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The Latin American exception:
why is childhood asthma so prevalent in Brazil?

A excecdo latino-americana: por que a asma na infancia é tdo prevalente no Brasil?

Neil Pearce,! Jeroen Douwes?

Hé 10 anos, a maioria dos pesquisadores em paises
ocidentais “sabia” o que causava a asma, e nds sabiamos
como evita-lal. A asma era uma doenca atdpica causada
pela exposicdo a alérgenos. O mecanismo etioldgico funda-
mental era a sensibilizagdo atdpica
produzida pela exposigdo a alérgenos,

gica/ndo atopica) das vias aéreas talvez dé conta da outra
metade®. Além disso, embora existam casos claros de asma
causada pela exposicdo a alérgenos em adultos no ambiente
de trabalho, em geral ha poucas evidéncias de que a
exposicdo a alérgenos é uma causa
primdria importante de asma3, além de

especialmente na infancia, sendo que
a exposicao continuada resultava em
asma pelo desenvolvimento de infla-
macdo eosinofilica das vias aéreas,
hiper-responsividade brénquica e obs-
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haver algumas evidéncias de que a
exposicdo a alérgenos no inicio da vida
pode ter um efeito protetor.l Com cer-
teza, a exposicdo a alérgenos ndo pare-
ce ser a principal causa primaria da

trucdo reversivel do fluxo aéreo.

Na verdade, a visdo eurocéntrica
da etiologia da asma nunca foi fortemente baseada em
evidéncias?:3. Menos da metade dos casos de asma é
atribuivel a atopia ou inflamagdo eosinofilica das vias
aéreas?, enquanto que a inflamac&o neutrofilica (ndo alér-
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*

asma, como se supunha, nem parece
explicar os padrdes globais e os au-
mentos marcantes na prevaléncia ao longo do tempoS.

”

Na medida em que os fatores de risco “estabelecidos
para asma sao cada vez mais questionados, os estudos
epidemiolégicos tém um papel fundamental na pesquisa
de novos paradigmas tedricos que sejam mais consisten-
tes com as evidéncias epidemioldgicas e que apresentem
maior poder de explicacdo. Em especial, a “hipotese da
higiene” tem sido introduzida pelos resultados de diver-
sos estudos epidemioldgicos que mostram que o nimero
excessivo de pessoas ha mesma casa e a falta de higiene
se associam com menor prevaléncia de atopia, eczema e
rinite alérgica, embora a evidéncia relativa a asma seja
menos consistente®. O aumento na exposicdo a micrébios
e infecgdo foi proposto como uma possivel explicagdo
para esses achados”.
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O Estudo Internacional de Asma e Alergias na Infancia
(International Study of Asthma and Allergies in Childhood,
ISAAC)8 tem tido um papel fundamental nesses
desenvolvimentos recentes, tendo revelado diferengas
internacionais importantes na prevaléncia da asma® que
ndo parecem passiveis de explicacdo pelos fatores de
risco “estabelecidos” para asma. O ISAAC é um estudo
verdadeiramente globall9, tendo sido especialmente bem-
sucedido na América Latina. Os achados da Fase I,
envolvendo mais de 700.000 criangas, mostraram uma
prevaléncia especialmente elevada de sintomas de asma
relatados em paises de lingua inglesa. Contudo, o ISAAC
também mostrou centros na América Latina com
prevaléncia particularmente alta de sintomas. As altas
prevaléncias no Brasil foram agora confirmadas pelo
estudo de Fase III de Solé et al.ll, publicado neste
numero do Jornal de Pediatria.

Ha diversas razGes pelas quais os achados, e especi-
almente as conclusdes, de Solé et al. devem ser conside-
rados com cuidado. Em primeiro lugar, embora todos os
centros incluidos no relato dos autores aparentemente
tenham empregado o protocolo de Fase III do ISAAC!2,
nem todos eram centros oficiais do ISAAC. Alguns ndo
serdo incluidos nos relatos globais da Fase III do ISAAC
porque o tamanho de sua amostra ou a taxa de resposta
foram muito pequenos, ou porque de algum modo nado
atendiam aos critérios do ISAAC. Assim, os achados de
Solé et al. podem ndo ser comparaveis aos de outros
centros brasileiros que satisfaziam os critérios de inclu-
sdo como centros oficiais do ISAAC.

Em segundo lugar, existem razdes para ceticismo
quanto aos resultados relativos a latitude. Ndo é preciso
ser um cidadao brasileiro para perceber que muitas coisas
provavelmente variam pela latitude no Brasil, ndo s6 o
clima. Além disso, como os proprios autores reconhecem,
as diferengas na prevaléncia de asma foram mais marca-
das para a asma diagnosticada por médico, a pergunta do
ISAAC que é, provavelmente, a mais suscetivel a diferen-
cas regionais nas praticas diagndsticas. O mesmo viés
provavelmente se aplica aos achados de “asma grave”, ja
que essa categoria envolve asma diagnosticada pelo
médico em sua definicdo. Por outro lado, as diferengas
regionais na prevaléncia de sintomas relatados de asma
foram mais modestas. Além disso, é interessante a
observacdo de grandes diferencas na prevaléncia da
asma em dois centros da mesma cidade, ou seja, oeste e
sul de Sao Paulo. Esse foi o caso, em especial, da asma
grave em ambos os grupos etarios (6-7 anos: 8,4%
versus 4,8%, respectivamente; 13-14 anos: 5,6% versus
2,9%, respectivamente) e da asma ativa no grupo com 6-
7 anos (31,2% versus 24,4%). Essa observagao extrema-
mente interessante sugere que outros fatores além da
localizagao geograéfica e do clima podem estar envolvidos
nas diferencas observadas de prevaléncia de asma. Am-
pliar o acompanhamento para explicar a diferenga relati-
va de quase 50% na prevaléncia de asma severa entre
duas populagées da mesma cidade poderia ser extrema-
mente Util para identificar fatores de risco ou protegdo
especificos (ver abaixo).
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As altas prevaléncias no Brasil relatadas por Solé et al.
sdo de grande importéncia internacional. Na Fase I do
ISAAC, os centros de lingua espanhola da América Latina
mostraram prevaléncias maiores do que a Espanha, as-
sim como os centros de lingua portuguesa no Brasil
mostraram prevaléncias mais altas do que os centros
portugueses!3. A melhor indicacdo do que estd aconte-
cendo globalmente sera fornecida pelos achados da Fase
III do ISAAC4. Contudo, os resultados brasileiros clara-
mente indicam que a prevaléncia da asma continua alta
no Brasil, e que estd aumentando.

