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Resumo

Ha quase 50 anos era publicado o artigo seminal de Austin Bradford Hill, no qual ele apresenta pardmetros para inferéncia de causas com base em associagoes
estatisticas, que ficaram conhecidas como critérios causais de Hill. Aquele foi um marco para a renovagao da ideia de causa na medicina. Nosso trabalho
revisita suas ideias, articulando-as com o trabalho do fildsofo australiano John L. Mackie, também autor de importante obra sobre causalidade, mas que teve
uma audiéncia distinta da que Hill alcangou. Sugerimos que tanto o epidemiologista britanico quanto o fildsofo australiano tém em comum o fato de que
ambos procuram articular determinismo probabilistico e multicausalidade, o primeiro com um modelo predominantemente probabilista e o segundo com
uma abordagem analitica. Este artigo explora as possiveis consequéncias da aproximagdo desses dois autores no que diz respeito a inferéncias causais na
medicina, com foco particular nos transtornos mentais.
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Abstract

Almost 50 years ago appeared the seminal article by Austin Bradford Hill where he presented parameters for inferring causes from statistical associations,
which became known as Hill’s causal criteria. This was a milestone for the renewal of the idea of cause in medicine. Our article revisits his contribution in light
of the ideas from the Australian philosopher John L. Mackie, whose important works on causality reached an audience distinct from Hill’s. We suggest that
both the British epidemiologist and the Australian philosopher share the purpose of articulating probabilistic determinism and multi-causality, the first with
a predominantly probabilistic model and the second with an analytical approach. This article explores the possible consequences of addressing these authors
jointly in regard to causal inferences in medicine, especially in respect to mental disorders.
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com o cancer pulmonar, mas também com outras doengas como in-
farto agudo do miocardio, hipertensao, enfisema e bronquite cronica.

Em 1965, Bradford Hill publica “O Ambiente e a Doenga™, que
vem a se tornar um dos artigos mais citados na histéria das ciéncias
da satde. Isso aconteceu em grande parte em virtude da importancia
em se tentar estabelecer padroes para a interpretagdo dos achados
estatisticos que diminuissem a confusdo sobre o que é e o que ndo é
causal na medicina. Seu objetivo naquele artigo era tentar determinar
quais caracteristicas das associagdes estatisticas serviriam como bons
indicadores de que o que se observa estatisticamente é a expressao
de uma relagdo causal subjacente. E razoavelmente aceito que ele
tenha dado respostas a duas importantes questdes para a medicina
da época, uma resposta que se encontra explicita no seu trabalho e
outra velada, mas igualmente relevante. Vamos a primeira.

Ele aborda explicitamente uma questio pratica. Muito embora
reconhecesse que o conceito de causa é um conceito disputado e que

Introducao

O artigo seminal de Bradford Hill “O Ambiente e a Doenga: Asso-
ciagdo ou Causagao?” foi publicado ha quase 50 anos. Sua publicagao
¢ um marco no entendimento da ideia de causalidade na medicina,
ultrapassando a influente visao de Robert Koch (Tabela 1) e introdu-
zindo definitivamente as relagdes indeterministicas (ou probabilisti-
cas) na medicina, particularmente na andlise de doengas cronicas!-3.

Tabela 1. Postulados de Koch (Susser, 1991)

1. 0 micro-organismo deve sempre ser encontrado com a doencga

2.0 germe deve ser isolado em cultura
3. 0 germe deve estar distribuido de acordo com as lesées

4.0 germe, apos o cultivo, deve ser capaz de produzir a doenca em
experimentos com animais

Esse trabalho surge ap6s a investigagdo que Bradford Hill e seu
colega Richard Doll fizeram sobre os aspectos médicos do tabagismo.
Havia, na primeira metade do século XX, pouco consenso sobre se o
hébito de fumar produzia efeitos adversos na satide. Mas o aumento
de casos de cancer de pulmao tanto na Inglaterra quanto nos Estados
Unidos levou a necessidade de determinar a origem daquela epide-
mia. Movidos pelo interesse de estabelecer a etiologia daqueles casos
de cancer, Bradford Hill e Richard Doll iniciaram uma investigagao#
que terminou por demonstrar a associagdo do tabagismo nio apenas

