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Abstract A number of studies have focused on
the evaluation of the relationship between pre
-pregnancy overweight and polyunsaturated fat-
ty acids content in human milk. However, given
the complexity of potentially confounding risk
factors, the use of graphical tools is recommen-
ded to identify possible biases. This article aims
to propose a theoretical model of causality using
the directed acyclic graph between pre-pregnancy
overweight and polyunsaturated fatty acids con-
tent in human milk. Methods: An extensive lite-
rature review was performed to identify variables
with causal relationships with exposure and/or
outcome. The choice of variables for adjustment
followed the graphic algorithm that comprises
six criteria for selecting a minimum set of po-
tentially confounding variables. Socioeconomic
conditions, interpartum interval, maternal age
and food consumption pattern were the variables
that would have to be adjusted in order to esti-
mate the total effect of pre-pregnancy overweight
on polyunsaturated fatty acids content in human
milk. The minimum set of variables found in the
present study can be used in the analysis of other
studies that evaluate this association.

Key words Body weight changes, Fatty acids,
omega-3, Fatty acids, omega-6, Directed acyclic
graph

Resumo Intimeros estudos tém se detido na ava-
liagdo da associagdo entre o excesso de peso pré-
gestacional e os dcidos graxos poli-insaturados no
leite humano. Todavia, diante da complexidade
de fatores de risco potencialmente confundidores,
é recomenddvel a utilizagio de ferramentas grd-
ficas para identificar possiveis vieses. O objetivo
deste artigo é propor um modelo tedrico de cau-
salidade utilizando o grdfico aciclico direcionado
entre o excesso de peso pré-gestacional e os dcidos
graxos poli-insaturados no leite humano. Foi re-
alizada ampla revisdo da literatura para identifi-
car as varidveis com relagées causais com a expo-
si¢do e/ou desfecho. A escolha das varidveis para
ajuste seguiu o algoritmo grdfico que compreende
seis critérios para a selegdo de um conjunto mi-
nimo de varidveis potencialmente confundidoras.
Condicdes socioecondmicas, intervalo interpartal,
idade materna e padrdo de consumo alimentar
foram as varidveis ajustadas a fim de se estimar o
efeito total do excesso de peso pré-gestacional so-
bre o contetido dos dcidos graxos poli-insaturados
no leite humano. O conjunto minimo de varidveis
encontrado pelo presente estudo pode ser utiliza-
do na andlise de outros estudos que avaliem essa
associagao.

Palavras-chave Alteragées do peso corporal,
Acidos graxos émega-3 e dcidos graxos 6mega-6,
Grafos aciclicos dirigidos
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Introdugao

A elevada prevaléncia de desvios no estado nu-
tricional pré-gestacional (sobrepeso e obesidade)
tém sido foco de diversos estudos devido seu pa-
pel determinante sobre os desfechos negativos
tanto para o feto (hemorragias, macrossomia, as-
fixia) como para a mulher (diabetes mellitus ges-
tacional, sindromes hipertensivas gestacionais,
maior reten¢do de peso pos-parto)’.

Além dos efeitos negativos mencionados, es-
tudos revelam que o excesso de peso é considera-
do um determinante da composi¢do nutricional
do leite humano, aumentando o seu conteudo li-
pidico e alterando o perfil dos 4cidos graxos poli
-insaturados e o equilibrio entre o d6mega 6 e 3*°.

Entretanto, recente revisao sistematica sobre
o tema revelou resultados inconsistentes nessa
associacdo. Os autores destacaram limita¢oes nos
métodos para identificacdo de potenciais fatores
confundidores ou mediadores que compromete-
riam o estabelecimento da relacdo causal entre
essas duas variaveis®. Embora deixar de identifi-
car fatores de confusio possa ameagar a validade
das descobertas, o inverso, identificar inadequa-
damente outras varidveis como fatores de confu-
sdo, também pode afetar as estimativas.

Nas pesquisas dos efeitos causais em estudos
observacionais na area da saude, tem se destacado
o uso de graficos aciclicos dirigidos (directed acy-
clic graph - DAG) como a abordagem mais ade-
quada para identificagdo de varidveis de confusio,
viés de selecio (colisores) e mediadores. E uma
ferramenta visual e qualitativa para selecdo de
varidveis de ajuste em modelos multiplos, identi-
ficadas a partir de um modelo teérico de causali-
dade. Uma caracteristica fundamental do DAG ¢é
que ele se baseia no conhecimento a priori e nao
nos dados do estudo, explicitando o papel de cada
varidvel na relagio entre exposicio e desfecho’.