Essas altas prevaléncias na América Latina receberam
relativamente pouca atengdo nas discussdes dos achados
da Fase I, possivelmente porque eram de dificil interpreta-
¢do. Agora que os dados foram confirmados, pelo menos no
Brasil, por Solé et al.11, é importante que suas causas sejam
investigadas em maior detalhe, especialmente porque pa-
recem contradizer a “hipétese da higiene”.

De fato, existem muitas outras anomalias na hipotese
da higiene, que ndo parece, ao menos sozinha, explicar os
padrles globais de prevaléncia da asma e as tendéncias
temporais!. Uma anomalia que se destaca é a prevaléncia
relativamente alta da asma em populagées urbanas pobres
dos Estados Unidos!5. Além disso, embora a hipétese da
higiene explique um aumento na atopia e asma alérgica,
existe uma grande proporgdo de casos de asma que ndo se
associa com atopia2. Contudo, seja qual for o mecanismo
envolvido, é cada vez mais claro que o pacote de mudangas
atrelado a ocidentalizagdo pode estar contribuindo para os
aumentos globais na prevaléncia da asma, e que esse
processo envolve um aumento na suscetibilidade a asma,
em vez de um aumento na exposicdo a fatores de risco
“estabelecidos” para a asma“.

Entdo, que outros aspectos da ocidentalizagdo podem
explicar os aumentos globais na prevaléncia da asma? O
aumento marcante da prevaléncia global da asma ndo pode
ser resultado principalmente de fatores genéticos, ja que a
mudanga esta ocorrendo rapido demais, e portanto deve ser
resultado de mudancas nas exposicdes ambientais. Parece
que, como resultado desse pacote de mudangas no ambien-
te intra-uterino e neonatal, existe uma suscetibilidade
maior ao desenvolvimento de asma ou alergia. Ha diversos
elementos nesse pacote, inclusive mudangas na dieta ma-
terna, maior crescimento fetal, familias menores, menos
infeccGes nos lactentes e maior uso de antibioticos e
imunizagdo, todos os quais tém sido (inconsistentemente)
associados com maior risco de asma na infancia, mas
nenhum dos quais pode sozinho explicar o aumento na
prevaléncia®.

Assim, é importante considerar a “floresta” de mudan-
gas que acompanham a ocidentalizagdo, assim como
estudar “arvores” especificas!. E provavel que o pacote
seja mais do que a soma de suas partes, e que essas
mudangas sociais e ambientais estejam todas empurran-
do o sistema imune do lactente na mesma diregdo.
Conhecer essa diregdo, assim como quais componentes
do pacote sdo responsaveis, exige o desenvolvimento de
teorias etioldgicas da asma mais convincentes para subs-
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tituir a teoria dos alérgenos, ou incorpora-la como um
caso especial. Estudar as causas da alta prevaléncia da
asma em todas as regides do Brasil parece ser um bom
lugar para comegar, especialmente porque a alta preva-
Iéncia da asma no Brasil e na América do Sul e Central
parece contradizer a hipdtese da higienel.

Seria (til desenvolver estudos para identificar os
fatores de risco e protecdao que podem explicar melhor as
diferencgas regionais na prevaléncia da asma e da alergia.
Em especial, seria interessante avaliar por que a preva-
Iéncia da asma é substancialmente maior nas criangas
que moram no oeste de S3o Paulo em comparagao com
aquelas do sul de Sdo Paulo. Comparagdes entre popula-
¢Oes rurais e urbanas também poderiam gerar informa-
cOes valiosas, particularmente porque em muitos paises
ocidentais observou-se que crescer em uma fazenda pode
ser fator de protecdo contra alergias e asmal®. O Brasil
estd bem posicionado para perseguir essa pesquisa pois
tem: (i) alta prevaléncia de asma; (ii) uma distribuicdao
interessante de populagGes urbanas e rurais; e (iii)
diferencas substanciais na exposicdo a fatores tradicio-
nais de estilo de vida, grau de ocidentalizacdo, etnia,
poluicdo interna e externa, taxas de infecgdo, etc. Estu-
dos futuros no Brasil, com foco nas questdes descritas
acima, seriam de grande interesse ndo sé para o Brasil,
mas teriam também grande valor internacional, ja que,
provavelmente, seriam capazes de revelar aspectos vali-
0sos em termos da etiologia da asma e das causas dos
padrdes globais e tendéncias temporais da asma.
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