varia de acordo com o enquadre epistemoldgico, ele se perguntava:
quanta informacdo estatistica era necesséria antes de chamarmos a
relacio encontrada de relagdo causal? Precisamos dar um veredicto
de causalidade para certa relagdo antes de passarmos para a agdo?
No artigo ele menciona sua preocupagio com doengas ocupacionais
identificadas na época e que provas seriam necessarias para a tomada
de atitude com relagédo a exposi¢io aos fatores supostamente causa-
dores daquelas doengas. Para Bradford Hill, ndo é necessério que se
conhecam todos os elos da cadeia de causalidade, mas associa¢oes
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(desde que demonstradas seguindo certos parametros) poderiam
ser utilizadas como fatores disparadores da agdo médica. A questdo
principal ¢ identificar nas associagdes quais seriam os indicativos
de causalidade. Para isso ele estabelece uma lista de pardmetros que
sugeririam causalidade subjacente, e foi essa lista que posterior-
mente veio a ser conhecida como os critérios causais de Bradford
Hill (Tabela 2).

Implicitamente, aquele seu artigo também dava uma resposta a
outro problema: como articular os postulados de R. Kochs (Tabela 1)
com os recentes desenvolvimentos em estatistica médica. No modelo
de Koch, a relago entre causa e efeito se dava de modo puramente de-
terministico, no sentido de que um germe seria responséavel por uma
doenga, mas esse tipo de afirmag¢do mostrava grande dificuldade em
se manter verdadeira quando tentamos aplica-la as doengas cronicas,
cujos determinantes provavelmente seriam mdultiplos e complexos.
Bradford Hill, entretanto, ndo pretendia abandonar completamente
a possibilidade de que, em algumas circunstancias, relagdes determi-
nisticas possam existir na medicina. Sua proposta de incluir relagoes
probabilisticas na equagédo causal permite a acomodagéo de relagoes
no modelo dos postulados de Koch, mas abarca também eventos
bioldgicos que se comportam de modo indeterministico.

Pelo fato de satisfazer ambas as posigdes sobre determinagao na
medicina, o programa de Bradford Hill teve grande reconhecimen-
to. Ele toca, mesmo que implicitamente, um problema filos6fico
revigorado no inicio daquele século com a fisica quantica e que se
colocava com for¢a em sua época: como conciliar um mundo em que
certos fendmenos se comportam de modo deterministico e outros
se comportam de modo indeterministico?

Bradford Hill, contudo, anuncia que aquele nio se tratava de um
trabalho filoséfico. Modestamente, ele admitia nio ter vontade ou ca-
pacidade de embarcar em uma discussao filosofica sobre o significado
de “causagdo”. E, de fato, fildsofos e médicos tém enfoques distintos:
enquanto estes iltimos se preocupam com questdes de ordem pritica,
relacionadas com a tomada de decisdes em politicas piblicas e em
intervengdes baseadas nos dados que extraem com seus trabalhos, os
filésofos estdo mais preocupados com questdes como a nossa relagao
com a realidade, a possibilidade do conhecimento em sentido geral e a
analise conceitual rigorosa. Um autor em particular, pouco conhecido
da comunidade médica, talvez um pouco mais lido entre estatisticos,
fez um esfor¢o na tentativa de aproximar a ideia cientifica de causa
com aideia de causa utilizada no dia a dia. John L. Mackie, um filésofo
australiano, posteriormente radicado na Inglaterra, prop6s que a ideia
de causa quase sempre inclui diversos elementos que concorrem para
a produgao do efeito. Assim, quando falamos que A causa E, estamos
quase sempre dizendo que A juntamente com elementos positivos
(X) ou negativos (Y) é que produzem o efeito E. Causa quase sempre
implica uma conjungao de elementos causais, tanto com participagao
positiva quanto negativa na geragao do efeitos”.

Sugerimos que Bradford Hill e John L. Mackie tém em comum o
fato de que ambos procuram articular determinismo probabilistico
e multicausalidade. O primeiro, com um modelo misto, predomi-

nantemente probabilista, e o segundo com uma abordagem analitica,
légica. Este artigo enfoca justamente as possiveis consequéncias da
aproximacao desses dois autores no tratamento da investigagdo causal
dos transtornos mentais.

