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A reunido anual da ESPGHAN (European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology
and Nutrition) aconteceu nos dias 15 a 18 de maio em Mildo, Italia.

Tratamentos inovadores e descobertas de estudos cientificos foram divulgados na reunido
anual da ESPGHAN, com o objetivo de melhorar a pratica profissional de gastroenterologistas,
hepatologistas e pediatras.

Nesse booklet, convidamos vocé a se atualizar nos principais destaques do 562 Encontro Anual
ESPGHAN. Clique nos titulos e acesse o conteudo:
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Inteligéncia artificial
na ESPGHAN: onde
estamos e para
onde vamos?

Dr. Gabriel Benevides

Médico formado na Santa Casa de Misericordia de
Sao Paulo

Residéncia em Pediatra e Hepato e Gastropediatria
no Instituto da Crianga e Adolescente (ICrAd) do
HC/FMUSP

Mestre em Ciéncias da Saude pela UNIFESP

Médico voluntario da Unidade de Gastroenterologia
e Hepatologia do ICrAd do HC/FMUSP

Inteligéncia artificial clinica em
gastroenterologia, hepatologia e
nutricao pediatrica

Ha um caminho tipico pelo qual as pessoas reagem ao que acaba se revelando uma tecnologia
revolucionaria:

= Nunca ouvi falar. = Estou achando cada vez mais util.

= Ouvi falar, mas nao sei o que é. =  Uso sempre.

= Entendo o que €, mas nao sei qual a = Nao sei como viver sem.
utilidade.

= Como as pessoas viviam sem?
= Percebo como pode ser divertido se

vocé for rico, mas ndo é para mim. = [PERIERERE) CREMEDS & EREiE 50

regulamentada.
= Uso, mas so para brincar.
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Morgan Housel, em seu livro "O mesmo de
sempre — um guia para o que nao muda
nunca”, descreve a trajetoria tipica das

pessoas frente a uma tecnologia
revolucionaria: desde a ignorancia inicial até
a aceitacao total, culminando na percepgao
da necessidade de regulamentacdo. Esse
percurso pode ser observado claramente na
evolucdo da Inteligéncia Artificial (IA),
especialmente no campo da saude. Em qual
das etapas acima sera que vocé se encontra
em relacdo a inteligéncia artificial (1A)?

A inteligéncia artificial teve suas primeiras
publicacdes ja na década de 1950, mas era
inicialmente restrita a publicacdes nas areas
de computacdo, matematica e engenharia.
Hoje, aproximadamente 8% de todas as
publicagcdes cientificas mencionam IA, com
um crescimento significativo nas areas de
saude. Existem cerca de 7.000 sistemas de
IA liberados para pratica clinica, embora apenas
4% sejam aplicados na gastroenterologia e
urologia. A quantidade especifica de
sistemas para gastroenterologia pediatrica
ainda é desconhecida.

A |IA é um conjunto de técnicas que permite
aos computadores imitarem habilidades
humanas. No campo da saude, ¢é
fundamental classificar corretamente os
dados. Por exemplo, determinar se um
achado em uma colonoscopia € indicativo
de Doenca de Crohn ou se uma combinacao
de exames sugere um prognostico ruim em
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pacientes com obesidade. Para isso,
utilizamos o Machine Learning (ML), um tipo
de IA que aprende padrdes a partir de um
banco de dados e forma algoritmos para
categorizar dados antigos e novos, ao
contrario do método tradicional, em que se
desenhava um algoritmo para que a
maquina identificasse padrdes e separasse
os dados.

Na era do Big Data, Big Computation e Deep
Neural Networks, o ML tem suas maiores
aplicacdes, permitindo avancos significativos.
No entanto, isso exige financiamento,
grandes quantidades de dados e
profissionais treinados. A equipe necessaria
para um sistema de ML inclui analistas de
dados, estatisticos, engenheiros de ML e
profissionais de saude para validar os dados.
Na pratica, os profissionais de saude hoje
tém que trabalhar com uma gama de outros
profissionais para que uma pesquisa com |A
seja realizada; ndo somos mais os unicos
experts. Essa interdisciplinaridade destaca a
revolucdo da nova medicina baseada em
evidéncias, agora ao nosso alcance. Nos
paragrafos abaixo descreverei onde o ML
esta sendo usado.