Os DAGs sao representagdes diagramaticas
ndo paramétricas do processo de geragdo de da-
dos em um contexto especificado. Eles fornecem
uma estrutura flexivel para explorar os determi-
nantes multidimensionais e os complexos meca-
nismos causais que suportam as relagdes hipo-
téticas entre as variaveis®, identificando aquelas
que precisam ser controladas para obter uma
estimativa de efeito ndo viesada’. Todavia, estu-
dos de causalidade envolvendo a composigdo do
leite que utilizam o DAG ainda sdo escassos na
literatura e isso pode ser parcialmente explicado
pela falta de conhecimento e orientagdes prati-
cas limitadas disponiveis sobre o uso dessa fer-
ramenta.

Com o intuito de colaborar com os estudos
sobre a relacdo entre excesso de peso pré-ges-
tacional e a relagio Omega-6/6mega-3 no leite
materno, foi proposto um DAG a partir da revi-
sdo da literatura sobre o tema, e identificado o
conjunto minimo de variaveis de ajuste a serem
utilizadas em modelos multiplos para estimativa
do efeito causal entre estas duas variaveis.

Métodos

O DAG consiste em trés elementos principais:
noés ou vértices que representam as variaveis;
arestas ou setas que representam as relagdes en-
tre as varidveis; e ainda a auséncia de setas que
denota um forte pressuposto de que néo ha efeito
causal direto'®'". Variveis antecessoras sdo ditas
pais, e seus descendentes, denominadas filhas.
Entre essas varidveis existem caminhos diretos -
seta apontando do primeiro para o segundo vér-
tice - e indiretos - aqueles que sdo interceptados
por variaveis ditas mediadoras'.

Existem trés estruturas possiveis (cadeia, gar-
fo e garfo invertido) representando, respectiva-
mente, causacio, confundimento e colisdo. Uma
variavel em um caminho onde duas pontas de
seta se encontram (garfo invertido) é chamada de
colisor, e nenhuma intervengdo deverd ser reali-
zada (as varidveis ndo devem ser consideradas na
andlise). Por outro lado, quando estamos diante
de uma estrutura de garfo (confundimento), sera
necessario condicionar para a causa comum’.

Os caminhos em um DAG podem ser pela
porta da frente, que podem ser ou ndo causais, ou
pela porta de tras, que ndo sdo causais, podendo
transmitir associagdes espurias'®. Caminhos pela
porta da frente sdo aqueles em que as setas par-
tem da exposi¢ao para o desfecho, enquanto ca-
minhos pela porta de tras sdo definidos como um
caminho da exposi¢do até o resultado que comega
com uma seta apontando para a exposigdo'. Um
caminho entre duas variaveis ¢é dito bloqueado se
todos os caminhos pela porta de trds estiverem
fechados. Por outro lado, um caminho entre duas
variaveis é dito desbloqueado quando ha entre
elas pelo menos um caminho aberto pela porta de
tras, o que leva a uma associagdo estatistica espu-
ria, ndo causal. Isso pode ser provocado por uma
causa comum ou por uma intervengdo do pesqui-
sador ao ajustar desnecessariamente por um coli-
sor ou por um descendente do colisor e abrir um
caminho pela porta de tras antes fechado™.

O processo de escolha das variaveis para ajus-
te seguiu o algoritmo grafico' e compreendeu



seis critérios até a selecdo de um conjunto mini-
mo de variaveis potencialmente confundidoras®.

Os critérios sdo descritos da seguinte manei-
ra: (1) as covaridveis escolhidas para reduzir o
viés ndo devem ser descendentes da exposi¢io;
(2) exclusao de todas as varidveis: (a) ndo-ances-
trais da exposi¢do, (b) ndo-ancestrais do desfe-
cho e (c) ndo-ancestrais das covaridveis que fo-
ram selecionadas para o modelo para reduzir o
viés; (3) exclusdo de todas as linhas que partem
da exposicdo; (4) conexdo, através de linhas pon-
tilhadas, de dois pais que compartilham um filho
(variavel) comum; (5) retirada de todas as pontas
de setas; (6) exclusdo de todas as linhas entre as
covaridveis no modelo (variaveis selecionadas) e
quaisquer outras covariaveis.