O século passado, chamado por alguns autores de século das
doencas cronicas, viu aumentar o interesse tanto da comunidade
cientifica quanto do publico leigo por dreas como psiquiatria, satude
ocupacional e ambiental, e condi¢des complexas como, por exemplo,
obesidade, alimentacéo, uso de substéncias, estilo de vida e doengas.
No entanto, a descoberta das causas dos transtornos mentais (e de
condigdes complexas andlogas) tem representado um desafio cientifico
consideravel. Talvez a ideia de causas fortes, com grande capacidade
isolada de causar efeitos, atrapalhe. Afinal, na maioria das doengas cro-
nicas, lidamos com uma mirfade de fatores causais que atuam de forma
conjugada. Tudo indica que esse seja também o caso dos transtornos
mentais. Tomando um transtorno mental — a esquizofrenia — como
exemplo, faremos uma breve andlise das contribui¢des dos dois autores
mencionados, procurando mostrar o quanto uma abordagem analitica
pode contribuir para a discussdo sobre a causalidade.

Origens do pensamento causal em Hill e Mackie

O fundador de uma filosofia moderna da causalidade foi o fil6sofo
David Hume, que acreditava que causa é um evento seguido de outro
e que se 0 primeiro ndo tivesse acontecido, o segundo também néo
ocorrerias. Essa defini¢do funda uma forma de entendimento sobre
causas habitualmente chamada de regularismo. Tanto Bradford Hill
quanto John L. Mackie sdo também regularistas, e o primeiro também
estava preocupado com a relagdo material que pode ocorrer entre
dois eventos, portanto uma nogao newtoniana. Para Newton, causa
era definida como uma relagdo entre dois objetos, entre os quais
operava alguma for¢a, como quando uma bola de bilhar provoca o
deslocamento de uma segunda bolass.

Bradford Hill pretendia dar conta tanto das relagdes materiais
que se davam em alguns dos processos bioldgicos quanto da indeter-
minagdo que ocorre em outros. De um lado, ele queria oferecer uma
tese que desse conta, por exemplo, da causalidade subjacente a relagio
material que existe entre o asbesto e a lesdo pulmonar, passando pela
inflamacdo que o primeiro causa no tecido do segundo; de outro
lado, ele queria dar conta da causalidade subjacente em relagdes
incompletas, como quando um sujeito é submetido ou se submete
ao tabaco e desenvolve cincer de pulmao. O termo incompleto tem
ai o sentido de que nem todo tabagista desenvolve cincer, mas hd
uma associagdo que se comprova por meio de uma dependéncia
estatistica entre as duas varidveis (tabaco e cancer).

De acordo com Thygesen, podemos organizar as propostas de
Hill entre esses dois tipos filosoficos da seguinte maneira: Os elemen-
tos forga, especificidade, consisténcia, experimentagéo e gradiente
bioldgico sdo heranga da tradigdo regularista fundamentada por
David Hume, enquanto coeréncia, plausibilidade e analogia estdo
relacionadas a tradicdo material desde Aristoteles, passando por

Tabela 2. Caracteristicas que representam possiveis relacdes causais, segundo Bradford Hill'

fortes tém mais chances de serem causais

Forca Tantomaisforteseraumaassociacao,quantomaisdistantedozeroamedidadoefeitoestudado.Aideiaaquié considerarqueassociacdes

Consisténcia

Ao se repetirem os achados em diferentes populagdes, encontra-se resultado semelhante

Especificidade

Se a presenca da causa é necessaria para o aparecimento do efeito
Este item nédo é obrigatdrio pelo conhecido cardter multietioldgico das doencgas

Temporalidade

O efeito deve sempre ser temporalmente posterior a causa

Gradiente biolégico

Quando ocorre fenébmeno de dose-resposta. Assim, ao se aumentar a causa (hipotética), aumenta-se o efeito

Plausibilidade Searelacdo que se esta estudando é plausivel diante do conhecimento bioldgico vigente, haverad mais chance de que aquelarelacdo
observada seja do tipo causal
Coeréncia A interpretagao causal a ser estabelecida nao deve conflitar com o conhecimento na época da investigagao

Evidéncia experimental | Relagbes causais sdo mais bem demonstradas mediante evidéncias experimentais de aumento da frequéncia do efeito