Na gastroenterologia, o ML ja esta sendo
utilizado para reconhecimento de padrdes
de imagem, processamento de linguagem e
medicina de precisao (classificar,
estratificar, prever e dar suporte na decisao).
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A Doenca Inflamatdria Intestinal (DII) tem
parametros bem definidos, tornando-se um
campo fértil para a aplicagdo de ML. O
exame endoscopico, por exemplo, é
essencial para diagnostico, classificacao,
avaliacdo de severidade, rastreamento de
neoplasias e controle de tratamento.

Estudos demonstram que sistemas de ML
superam os endoscopistas na classificacdo
de achados endoscopicos ao se utilizar o
escore Mayo para colonoscopia, reduzindo
a variabilidade largamente ja demonstrada
entre profissionais. Em pacientes com
retocolite ulcerativa que foram submetidos
a colonoscopia, o ML identificou remissao
endoscopica com 90,1% de acuracia e
previu remissao histolégica sem bidpsia
com 92,9% de acuracia.

Nesse mesmo estudo, o sistema teve o
mesmo indice de acerto dos endoscopistas
em prever se O paciente iria evoluir com
hospitalizacdo, colectomia, recaida e uso de
corticoide. Esses sistemas podem ser
usados tanto para analise de imagens
pos-exame quanto como assistentes em
tempo real durante a colonoscopia. Ao se
usar um sistema de ML durante uma
colonoscopia, houve aumento no diagnostico
de adenomas coldnicos. Logo, se a ML auxilia

T

¢
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na avaliacdo, vocé realizaria uma
colonoscopia sem esse auxilio?

Em situacdes em que temos que lidar com
uma grande quantidade de dados, que
levaria a um trabalho bem tedioso pelo ser
humano, os sistemas de ML podem ajudar
muito. A videocapsula endoscopica tira
varias fotos por segundo; ao final do exame,
temos cerca de 120 mil fotos. Ndo a toa é
um exame caro e que precisa de um
profissional treinado, e com tempo, para
analisar o seu resultado. Um sistema de ML
conseguiu identificar quais sao as fotos e
em qual regido da foto ha uma alteracao
que precisa ser analisada por um
profissional.

Esse sistema foi util em identificar inflamacao,
ulcera, hiperplasia folicular linfoide,
parasitas, sangramento, polipo, linfangiectasia,
diverticulo, lesdo protrusa para a luz e doenca
vascular. Ao se aplicar esse sistema em
pacientes com Crohn, o uso de ML reduziu o
tempo de analise de 96 para 6 minutos,
alcancando uma sensibilidade de 99% e
especificidade de 70%. Ao se comparar com
analistas humanos que nao utilizaram a
ferramenta, a acuracia dos sistemas de ML foi de
91% em comparacao com 78% dos humanos.

Na radiologia, é trabalhoso medir a espessura
da parede do intestino em situacdes de
inflamacado por DII; ja o sistema de ML auxilia
(coloca os pontos na imagem de todo o
colon), facilitando esse trabalho. A ML também
esta sendo usada para predizer a resposta
clinica do paciente a diferentes tratamentos
na DIl (tiopurinas, AntiTNFa, Vedolizumab).

Para que um sistema de ML funcione
corretamente, a qualidade dos dados ¢é
essencial. Como mostrado nos exemplos
acima, o sistema de ML foi primeiro treinado
em alguns dados e depois aplicado na vida
real. A qualidade dos dados é essencial para
que o sistema funcione corretamente. Caso os
dados sejam inadequados (uma colonoscopia
alterada que foi “informada” ao sistema como
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normal, por exemplo) ou nao
representativos (o sistema “"aprendeu”
apenas com pacientes com Crohn

caucasianos do norte da Europa, por
exemplo), a reprodutibilidade do sistema
fica comprometida e ndo podera ser usada
em outros cenarios clinicos. Portanto, é
crucial testar esses sistemas nas populagcoes
e em praticas médicas especificas antes de
sua implementacao.
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E inimaginavel a quantidade de aplicacdes
possiveis da ML na gastroenterologia,
hepatologia e nutricao pediatrica.
Infelizmente, a maioria das aplicagcdes esta
restrita a pesquisa e poucas migraram para a
pratica clinica. No entanto, o futuro dessa
tecnologia é promissor, e nds, profissionais
de saude, devemos nos envolver ativamente
para garantir  seu desenvolvimento
adequado e ético na pratica clinica.