O diagrama causal foi elaborado no progra-
ma DAGitty (de dominio publico, disponivel
na pagina www.dagitty.net), desenvolvido para
criar, editar e analisar modelos causais'®"’. O DA-
Gitty segue regras estritas do DAG para identifi-
car o ajuste minimo suficiente para o DAG for-
necido. Primeiro, todas as covariaveis causadas
diretamente pela exposi¢ao sdo detectadas. De-
pois, ciclos fechados sdo detectados no grafico. Se
um ciclo fechado for encontrado, o programa ira
parar (tal grafico viola uma suposi¢do necessaria
de diagramas causais). Se o grafico for aciclico,
o algoritmo de backtracking identifica todos os
caminhos da porta de tras e, em seguida, identi-
fica os que estdo bloqueados e desbloqueados. O
conjunto de ajuste para variaveis potencialmente
confundidoras sdo derivados de forma que todos
os caminhos da porta de tras sejam bloqueados.
O conjunto de ajuste suficiente com o menor
nimero de covariaveis é chamado de conjunto
minimo de varidveis potencialmente confundi-
doras'.

Para a construcdo do presente DAG foi reali-
zado um amplo levantamento bibliografico que
resultou uma revisdo sistematica em 2020°, a fim
de estabelecer a relacdo causal entre o excesso
de peso pré-gestacional (exposicdo) e a relacdo
O0mega6/0mega3 no leite humano (desfecho) e
possiveis covariaveis.

A partir desse levantamento bibliografico,
foram detectadas as variaveis preditoras da expo-
si¢do, tais como: padrao de consumo alimentar
(alimentagéo rica em alimentos ultraprocessados
categorizada em Nao e Sim); idade da gestante
(categorizado em maior ou menor de 35 anos);
escolaridade (categorizada em ensino funda-
mental, ensino médio ou ensino superior); renda
(variavel continua); paridade (categorizada nu-
mero de filhos maior ou igual a 3); atividade fisi-

ca (categorizada em Nio e Sim); menarca (varia-
vel continua); situagdo marital (categorizada em
solteira, casada, separada/desquitada/divorciada
ou viuva); uso de contraceptivos (categorizada
em Néo e Sim); cor ou raga (autorreferida e ca-
tegorizada em branca, parda, preta, amarela ou
indigena); genética (fatores genéticos impactam
no excesso de peso, categorizado em Néo e Sim);
ganho de peso maior do que o recomendado
em outras gestagdes (categorizado em adequa-
do, insuficiente ou excessivo, a partir do indice
de massa corporal pré-gestacional) bem como
as variaveis preditoras do desfecho: estado nu-
tricional materno (categorizado em baixo peso,
peso adequado, excesso de peso ou obesidade);
idade da gestante (categorizado em maior ou
menor de 35 anos); escolaridade (categorizada
em ensino fundamental, ensino médio ou ensino
superior); renda (varidvel continua); paridade
(categorizada nimero de filhos maior ou igual
a trés); idade gestacional no nascimento (ca-
tegorizada em maior ou menor de 37 semanas);
maes com asma atual ou prévia/ alergias asma-
ticas ou inalante (categorizada em Nio e Sim);
regionalidade (categorizada em regides costei-
ras Néo e Sim); padrao de consumo alimentar
(alimentagao rica em alimentos ultraprocessados
categorizada em Nio e Sim); estoque mater-
nos (varidvel continua); suplementac¢io fontes
de 6mega 3 (categorizada em Nao e Sim); es-
tatura materna (variavel continua); periodo de
lactagdo (categorizado em colostro, trasi¢do ou
maduro); classifica¢io ALEX (categorizado em
pequeno para idade gestacional - PIG, adequado
para idade gestacional - AIG ou grande para ida-
de gestacional - AIG); estado nutricional gesta-
cional (categorizado em adequado, insuficiente
ou excessivo, a partir do indice de massa corporal
pré-gestacional) (Tabela 1).

Ja as variaveis preditoras tanto da exposi¢do
quanto do desfecho estdo descritas na Tabela 2.