Analogia

Comonoexemplo:espera-se, poranalogia,queoutrasinfec¢desvirais provoquemdoencanainfancia, poisjasabemosqueissoocorreno
caso da rubéola. E essa analogia fortalece a chance de a associacao observada ser do tipo causal
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Newton e por Robert Koch2. Em outras palavras, Bradford Hill nao
se posicionou com o radicalismo, por exemplo, presente em E. Mayr,
que afirmava que relagdes indeterministicas estdo obrigatoriamente
presentes em todos os eventos bioldgicos!o, mas aceitou a introdugao
de ideias de causalidade de outra ordem, relacionadas as relagdes
presentes na fisica newtoniana. E assim que, por exemplo, a ideia que
o achado epidemioldgico deva estar coerente com o conhecimento
na época dos achados, bem como que eles devem ser plausiveis
- tomada uma certa hipdtese de como as coisas se ddo -, e que
também haja alguma analogia possivel com eventos ji encontrados
na medicina, pode ser incluida em sua listagem. Assim, coeréncia
e plausibilidade se apoiam na ideia de que ja se conceba uma via
(fisiopatoldgica) entre a causa e seu efeito, ou seja, a metafora visual
de engrenagens em um reldgio ou das bolas de bilhar para Newton.

Complementando a teoria de Hill

Hill estava mais preocupado com as implicagdes praticas do processo
de inferéncia causal. Embora reconhecesse que associagoes pressu-
poem desconhecimento de alguns dos elos causais, como ele mesmo
afirma em seu artigo, ele ndo desenvolveu esse aspecto de sua teoria.
A pergunta sobre “qual é a participagio dos elementos desconhecidos
na reflexdo sobre causalidade na medicina” ficou sem resposta, mas
foi desenvolvida por outros autores.

Muito embora John L. Mackie ndo se dirigisse a uma audiéncia
médica em sua obra, ele propde uma teoria que complementa a
ideia de Hill. A diferenca, no seu caso, é que ele enfatiza as influén-
cias causais fracas e também contempla aqueles elos causais em
que hd uma rela¢do negativa, bem como os elos causais ainda
desconhecidos.

John L. Mackie constr6i uma teoria para dar conta de todos os
ingredientes da causagdo. Para isso ele funda o conceito de condigao
INUS (do acrénimo em inglés: Insufficient but Necessary part of a
condition which is itself Unnecessary but Sufficient; uma parte insu-
ficiente, mas necessaria, de uma condi¢do que ndo é necessaria, mas
¢ suficiente). Ele usa o exemplo de um incéndio provocado por um
curto-circuito, para argumentar que o curto-circuito nao é em si iso-
ladamente suficiente, nem isoladamente necessério para o incéndio.
Nio era necessdrio, pois poderia ter acontecido em outro lugar, ou
ter sido provocado dolosamente; nio foi suficiente, pois na auséncia
de oxigénio ou na presenga de um sprinkler eficiente (borrifador
automadtico para o combate de incéndio) o efeito ndo aconteceria!l.
Para falarmos de causa, devemos considerar a possibilidade de que
ndo saibamos todos os componentes da causa, portanto causa é um
conjunto de coisas que isoladamente ndo sdo nem necessarias nem
sdo suficientes para o efeito. Existe uma nogdo de necessidade, mas
essa se da apenas em certo contexto ou estado de coisas. Quando um
dos componentes é necessario para o conjunto suficiente de elemen-
tos, entdo estamos diante de uma condi¢ido INUS. A abordagem que
John L. Mackie usa ¢ analitica e ele representa uma condi¢do INUS
da seguinte maneira:

(i) elemento causal A > efeito E

ou

(ii) elemento causal A + elementos causais desconhecidos X
> efeito E

ou

(iii) elemento causal A + (elementos causais desconhecidos X
ou elementos anticausais Y) - efeito E

A circunstancia (i) pretende dar conta das relagdes causais do
tipo que Koch previa: A é o tnico elemento responsavel pelo efeito
E (neste caso podemos falar que A é necessdrio para E, mas na maior
parte das vezes ndo é assim que as coisas se ddo). Em (ii) ele admite
que A seja dependente de elementos causais desconhecidos X, e (iii)
parece representar melhor as circunstincias no mundo, quando nao
conhecemos todos os elementos participantes da relagdo causal e
suponha-se que alguns deles competem contra o aparecimento do
efeito E, ali representado por Y.