Aproveitando a IA em outras areas da
saude: experiéncias e inovacao

na Nutricao

A aplicacdo de IA na area da saude tem
avancado rapidamente, trazendo inovacdes
significativas em diversas especialidades,
incluindo a nutricdo. Durante a palestra
“Inteligéncia artificial na ESPGHAN: onde
estamos e para onde vamos? - Aproveitando
a |IA em outras areas da saude: experiéncias
e inovacao na Nutricao", varios aspectos
cruciais dessa tecnologia emergente foram
abordados. Notavelmente, muitos estudos
de IA em nutricdo focam na obesidade
infantil, uma epidemia global.

Vivenciamos  atualmente um novo
ecossistema na saude. A quantidade de
dados na saude aumentou exponencialmente,
permitindo a coleta de informacdes
detalhadas sobre pacientes. Em pacientes
com obesidade, por exemplo, podemos
analisar dados de microbiota, metabdlitos
fecais, sistema imunoldgico, exames de
imagem, sensores na pele (smartwatch),
além de fatores ambientais individuais
(tabagismo) e coletivos (poluicdo), entre
outros. Esse vasto conjunto de dados,
conhecido como Big Data, € fundamental
para a aplicacdo de ML na nutricdo. O ML,
uma subcategoria da IA, utiliza grandes
volumes de dados para aprender padrdes e

realizar previsdes, sendo particularmente
util na analise de dados nutricionais, onde a
personalizacdo das recomendacdes pode
levar a resultados significativamente
melhores para os pacientes.

Um dos estudos apresentados conseguiu
prever, através de um sistema de ML, se o
paciente tinha sobrepeso e obesidade
analisando apenas metabolitos do intestino
e a microestrutura cerebral com uma
acuracia de 90%. Esse achado é
independente da analise antropométrica e
da dieta do paciente. Esse tipo de analise
pode transformar a abordagem de prevencgéao
e tratamento da obesidade, oferecendo
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insights detalhados sobre como essas
condicdes se desenvolvem e como podem
ser mitigadas, assim como levar a ver a
doenca sobre um novo ponto de vista,
respondendo algumas perguntas e criando
outras.

A palestrante Giulia Fiore apresentou um
projeto seu em que cria um “gémeo digital”
da crianca com obesidade. Primeiro, é
coletada uma grande quantidade de dados
desse paciente (desde o histoérico pré-natal
até todas as varidveis do presente) para criar
um modelo virtual de como essa crianca
“funciona”. A partir desse modelo, sao
testados varios cenarios para avaliar a
chance dessa crianca evoluir com diabetes
mellitus tipo 2 ou complicagdes
cardiovasculares da obesidade no futuro e,
assim, propor intervencdes especificas para
cada criancga para prevenir essa evolucao. O
recrutamento de pacientes para esse estudo

comecou este ano e ainda nao temos dados.

Outra subtecnologia da IA é a IA generativa,
principalmente o large language model. O
grande exemplo é o ChatGPT, que é um
sistema de processamento e criacao de
texto capaz de escrever textos prevendo
qual é a proxima palavra estatisticamente
mais correta, baseada no banco de dados
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em que foi treinado. Pode-se perguntar ao
ChatGPT qual é a dieta mais correta para
uma crianca com diabetes mellitus tipo 1.
Ele responde com parametros genéricos da
dieta e inclusive indica que o paciente deve
passar em consulta com nutricionista. Além
disso, ao se pedir um cardapio, ele monta
um com sugestdes para todas as refeicoes
do dia, inclusive demonstrando receitas e

concluindo tudo com uma lista de compras.