Resultados

Vinte e duas covariaveis formaram quatro possi-
veis caminhos causais (Figura 1). Apds aplicagdo
das regras do DAG foi identificado um conjunto
minimo de cinco potenciais confundidores a ser
utilizado no ajuste da relagdo causal entre ex-
cesso de peso pré-gestacional e relagio dmega6/
Oomega3 no leite materno: intervalo interpartal,
condi¢do socioecondémica (renda e escolarida-
de), idade, padrao de consumo alimentar e pari-
dade. Essas variaveis cumpriram com os critérios
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Tabela 1. Varidveis preditoras da exposigdo (excesso de peso pré gestacional) e do desfecho (razdo de 6mega 6
para 6mega 3 no leite humano), 2021.

Fatores que impactam na exposi¢iao

Fatores que impactam no desfecho

Padrio de
Consumo
alimentar
Idade da gestante

Condigoes
socioeconOmicas
Escolaridade
Renda

Paridade

Atividade fisica

Menarca

Situagdo marital

Uso de
contraceptivos
Cor ou raga

Genética
Ganho de peso >

recomendado em
outras gestagoes

1 Consumo de Ultraprocessados 1
Excesso de peso

Idade > 35 anos

1 Excesso de peso

1 escolaridade 1 Excesso de peso
Classes C, D e E 1 Excesso de peso

Ter mais de trés filhos e/ou menor
intervalo intrapartos 1 Excesso de
peso

| Atividade fisica

1 Excesso de peso

Menarca <12 anos 7 Excesso de
peso

Mulher em unido estavel TExcesso
de peso

Uso de contraceptivos 1 Excesso

de peso

Cor ou raga preta T Excesso de peso

Determinados fatores genéticos
impactam no 1 Excesso de peso
Ganho de peso > recomendado em
outras gestagdes impactam no
Excesso de peso

Estado nutricional
materno

Idade da gestante

Condigdes
socioecondmicas
Escolaridade
Renda

Paridade

Idade gestacional no
nascimento

Maies com asma atual
ou prévia/ alergias
asmaticas ou inalante
Regionalidade

Padriao de Consumo
alimentar

Estoque maternos
(sangue)
Suplementacio fontes
de w3

Estatura materna

Periodo de lactagao
Classificagao ALEX

Estado nutricional
gestacional

1IMC 1 w6

1 idade T w6

1 escolaridade 1 w3
1t renda T w3

1 numero de filhos | w3

O leite materno em

maes de bebés nascidos
prematuros T w3

Mies com asma atual ou
prévia/ alergias asmaticas
ou inalante | w3

Regides costeiras 1 w3

1 Consumo de fontes de
w3 1 w3
1 estoque T w3

1 suplementacdo T w3

Estatura materna -
aumento de 1% de w3 por
1cm

Leite maduro 1T w3

O leite materno em maes
de bebés nascidos PIG 1 w3
1 IMC 1 w6

w3 - dmega 3; w6 — 6mega 6; PIG - Pequeno para a idade gestacional; IMC - Indice de massa corporal

Fonte: Autores.

da porta de tras, bloqueando todos os caminhos
abertos entre a exposigao e o desfecho (Figura 2).

Discussao

Os diagramas causais tém tido uso crescente
como técnica unificada para lidar com uma série
de questdes na pesquisa epidemioldgica'®. Esses
modelos graficos proporcionaram novas forma-
lizagbes para alguns conceitos epidemioldgicos
importantes, como a nog¢do de confundimento’
e o viés de selecdo'?, permitindo que os pesqui-

sadores utilizem critérios graficos relativamente
simples e sistemdticos para identificar um con-
junto de variaveis confundidoras que precisa ser
ajustado’.

A utilizagido dos critérios propostos por Pe-
arl"* na construgao deste DAG permitiu identifi-
car as estruturas causais e nao causais da relacdo
entre excesso de peso pré-gestacional e relagdo
O0mega6/0mega3 no leite materno. Foram sele-
cionadas as varidveis condi¢bes socioecondmi-
cas (escolaridade e renda), intervalo interpartal,
idade materna e padrao de consumo alimentar
como o conjunto minimo de ajuste para estimar



Tabela 2. Varidveis preditoras tanto da exposi¢io (excesso de peso pré gestacional) quanto do desfecho (razdo de
Omega 6 para dGmega 3 no leite humano), 2021.