A dificil relagdo entre associacdes e causalidade

Um dos itens na agenda de Hill era discutir o quanto de evidéncia
(neste caso, dado estatistico) é necessério para a agio médica. Existe
em seu texto alguma contradi¢do, no sentido de que ele inicialmente
pretende encontrar os parametros que definem uma “boa” associa-
¢do, ou seja, aquelas associagdes que representam uma causalidade
subjacente; mas, a0 mesmo tempo, ele termina seu artigo sugerindo
que ndo podemos depender do veredicto de causalidade para a passa-
gem a intervengéo. Independentemente de qual seja o seu propdsito,
novamente seu trabalho levanta veladamente uma questéo filosofica.
E possivel equalizar associagdes a causas?

Associagdes mudam a depender de como niveis explicativos
diferentes sdo analisados estatisticamente. Por exemplo, associagdes
podem mudar sua dire¢do variando caso estudamos populagdes,
subpopulagdes, individuos ou mudangas intraindividuais ao longo
do tempo!213. Aproveitando um exemplo da filésofa Nancy Cartwri-
ght, habitualmente aceitamos que a frequéncia de doenga cardiaca
aumenta com o tabagismo e diminui com atividade fisica. Assim,
em uma populagdo de tabagistas sedentarios encontraremos uma
tendéncia de aumento de frequéncia de cardiopatia. No entanto, se
nos deparamos com uma subpopula¢ido daquela mesma amostra em
que todos se exercitem de tal modo que o efeito do tabagismo nao se
manifeste, entdo teremos que a associagdo entre tabagismo e cancer
ndo surgird naquela determinada subpopulagio. Nao estamos sim-
plesmente apontando para o problema de varidveis confundidoras,
que podem ser abordadas por andlise multivariada, mas para uma
caracteristica de qualquer estudo com agregacao de dados no qual
um padrao da relagdo estatistica pode ser diminuido ou mudar com-
pletamente a sua direcionalidade a depender do nivel explicativo que
se estd analisando. Essa é uma caracteristica conhecida da agregagdo
de dados e que pode levar a conclusdes incorretas. Parafraseando N.
Cartwright, qualquer associagio entre duas variaveis em uma dada
populagio pode ser revertida em uma subpopulagio se encontrarmos
uma terceira variavel que seja correlacionada com ambas as primeiras
varidveis. A esse fendmeno é dado o nome de paradoxo de Simpson, e
é com base nesse fendmeno que Cartwright estabelece uma distingéo
entre o que ela chama de leis causais e leis de associagdo, de modo
que as primeiras ndo podem ser reduzidas as tltimas!4.

Uma das formas de resolver essa questdo aparece no projeto
de Mackie. Ele propunha que, quando falamos de causa, estamos
levando em conta alguma relagdo de necessidade. Para Hume, a ne-
cessidade era uma propriedade psiquica (o habito), ou seja, quando
vemos um evento, nossa mente jd nos leva a pensar em seu efeito.
Mackie achava, por outro lado, que a necessidade estava relacionada
aos eventos circundantes (e ndo a uma propriedade psiquica como
o hébito), o que chamou de necessidade-nas-circunstancias, que era
para ele o elemento distintivo da causalidade.

Mackie também alerta, citando Bertrand Russel, que, ao falarmos
de causa, tendemos a valorizar elementos ativos, em lugar dos pas-
sivos. Por exemplo, se Jodo causou o incéndio ao jogar o cigarro no
feno, normalmente nao consideramos que o causador é a presenga de
oxigénio, mas o cigarro jogado. Contudo, sem oxigénio ou sem feno,
ndo ha lugar para uma discussio sobre causas. A ideia de condigdo
INUS tenta abordar essa caracteristica afirmando que elementos
negativos ou passivos fazem parte do complexo e devem ser levados
em consideragéo. Para isso, ele utiliza uma analise de necessidade
e suficiéncia, assim, por exemplo, o cigarro de Jodo é um elemento
necessario em um conjunto de coisas suficientes, como a presenga do
feno e oxigénio, a auséncia de chuva etc.”15. O cigarro arremessado é,
portanto, uma condigao INUS para ele: um ingrediente insuficiente,
mas necessario de um conjunto suficiente.