O uso do ChatGPT citado acima trouxe
varias oportunidades para a nutricdo, como
trazer novas ideias, ter respostas simples de
entender e detalhadas, estar em linha com
as recomendacdes nutricionais basicas
(inclusive referenciando para um
nutricionista) e ser adequado para um
padrdao nutricional adaptado a uma
condicao clinica. Porém, seu uso traz
algumas ameacas também, como uma dieta
padronizada sem levar em consideracao a
especificidade de cada paciente e de cada
doenca no detalhe: a maioria das dietas
propostas tem influéncia de dietas famosas
(paleo, cetogénica etc.), as respostas podem
variar para a mesma pergunta e ele “erra” em
algumas condicdes e em situagdes clinicas
mais complexas.

As |As generativas tém esses erros
levantados acima porque sao fabricadas
com dados que ndao foram baseados em
evidéncias, ndo sao referenciados e contém
informacdo antiga. A resposta que elas dao
depende da pergunta feita, sendo que
apenas mudando uma palavra (até um
advérbio) a resposta pode ser muito
diferente. As respostas ndo respeitam a
privacidade e a protecdo dos dados. E seu
uso pode levar a diminuicao do pensamento
e julgamento critico por quem o usa. Além
disso, as informacdes respondidas podem
ter o viés de de marketing de uma empresa,
por exemplo.

Para resolver as questdes levantadas acima,
foi criado um chatbot, como o ChatGPT, que
foi “alimentado” apenas com informacdes
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sobre nutricdo que foram validadas por
profissionais de saude. Desse modo, a cada
pergunta que o paciente fazia, ele apenas

recebia informacdes confiaveis e ja
validadas. O objetivo dos autores foi dar
suporte aos pais de pacientes e evitar que
eles fossem expostos a informacdes falsas.
O aplicativo foi um sucesso durante o
periodo do estudo. Infelizmente, ele nao
esta disponivel para ser baixado até o
momento (isso foi perguntado na aula).

Apesar dos avangos promissores, existem
desafios e dilemas éticos a serem
considerados. A qualidade e representatividade
dos dados sao cruciais para o sucesso dos
sistemas de |IA. Dados inadequados ou nao
representativos podem comprometer a
eficacia e a reprodutibilidade das aplicacdes
de IA em diferentes popula¢des. Outra discussao
€ sobre a responsabilidade da informacao: ela
recai sobre o detentor do dado ou a empresa
dona do sistema de IA? Além disso,
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questoes de privacidade, incluindo a protecao
da crianca e adolescente, e a necessidade de
regulamentacdao sao pontos criticos que
precisam ser abordados para garantir o uso
ético e seguro da IA na saude.

A implementacdo de IA tem o potencial
de revolucionar a pratica nutricional.
Ferramentas baseadas em IA podem auxiliar
nutricionistas e outros profissionais de saude
na tomada de decisdes informadas,
reduzindo a carga administrativa e
permitindo um foco maior no atendimento
ao paciente. Por exemplo, sistemas de
suporte a decisao computacional integrados
ao sistema de atendimento e em apps para
uso pelos pais tém mostrado eficacia
ha prevencao, diagndstico e tratamento
da obesidade infantil, fornecendo
recomendacdes baseadas em evidéncias e
melhorando os resultados do paciente.

A inteligéncia artificial esta transformando a
maneira como abordamos a nutricdo e o
cuidado com a saude. Embora ainda haja
muitos desafios a serem superados, as
oportunidades para inovacdo e melhoria
continua sao vastas. Queremos que no
futuro a IA seja explicavel, em que
entendemos as respostas que ela da. Que
haja estudos clinicos randomizados que
demonstrem o seu beneficio. Que os
profissionais da saude validem os bancos de
dados e as suas respostas.