Fatores que impactam na exposi¢io e no desfecho

Idade da gestante 1 idade 1 w6
Idade > 30 anos 1 Excesso de peso

Condigdes socioecondémicas 1 Escolaridade 1 w3
Escolaridade 1 Escolaridade 1 Excesso de peso
Renda 1 Renda T w3
Classes C, D e E 1 Excesso de peso
Paridade 1 nimero de filhos | w3

Ter mais de dois filhos 1 Excesso de peso
Intervalo interpartal Menor intervalo intrapartos T Excesso de peso | w3
Menor intervalo intrapartos 1 Excesso de peso
Padrdo de consumo alimentar 1 Ultraprocessados 1 Excesso de peso
1 Consumo de fontes de w3 1 w3

w3 - 0mega 3; w6 — 6mega 6

Fonte: Autores.

Q; Q Padréo de consumo alimentar Mie com asma e/ou alergias
Atividade fisica _
Estado nutricional gestacional Q
“ . @

Idade gestac1onal nascimento
Estoqu s maternos

o

Periodo da lactagdo

/ Razdo w6<w3\©

qulementagao w3

@

Classiﬁcac;ﬁg ALEX

@

Regionalidade

Menarca

Genética

Intervalo interpartal

Uso contraceptivos |
V3
Cor/raca Q Estatura materna
Ganho de peso > recomendado em outras gestagoes Condigbes socioecondmicas (escolaridade, renda)
@ exposi¢io O ancestral da exposi¢do caminho causal
Q resultado Oancestral do resultado —— caminho de polarizagao

O ancestral da exposi¢ao e resultado

Figura 1. Diagrama causal entre excesso de peso pré-gestacional e razdo 6mega 6 e 3.

Nota: Estado nutricional pré-gestacional = variavel de exposi¢ao; raziao 6mega6/omega 3 = variavel desfecho; né verde = ancestral
da exposi¢do; né azul = ancestral do resultado; né vermelho = ancestral da exposi¢do e do resultado (variaveis confundidoras).

Cédigo gréfico aciclico direcionado (DAG) (Quadro 1).

Fonte: Autores.
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@

Padrao consumo alimentar

Idade

>

Estado nutricional pré-gestacional

Pafidade )

€

" Razdo wé/w3

Intervalo interpartal

Condigbes socioecondmicas (escolaridade, renda)

Figura 2. Conjunto minimo dos potenciais confundidores a ser utilizado no ajuste da relagdo causal entre
excesso de peso pré-gestacional e relagdo 6mega 3/6mega 6 no leite materno.

Fonte: Autores.

o efeito total do excesso de peso pré-gestacional
sobre a relagdo 6mega6/0mega3 no leite humano.
A menor escolaridade e renda, o reduzido inter-
valo interpartal, a idade materna maior ou igual
a 35 anos, o padrio de consumo alimentar rico
em alimentos ultraprocessados e a paridade (nu-
mero de filhos maior ou igual a trés) sdo fatores
de risco descritos na literatura que podem causar
tanto a exposi¢do como o desfecho estudados e,
portanto, confundir a investigagao de interesse®.
Caso optassemos por métodos de analise
multipla, como estimadores de Mantel-Haenszel,
regressio logistica ou regressdo de Cox modifica-
da, para avaliar a relagdo causal entre excesso de
peso pré-gestacional e a razdo dmega6/6mega3,
diversos fatores de confusio, tais como ganho de
peso gestacional, idade gestacional no nascimen-
to, regionalidade (local de moradia), estoques
maternos (sangue), estatura materna, periodo de
lactacdo e classificagio ALEX, seriam controla-
dos, podendo subestimar ou superestimar a rela-
¢do entre a exposi¢do e o desfecho. Por exemplo,
o ganho de peso acima do recomendado® é uma

varidvel intermedidria (mediadora) na relagdo
causal entre excesso de peso pré- gestacional e
a razdo Omega6/06mega3 no leite humano. Caso
fosse realizado o condicionamento ou ajuste por
esta variavel, os resultados seriam enviesados,
pois parte do efeito causal total da relagio de in-
teresse nao seria considerado. Portanto, o presen-
te DAG identificou as varidveis que de fato preci-
sam ser controladas para obter uma estimativa de
efeito nio viesada.