Hd uma dimensio iminentemente prética para a saide publica
nessa discussdo. Bradford Hill enfatizava em seu artigo que a descri-
¢ao de uma associagdo ¢ suficiente para que se possam tomar agdes.
Lembremos que ele estava mais preocupado com pneumoconioses e
com o cancer de pulmdo, que se mostraram fortemente relacionados
com exposi¢ao a certos pos ou fibras e ao tabaco, respectivamente.
Entretanto, basear-se em correlagdes estatisticas para a tomada de
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medidas preventivas sempre foi uma ideia controversa. H4 uma
discussdo recente resultante da percep¢do de que a identificagdo
precoce de certos tipos de cancer ndo diminuiu o nimero de pessoas
em estagio avangado de doen¢a nem a mortalidadets. Portanto, nem
sempre a existéncia de correlacdo é suficiente para que uma medida
em nivel populacional seja eficiente.

A formacéo de redes causais complexas

Ademais, falar de associa¢ao tem pouco poder explicativo sobre o
fendmeno em investigagdo. Quaisquer itens no campo causal podem
ser tomados como varidveis a serem comparadas, por outro lado as
ideias de Mackie (INUS) permitem alguma explicagao diretamente
no nivel da anilise sobre causalidade. Posso aproveitar um exemplo
dado pelo epidemiologista Kenneth Rothman: quando um sujeito se
expde a um determinado germe, digamos, o bacilo da tuberculose,
até o aparecimento dos sintomas, ha a necessidade de que outros ele-
mentos se acumulem em conjun¢do com aquela exposicdo. Isto é, se
o sujeito passa a apresentar prejuizo nutricional ou imunodeficiéncia,
estaria se configurando uma condi¢do minimamente suficiente para
a qual a exposi¢do do bacilo é um elemento necessario. O tempo
de laténcia j4 estaria explicado no préprio enquadre conceitual das
condigoes INUS, e isso incluiria também elementos positivos; diga-
mos que o sujeito seja perfeitamente nutrido, nesse caso o periodo
de laténcia pode se alongar ou até mesmo nao haver a formagio de
um conjunto minimamente suficiente para o efeito'”. Trazendo a
discussdo para a psiquiatria, pensemos, por exemplo, no caso da
doenga de Alzheimer. O acimulo de beta-amiloide, a fosforilagdo da
proteina tau e a degeneragao neurocelular podem formar condigoes
minimamente suficientes, em que o acimulo de beta-amiloide é um
elemento necessdrio para o conjunto (Figura 2). O envelhecimento
é acompanhado dessas mesmas alteragdes, com avango em ritmos
diferentes em sujeitos diferentes, portanto a longa laténcia para o
aparecimento dos primeiros sintomas cognitivos ja estao incluidos no
enquadre tedrico oferecido pela ideia de condigdo INUS. Essa é uma
vantagem com rela¢do ao modo de abordagem de Bradford Hill, aqui
néo sendo necessario apelar para diferentes modelos de causalidade
(como modelo material e probabilistico), mas o argumento ja se
encontra conceitualmente ligado as condigoes INUS.

Forca causal

Nio hd critério mais precioso para o epidemiologista que o de for¢a
da associagdo. Talvez até por motivos histéricos, uma vez que foi
a forga da relagdo entre tabagismo e cAncer que contribuiu para
o desdobramento dos parametros definidos por Hill. Contudo,
Thygesen, ao analisar a medida da for¢a de associagdo levando em
consideragao a presenga de fatores positivos e negativos conforme a
teoria de condigao INUS, encontra que a for¢a de um fator causal A é
dependente da prevaléncia de seus componentes X e Y, o que esta de
acordo, segundo eles, com a ideia de que o efeito de um fator depende
da prevaléncia dos seus componentes. Assim, se um componente
negativo Y for suficientemente prevalente, pode resultar que A seja
fraco com relagdo ao efeito, muito embora em outras condi¢des em
que Y ndo seja tdo prevalente, a for¢a de A se torna mais evidente.
Dessa forma, a for¢a de uma associagdo é dependente da ocorrén-
cia dos fatores complementares, que aqui representamos como X e
Y218, Isso quer dizer que, ao utilizarmos conceitos mais amplos para
analisar associagdes entre eventos, teremos, como consequéncia, que
ajustar a interpretagdo de conceitos centrais para a epidemiologia, de
modo que a interpretagdo represente melhor as circunstancias sob
observagio (Figura 3).