No&s, como profissionais de saude, devemos
nos engajar ativamente no desenvolvimento
e na implementacao dessas tecnologias para
garantir que sejam utilizadas de maneira
ética e eficaz, beneficiando pacientes e
avancando o campo da nutricao.
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2. Impacto da prematuridade na mineralizacao 6ssea

Impacto da
prematuridade
na mineralizacao
ossea

Dra. Ana Beatriz Goncgalves

Formada pela UEL

Residéncia em Pediatria e Neonatologia pelo
HCRP-USP

Mestrado pelo Departamento de Puericultura
e Pediatria USP Ribeirdo Preto

Instrutora do Programa de Reanimacao
Neonatal SBP

Docente de Pediatria do Centro Universitario
Bardao de Maua (2002 - 2022)

Aditivo de leite humano e mineralizacao
ossea aos 5 anos em criancas hascidas
pré-termo comparado a criancas
nascidas a termo

Em 2020 nasceram cerca de 13,4 milhdes de
bebés prematuros, com idade gestacional
menor que 37 semanas, em todo o mundo,
com maior prevaléncia nos paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento®.

A prevaléncia de prematuridade no Brasil é

de 11,1% dos nascimentos. O Brasil é o 102
pais no mundo com maior numero de
neonatos prematuros?.

O nascimento prematuro implica na perda de
importante periodo de desenvolvimento
intrautero do feto, quando ha intensa mineralizacao
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oOssea e rapido crescimento, com grande
incremento de calcio e fésforo no organismo
fetal®.

A evolucao nos cuidados desses pacientes,
decorrente dos progressos técnico-cientificos
incorporados em sua assisténcia, elevou
suas taxas de sobrevida e resultou na
melhora da qualidade de vida“.

Os recém-nascidos de muito baixo peso
(RNMBP), assim considerados os de peso ao
nascer menor que 1500 g, ainda sao os de
maior risco de morbimortalidade durante a
internacao e apods alta hospitalar®.

O bom desenvolvimento dos RNMBP esta
ligado ao processo nutricional pds-natal
imediato, periodo de rapido crescimento e
maturacdao estrutural, que exige aporte
adequado de nutrientes, em quantidade e
qualidade, para garantir ndo s6 uma

boa evolugcdo pondero-estatural assim
como boa mineralizacdo oéssea, sem
iatrogenias carenciais ou sobrecargas

metabodlico-digestivas indesejaveis®.

Apesar da melhoria na nutricdo dos RNMBP
com aumento da oferta de nutrientes, 16%
a 40% desses pacientes podem apresentar

doenca metabodlica éssea (DMO), que em
casos extremos pode levar a fraturas
espontaneas’.

Isso ocorre pela alta necessidade de calcio,
fosforo e vitamina D que esses pacientes
podem apresentar apds o nascimento®.
Para o RNMBP atingir a necessidade
diaria de calorias e micronutrientes é
necessario o acréscimo de aditivo ao leite
materno®.

O estudo apresentado no ESPGHAN 2024
teve como objetivo comparar a
mineralizacao 6ssea aos 5 anos de idade de
criangas que nasceram com muito baixo
peso (MBP) e receberam dieta com
adequado aporte de calcio, fosforo e
vitamina D apds acréscimo de aditivo do
leite materno conforme preconizado pelo
guideline do ESPGHAN e comparado com a
mineralizacdo 6ssea de lactentes nascidos a
termo?®10,

O estudo foi realizado na Holanda e fez uso
de 2 coortes; os critérios de inclusao
foram?©:

= Grupo BOND: idade gestacional (IG) < 30
semanas, necessidade de internacdo em
Unidade de Terapia Intensiva Neonatal
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(UTIN). Ndo foram incluidos pacientes
com asfixia neonatal, hemorragia
peri-intraventricular precoce (HPIV),
infeccao congénita e malformagdes.

= Grupo Sophia Pluto: IG > 37 semanas,
gestacdo sem intercorréncias. Nao foram
incluidos pacientes com asfixia e
malformacdes.

Ao nascimento foi realizado questionario
com os pais e avaliacdo antropométrica dos
recém-nascidos, tendo sido avaliado uso de
corticoide aos 3 e 5 anos de idade e, com 5
anos de idade, foi realizada uma visita para
avaliacdes antropomeétricas e realizacao de
DXA scan para avaliar a densidade 6ssea e
composicao corporal. A analise estatistica
foi realizada com o teste “T" de Student.

Foram avaliadas 259 criancas nascidas a
termo e 94 criancas que nasceram com MBP
com |G média de 28 semanas.

Analisando a composicao corporal
observou-se que o Grupo BOND apresentou a
medida peso/comprimento significantemente
menor que o Grupo SOPHIA.