Embora os diagramas causais tenham sido
cada vez mais utilizados na pesquisa epidemiol6-
gica aplicada a satde, revisao sistematica recente
sobre estudos observacionais que utilizaram o
DAG destacou alguns problemas, como a ndo ex-
plicitagdo da sua construgio, das relagdes entre as
variaveis e da inclusdo de varidveis ndo medidas.
E importante notar que o DAG, ao representar
graficamente relagdes causais, nao deve se limitar
as variaveis aferidas no estudo, mas deve incluir
todas as variaveis relevantes do modelo teérico de
causalidade que subjaz esta relagdo’. Portanto, a
construcido de um DAG é um exercicio desafiador,



Quadro 1. Cédigo grafico aciclico direcionado (DAG)-Dagitty.

dag {
bb="0,0,1,1"
“Atividade Fisica” [pos="0.080,0.083"]
“Classificagao ALEX” [p0s="0.897,0.606"]
“Condigoes socioecondmicas (escolaridade, renda)” [pos="0.736,0.905"]
“Cor/raga” [pos="0.070,0.848]
“Estado nutricional gestacional” [pos="0.362,0.101"]
“Estado nutricional pré-gestacional” [exposure,pos="0.273,0.400”]
“Estatura materna” [pos="0.844,0.836"]
“Estoques maternos” [pos="0.907,0.206”]
“Ganho de peso > recomendado em outras gestagoes” [pos="0.251,0.917"]
“Idade gestacional nascimento” [pos="0.684,0.170"]
“Intervalo interpartal” [pos="0.512,0.731"]
“Mae com asma e/ou alergias” [pos="0.822,0.051"]
“Padrao de consumo alimentar” [pos="0.539,0.044"]
“Razdo w6/w3” [outcome,pos="0.744,0.400"]
“Situagdo Marital” [pos="0.076,0.483"]
“Suplementagdo w3” [pos="0.888,0.487"]
“Uso Contraceptivos” [pos="0.193,0.758”]
“complicagdes obstétricas” [pos=0.539,0.345”]
“genética’ [pos="0.055,0.665"]
“periodo da lactagao” [pos="0.903,0.335"]
Idade [pos="0.412,0.234"]
Menarca [pos="0.090,0.281"]
Paridade [pos="0.549,0.587"]
Regionalidade [p0s="0.929,0.725”]
“Atividade Fisica” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“Classificagao ALEX” -> “Razao w6/w3”
“Condigoes socioecondmicas (escolaridade, renda)” -> “Atividade Fisica”
“Condigdes socioecondmicas (escolaridade, renda)” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“Condigoes socioecondmicas (escolaridade, renda)” -> “Padrdo de consumo alimentar”
“Condigoes socioecondmicas (escolaridade, renda)” -> “Razdo w6/w3”
“Condigdes socioecondmicas (escolaridade, renda)” -> “Uso Contraceptivos”
“Cor/raga” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“Estado nutricional gestacional” -> “Razdo w6/w3”
“Estado nutricional pré-gestacional” -> “Estado nutricional gestacional”
“Estado nutricional pré-gestacional” -> “Razido w6/w3”
“Estado nutricional pré-gestacional” -> “complicagdes obstétricas”
“Estatura materna” -> “Razao w6/w3”
“Estoques maternos” -> “Razdo w6/w3”
“Ganho de peso > recomendado em outras gestagoes” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“Idade gestacional nascimento” -> “Razao w6/w3”
“Intervalo interpartal” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“Intervalo interpartal” -> “Razdo w6/w3”
“Intervalo interpartal” -> “Uso Contraceptivos”
“Mae com asma e/ou alergias” -> “Razdo w6/w3”
“Padrao de consumo alimentar” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“Padrdo de consumo alimentar” -> “Razdo w6/w3”
“Situagdo Marital” -> “Condi¢bes socioeconomicas (escolaridade, renda)”
“Situagido Marital” -> “Uso Contraceptivos”
“Situagdo Marital” -> Paridade
“Suplementagido w3” -> “Razdo w6/w3”
“Uso Contraceptivos” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“complicagdes obstétricas” -> “Classificagdo ALEX”
“complicagdes obstétricas” -> “Idade gestacional nascimento”
“genética” -> “Estado nutricional pré-gestacional”
“periodo da lactagao” -> “Razao w6/w3”
Idade -> “Atividade Fisica”
Idade -> “Condi¢des socioecondmicas (escolaridade, renda)”
Idade -> “Estado nutricional pré-gestacional”
Idade -> “Padrao de consumo alimentar”
Idade -> “Razdo w6/w3”
Idade -> “Situagao Marital”
Idade -> “Uso Contraceptivos”
Idade -> Paridade
Menarca -> “Estado nutricional pré-gestacional”
Paridade -> “Estado nutricional pré-gestacional”
Paridade -> “Ganho de peso > recomendado em outras gestagoes”
Paridade -> “Intervalo interpartal”
Paridade -> “Razdo w6/w3”
Paridade -> “Uso Contraceptivos”
Regionalidade -> “Razdo w6/w3”