Além disso, a ideia de for¢a tem pouca capacidade explicativa.
De acordo com Rothman, embora os fatores de risco possam ser
caracterizados como fortes ou fracos, tal caracteriza¢do nao pode ser
tomada universalmente. Novamente, apelo para um exemplo dado
pelo autor: em uma sociedade em que a maior parte das pessoas se
alimenta com dieta rica em fenilalanina, a heranga do gene PKU seria

Campo causal

Figura1.Representacdovisualdoargumentoanaliticodeumacondicdo
INUSdeacordocomMackie.Emumdadocampocausal-todasascondi-
¢oesadjacenteseredundantesrelacionadasaoefeito(P)-,hacondigdes
minimamentesuficientes(aquirepresentadascomoABc,DEf,GHi) formadas
poruma conjuncao de elementos positivos (B, E, H; ou, porexemplo,a
presencadematerialinflamavel,oxigénioetc.)eelementosnegativos(c,
f,i;ouaausénciade umsprinklerapropriadoetc.). Umacondi¢aoINUS
ocorrequandoumdoselementosénecessdrioparaaconjun¢ao(nocaso,
AénecessarioparaaconjuncaoABc,ouquandoDénecessariopara DEf
ouGparaGHi),equandoessaconjuncdoé, porsuavez,necessariaparao
efeito(P).Umaconjungaonaoprecisaserlimitadaaapenastréselemen-
tos.Mackiepermitequenumerososelementostomemlugarnacondicao
minimamentesuficiente;apenasreduzimosasconjungdesparafinsde
clareza.No exemplode Mackie, o curto-circuito (A) é necessérioparaa
conjun¢aoformadapelosoutroselementoscomoapresencadeoxigénio
(B)ouaausénciadeumsprinkleradequado(c).Assim,se Aénecessario
paraABce ABcénecessarioparaoefeito (P), temosumacondi¢aolNUS.

A

Forforilacdo de Degeneracaoneurocelular

proteina Tau

DA

Acumulo de beta-amiloide

Urbanicidade Idade paterna elevada

Ez

Abuso de maconha

Figura2.TomemoscomoexemploocasodaDA:oacimulodebeta-amiloi-
de fosforilagdodaproteinatauedegeneracdoneurocelularpodemformar
condi¢desminimamentesuficientes,ondecaciimulodebeta-amiloideéum
elementonecessarioparaoconjuntoe,portanto,umacondi¢dolNUS(A).Um
segundoexemplo(B)podeserfeitocomaesquizofrenia(Ez),doencapara
aqualjasaoconhecidosinimeroselementosqueparticipamda‘“receita”
causal,entreeleshdoabusodemaconha,idadepaternaelevada,urbanici-
dade;umacondicdolNUSpodeseracombinacdoemqueesteselementos
estejamenvolvidoseemqueoabusodemaconhasejanecessarioparao
conjunto de elementos’.
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Figura3.Tomando-sedoisexperimentosdiferentes,aforcacausalpode
semantersemelhantedependendodaparticipagdodecadaumdosseus
componentes. Em ambos os casos o mesmo efeito E é produzidozs.

um fator de risco forte para o retardo mental; se, por outro lado, a
populagdo estudada tiver elevada presenca do gene, mas ninguém se
alimentar de dieta rica daquela substancia, entdo a heranca do gene
serd um risco fraco e a dieta serd um fator de risco forte. De modo que,
por mais importante que a ideia de fator de risco seja para medidas
de satde publica, ela isoladamente, em termos epidemioldgicos, tem
pouco poder explicativol”.

Forga, portanto, se expressa com dependéncia dos elementos
causais participantes. O estudo da relagdo entre tabagismo e cdncer
de pulmio tornou a discussdo mais simples em virtude do poder
particularmente elevado de carcinogénese do tabaco, mas mesmo
ali hd outros elementos participantes como a heranca de genes, a
intensidade do tabagismo, o tempo de exposigdo etc.

Enquanto seja menos evidente a vantagem desse tipo de anélise
em doengas infecciosas, nas doengas cronicas e, particularmente,
para os transtornos psiquiatricos, tal modelo pode explicar parte da
dificuldade em se abordar o tema etiologia em doengas psiquiatricas.
Pensemos, por exemplo, no caso da esquizofrenia: hd uma infinidade
de fatores participando da causag¢do dessa doengal1®. Entre eles, hd
o abuso de maconha (A), idade paterna elevada (X), migracdo (Y),
urbanicidade (Z); uma condi¢do INUS pode ser a combinag¢do em
que esses elementos estejam envolvidos e em que o abuso de maco-
nha, naquelas circunstincias, seja necessario para o aparecimento
do efeito esquizofrenia. Perceba-se que essa forma de andlise exige
significativa modificagao das andlises estatisticas e modifica o foco de
relagdes biunivocas para passarmos a pensar em causa como formada
por conjuntos de multiplos elementos (nem todos eles conhecidos).