O calculo da densidade 6ssea foi realizado de
2 maneiras: corpo inteiro e sem segmento
cefalico.

Foi observado que a densidade mineral 6ssea
foi significativamente menor no Grupo BOND
quando comparado com o grupo SOPHIA na
avaliacdo da mineralizacdo do corpo inteiro
sem segmento cefalico. Na avaliacdo do
corpo inteiro, apesar da menor densidade
mineral 6ssea no Grupo BOND, nao houve
diferenca estatistica entre os grupos.

/. AN

A analise das variaveis com significancia
estatistica demonstrou que comprimento
(altura) e escore peso/altura apresentam
uma associacao positiva com a densidade
mineral dssea aos 5 anos de idade, a etnia s6
teve impacto nos pacientes nascidos com
MBP.

Os pacientes nascidos com MBP
apresentaram menor altura e menor escore
peso/altura quando comparados com os
pacientes nascidos a termo.

Por terem menor peso e menor escore
peso/altura, ao avaliar a composigcdo
corporal e mineralizagdo ossea, nao foi
observada diferenca entre os dois grupos.

Foi possivel concluir que a DMO nao
persistiu em lactentes nascidos com MBP
aos 5 anos de idade.
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3. Desordens do eixo intestino-cérebro: fatores de risco e consequéncias futuras

Desordens do eixo
intestino-cérebro:
fatores de risco e
consequéncias futuras

Dra. Jocemara Gurmini

Pediatra com area de atuacdo em Gastroenterologia e

Nutrologia Pediatrica

Especialista em Terapia Nutricional Parenteral e Enteral

Mestre em Ciéncias da Saude (PUCPR)

Doutora em Medicina Interna e Ciéncias da Saude (UFPR)

Professora de Pediatria da Escola de Medicina da
Pontificia Universidade Catolica do Parana (PUCPR)

Coordenadora Clinica do Servico de Suporte Nutricional
Parenteral e Enteral do Hospital Pequeno Principe

Membro do Departamento Cientifico de Nutrologia da SBP

Fatores do inicio da vida
associados aos disturbios da
Interacao intestino-cérebro

Os disturbios da interacdo intestino-cérebro
(DIIC) podem ter origem na infancia. Uma
maior compreensao da etiopatogenia e
fisiopatologia estd surgindo e inclui
componentes intestinais (inflamacgao,
motilidade e microbiota), fatores centrais
(aspectos psicoldgicos, sensibilizagdo e/ou
diferencas na conectividade ou atividade de
certas regides cerebrais), bem como fatores
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extrinsecos (infecgdes). Em particular, o
momento da perturbacdo do eixo
microbiota-intestino-cérebro parece ser
importante. O diagndstico é desafiador, mas
baseia-se principalmente nos sintomas
clinicos e na exclusao de outras causas
organicas, com énfase em evitar procedimentos
diagnosticos  invasivos  desnecessarios.
Atualmente, existem dados limitados sobre a
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persisténcia do DGBI na idade adulta e os
fatores de risco para sua manutencdo. Um
estudo recente concluiu que 10-20% dos
pacientes mantém os sintomas ao longo da
vida.!

Os Disturbios da Interacao Intestino-Cérebro
(DIIC), anteriormente chamados de Disturbios
Gastrointestinais Funcionais (DGF), sdo
condicdes comuns na pratica clinica e na
comunidade. S3o definidos como ‘o
conjunto de sintomas gastrointestinais
crénicos ou recorrentes, nao explicados por
anomalias estruturais ou bioquimicas, com
interferéncia significativa na qualidade de
vida da crianca e de sua familia"? A
ocorréncia global de DIIC ¢é de
aproximadamente 40%, conforme indicado
por uma pesquisa recente que utilizou os
critérios de diagndstico de Roma IV. Ao
longo de quase trés décadas, a Fundacao
Roma tem como objetivo validar e melhorar
a nossa compreensdo das DIIC.2 Embora a
intrincada fisiopatologia das DIIC seja cada
vez mais reconhecida, com um papel central
atribuido a microbiota intestinal, é essencial
destacar que o conceito de disbiose, que é
entendida como a perda de diversidade ou a
alteracdo no equilibrio da composicao
habitual da microbiota humana, quando
estabelecida desde tenra idade, pode
predispor ao desenvolvimento de um
espectro de doencas, incluindo alteracoes
gastrointestinais, doencas imunoldgicas e
metabdlicas e alergias.>*

