exposicdo aumentem a suscetibilidade a
outros riscos. O trabalho de Fried fornece um rico retrato do curso de desenvolvimento de tais
vulnerabilidades. Entretanto, até hoje, investigacdes clinicas e neurocomportamentais tém sido
realizadas separadamente e os estudos clinicos focalizaram distUrbios distintos, e ndo seus
processos subjacentes. Precisamos, agora, de uma abordagem longitudinal, mais integradora, que
identifique vulnerabilidades precursoras abrangendo varios dominios e que examine suas
transformacdes ao longo do tempo e suas contribuicdes - independentes e interativas para

desfechos adversos.4

2. Estabelecimento das maneiras pelas quais a exposicao pré-natal ao tabaco se inter-

relaciona com outros riscos nos percursos rumo a problemas comportamentais

a.Considerando explicacdes alternativas

Fried e Fergusson fazem notar que fatores de confusao ébvios ja foram descartados em nivel
basico. Portanto, é necesséaria agora uma abordagem mais sofisticada para a consideracao de
explicagdes alternativas. Uma vez que os estudos clinicos iniciais, por exemplo, ndo foram
originalmente planejados para examinar os efeitos da exposicao pré-natal ao tabaco, os filhos de
fumantes eram comparados a filhos de nao fumantes. Esses grupos diferem dramaticamente em
praticamente todos os niveis de risco. Um exame mais rigoroso desta questao requer a
caracterizacao de diferencas psiquiatricas e psicossociais entre as mulheres que param de fumar
durante a gravidez e aquelas que fumam durante todo o periodo gestacional. Este exame levara
ao desenvolvimento de hipéteses testaveis sobre os efeitos da exposicdao em si versus o fato mais

ambiguo de “ter uma mae que fuma”.

Em outro exemplo, Fergusson enfatiza fatores genéticos como um fator de confusao que ainda
nao foi medido. De fato, em praticamentemente todos os estudos clinicos, os fatores genéticos
foram controlados por meio da avaliacao da histéria psiquiatrica dos progenitores. Isso nao
alterou apreciavelmente a associacao. Portanto, até agora, nao ha evidéncias que respaldem a
teoria de que a associacao entre tabagismo e problemas de comportamento nao seja legitima
guanto a fatores genéticos. Entretanto, uma vez que mensuracoes de expressoes fenotipicas nao
capturam inteiramente a variacao genotipica, o controle estatistico da histdria parental nao
distingue o papel especifico dos fatores genéticos - o que exigiria desenhos de pesquisa
geneticamente informados. Dado o estado atual de conhecimento, pode ser mais frutifero

considerar fatores genéticos como uma parte integrante de um processo causal complexo, e nao,
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fundamentalmente, como fatores de confusao.

b.Desenvolvendo e testando modelos integrados

Concordamos veementemente com a perspectiva de Fried de que o mecanismo subjacente ao
efeito provavelmente envolve uma interacdo complexa de fatores. E provavel que trabalhar com
esta perspectiva se mostre mais frutifero do que uma abordagem do tipo ou isto/ou aquilo
Interacdes podem ocorrer em qualquer ponto do trajeto do desenvolvimento, tanto in utero - por
exemplo, suscetibilidade genética potencializada pela exposicao®® - como no pds-natal - por
exemplo, ambientes domésticos positivos reduzem o risco na primeira infancia.* Esta abordagem
é complexa e requer um estudo longitudinal cuidadosamente planejado para estabelecer para
quem, em que circunstancias e de que forma a exposicao pré-natal ao tabaco estd vinculada a

desfechos comportamentais adversos.
Implicacdes para as perspectivas de politicas e servicos

Fergusson, prudentemente, recomenda cautela quanto a fundamentacao de politicas sobre
suposicoes prematuras de causalidade. Por outro lado, Fried argumenta de maneira convincente
gue provas definitivas de causalidade nao sdo condicao necessaria para a utilizacdo do crescente

conjunto de evidéncias como mais um imperativo de intensificacao dos esforcos de prevencao.

Uma vez que os esforcos de salde publica para fomentar o abandono do uso do tabaco sé obtém
sucesso junto a uma minoria de mulheres, estas descobertas nos compelem ainda mais a
desenvolver estratégias mais eficazes de prevencao para a gestante que fuma. As novas geracdes
de criancas nao podem esperar. A gravidade potencial de sequelas em longo prazo, combinada
com as consequéncias perinatais ja bem estabelecidas, requer uma énfase maior na reducao de
danos.? Quanto mais cedo as meninas comecam a fumar, maior é a probabilidade de que fumem
durante a gravidez. Isto cria uma urgéncia adicional para que a prevencao do fumo entre os

jovens comece bem antes da adolescéncia.

O custo econémico do tabagismo foi subestimado porque nao foram contabilizados os custos
intergeracionais substanciais em curto e em longo prazo.**** Portanto, redobrar os esforcos para
aumentar os recursos dedicados a reducao deste comportamento materno que pode ser

prevenido nao é apenas um imperativo social, mas também um imperativo econémico.
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Concluindo, os Drs. Fergusson e Fried forneceram um panorama abrangente e atualissimo que

nos serve como alicerce para o trabalho futuro. Ao partirmos destes alicerces para os préximos

estdgios da descoberta cientifica, muito se aprenderd, ndao apenas sobre a exposicao pré-natal ao

tabaco e sobre o tabagismo, mas, também, numa perspectiva mais ampla, sobre o cérebro e as

interacdes ambientais nos percursos do comportamento normal e da psicopatologia.
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