Aluz do modelo INUS, os critérios de Hill devem ser vistos com
mais cautela. Ndo se trata de diminuir a importéincia de conceitos
como gradiente bioldgico, evidéncia experimental ou for¢a, mas de
perceber que os operadores estatisticos decorrentes dessas ideias
(FR, odds ratio, p) sofrem limitagdes, as quais devemos conhecer. Ha
relagdes 16gicas que ocorrem em nivel inferior de andlise sobre causas,
e essas relagdes ndo podem, por definigéo, ser captadas por métodos
estatisticos. Entretanto, precisamos da aplicacio de principios esta-
tisticos para raciocinios inferenciais entre dois eventos. Sugerimos,
portanto, que a proposta seminal de Bradford Hill pode ser refinada
aluz dos conceitos de campo causal e necessidade-nas-circunstancias
de Mackie, com a incorporagdo as andlises probabilisticas de nogoes
como influéncias causais fracas, condi¢des INUS, fatores competido-
res (isto é, preventivos de um efeito), conjuntos de fatores associados
(em que todos elementos nem sempre sdo conhecidos).

Ademais, é importante perceber que essa analise filosoficamente
informada apenas abordou as contribui¢des de Bradford Hill e Ma-
ckie. Neste artigo a expressao “redes causais complexas” foi usada
simplesmente para indicar que numerosos elementos tiveram papel
na produgdo de um dado efeito. Claro que hd ainda muito mais a
ser apresentado sobre o estudo de causas complexas, mas abordar
outras propostas estava além do nosso escopo aqui. Podemos breve-
mente mencionar que outros autores desenvolveram teorias usando
conceitos dos campos da econometria e da inteligéncia artificial para
lidar com o0 mesmo problema, mas com diferentes perspectivas, e isso
resultou em numerosas publicagdes na literatura cientifica. Por exem-
plo, técnicas de modelagem de redes foram utilizadas para abordar a
relagdo entre achados psicopatoldgicos e as categorias diagnosticas
do DSM-IV2; tal estudo mostrou que, de uma perspectiva de andlise
de redes, é improvavel que possamos reduzir as categorias diagnds-
ticas apenas com base em etiologia. Além disso, estudos que usaram
técnicas derivadas do teste de causalidade de Granger (batizada com
o nome do vencedor do prémio Nobel de economia em 2003) foram
aplicados em neuroimagem para localizar conexdes entre circuitos
neurais?}; o teorema de Bayes tem sido utilizado para a analise de
redes causais complexas?? e como base de uma teoria da percepgao
por meio da ideia de minimizagao de predi¢do de erros?-2s.

Conclusao

Associagdes ndo implicam necessariamente relagoes causais, embora
haja uma longa histéria de tentativas de equalizar os dois conceitos.
O trabalho de Bradford Hill estd na vanguarda da sua época e abriu
caminho para novas formas de estudo das doengas cronicas com
grande sucesso. Modelos como o de J. L. Mackie podem comple-
mentar o trabalho de Hill, estabelecendo bases tedricas mais firmes
para a estatistica médica. Essa aproximagdo com a filosofia analitica
contribui para o melhor entendimento do que a estatistica pode
ou ndo oferecer por meio de conceitos como forga, consisténcia,
especificidade e plausibilidade. Além do aspecto de esclarecimento
tedrico, tais modelos oferecem ganhos para a psiquiatria, especial-
mente em virtude da capacidade explicativa implicita nas condigées
INUS. Causalidade é um tema precioso para a psiquiatria, afinal
estabelecer etiologia significa também abrir o horizonte para a pos-
sibilidade de intervencao e tratamento. Avangos robustos requerem
embasamento tedrico rigoroso, e é precisamente nisso que modelos
filoséficos podem contribuir para as ciéncias, sendo nesse sentido
que consideramos importante aproximar autores como Mackie de
Bradford Hill e incorporar essa dimensao de multicausalidade a
analise estatistica.
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