Fonte: Autores.
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dado que a estrutura causal entre uma exposi¢ao
e um desfecho é o passo essencial quando se quer
saber se a inclusdo de uma covariavel pode reduzir
ou aumentar o viés na estimativa do efeito'”.

Conforme dito anteriormente, os DAG sédo
utilizados para descrever trés possiveis fontes
de associagdo estatistica entre duas varidveis:
causa e efeito, confundimento e viés de selecio.
Ha confundimento quando a associacdo entre
exposicdo e doenga inclui um componente nio-
causal atribuivel a uma variavel comum néo con-
trolada. Ha viés de sele¢iao quando a associagdo
entre exposicdo e doenga inclui um componente
ndo-causal determinado pelos niveis de um efei-
to comum de exposi¢do e doenga. Em ambos os
casos, 0 exposto e 0 ndo exposto no estudo nio
sdo comparaveis ou permutéveis, que sao a fonte
ultima do viés. Assim, os critérios estatisticos sdo
insuficientes para caracterizar o viés de confusao
ou selecdo®. O uso apenas de recursos estatisti-
cos pode conduzir a erros, uma vez que diferen-
tes tipos de variaveis, como aquelas mediadoras
ou colisoras, podem se comportar como variaveis
confundidoras, que pela defini¢do tradicional de-
vem estar associadas tanto a exposi¢do quanto ao
desfecho, e ndo ser um passo intermedidrio na
investigacdo de interesse'2.

Os resultados encontrados nesse modelo cau-
sal enfatizam que esse conjunto minimo exerce
um importante impacto na relagdo causal entre a
exposicdo e o desfecho. No entanto, é importante
destacar que estudos envolvendo relagdes causais
com o leite humano sdo complexos e desafiado-
res, pois o leite precisa ser compreendido en-
quanto um sistema dinamico passivel de influén-
cia de fatores individuais e bioldgicos maternos,
e de fatores ambientais e externos, dificilmente
controlados em sua completude, e o DAG nio
¢ capaz de avaliar a qualidade das informagdes

coletadas, podendo persistir limitacoes das me-
didas utilizadas para ajustar diferencas'?.

Entre os pontos fortes dessa proposta esta
uma vasta pesquisa na literatura mais atualiza-
da sobre preditores da exposi¢do, do desfecho e
de ambos, e da interrelagdo entre essas variaveis,
permitindo uma abordagem grafica clara sobre as
variaveis que deverdo ser coletadas em pesquisas
empiricas para o adequado ajuste de confundi-
mento. Apesar de todos os desafios das pesquisas
causais, esta proposta de DAG pode ser um passo
importante para estudos que pretendam estimar
o efeito causal do ganho de peso gestacional so-
bre a razdo 6mega-6/0mega-3 no leite materno
em estudos observacionais.

Consideragdes finais

Estimar os efeitos causais é um dos principais ob-
jetivos da pesquisa aplicada em satde. Portanto,
é observado que a utilizagdo dos diagramas cau-
sais, por deter conceitos epidemioldgicos rigoro-
sos, ¢ uma maneira de utilizar dados observacio-
nais para inferéncia causal de forma mais segura.

O DAG proposto no presente estudo resultou
no conjunto minimo de ajuste composto pelas
varidveis condi¢des socioecondmicas (escolari-
dade e renda), intervalo interpartal, idade mater-
na e padrdo de consumo alimentar para estimar
o efeito total do excesso de peso pré-gestacional
sobre a razdo de dmega-6 para Omega-3 no leite
humano.

Vale destacar que os achados do presente
diagrama causal sdo de suma importincia para
que outros estudos possam utiliza-lo para avaliar
a relacdo causal entre o excesso de peso pré-ges-
tacional e relagdo 6mega-6/0mega-3 no leite hu-
mano.
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