As descobertas das principais
caracteristicas do microbioma,
do metabolismo dos hidratos
de carbono e dos aminoacidos
fornecem novos conhecimentos
sobre potenciais terapias ou
estratégias preventivas
para os DIIC.* A microbiota

de pacientes pediatricos

e adultos saudaveis
difere na diversidade

de taxons bacterianos
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intestinais. Nos adultos ha maior numero de
proteobactérias em comparacao as criancas
que também apresentam a presenca de
actinobactérias, que sdao encontradas em
menor proporcao nos adultos. Fatores
durante a gravidez comecam a moldar o
desenvolvimento da microbiota. O inicio da
formacdo da microbiota intestinal ocorre no
nascimento e é entdo moldado por mudancas
dindmicas durante os primeiros anos de
vida. Estas mudancas abrangem uma série
de influéncias ambientais e parentais,
incluindo fatores como a genética do
hospedeiro, bem-estar mental, habitos
alimentares, tipo de parto, praticas alimentares,
utilizacdo de antibiéticos e atividade do sistema
imunitario. A microbiota intestinal e os seus
metabolitos influenciam a programacao do
sistema imunitario e do sistema nervoso
central.

Os primeiros 1.000 dias sao um periodo
muito vulneravel a insultos que podem
causar efeitos duradouros no eixo
microbiota-intestino-cérebro. Apdés o
nascimento, a microbiota intestinal do
recém-nascido é transitoriamente dominada
por Enterobacteriaceae e Staphylococcus.
Posteriormente, Bifidobacterium e algumas
bactérias produtoras de acido lactico
predominam na microbiota intestinal do
bebé. A microbiota dominada pelas
bifidobactérias € mantida até a introducao
de alimentos soélidos.® A nutricdo no inicio da
vida desempenha um papel fundamental na
programacao perinatal e na modulacdo da
microbiota desde o nascimento.® Antes do
desmame, a microbiota precoce é rica em
bactérias possuidoras de genes que auxiliam
na utilizacdo do lactato.

Apos a transicdo para alimentos solidos, ha
uma promogdo do crescimento de
bactérias que facilitam a utilizacdo de uma
gama mais ampla de hidratos de carbono,
sintese de vitaminas e a degradacao de
xenobidticos. Ao iniciar a alimentagao
complementar, as bifidobactérias sdo superadas
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por microrganismos do tipo adulto,
representados principalmente por bactérias
dos géneros Bacteroides, Prevotella,
Ruminococcus, Clostridium e Veillonella,
que colonizam o intestino dos bebés.
Aproximadamente aos trés anos de idade, a
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microbiota intestinal € semelhante a dos
adultos. A medida que os individuos
envelhecem, a diversidade da microbiota
intestinal expande-se progressivamente até
atingir um ponto de estabilidade na idade
adulta.*

MICROBIOTA E MOTILIDADE INTESTINAL

A motilidade e o transito gastrointestinal
prejudicados tém sido reconhecidos na
fisiopatologia de DIICs como Sindrome do
Intestino Irritavel (Sll) e Dispepsia Funcional.
Existe uma interacao reciproca entre a
motilidade gastrointestinal e a microbiota

intestinal, ressaltando uma conexao
bidirecional. Os microrganismos intestinais
podem acelerar o ritmo com que as
substancias se movem através do trato
gastrointestinal. Por outro lado, o
movimento acelerado dentro do trato
gastrointestinal pode influenciar a
composicdo e o arranjo das comunidades
microbianas, criando condicdes favoraveis
para o crescimento de grupos bacterianos
especificos ou afetando a adesao
bacteriana.?’” Varios agentes derivados de
bactérias foram reconhecidos como fatores
influentes na motilidade gastrointestinal.

Os acidos graxos de cadeia curta (AGCC) e
os acidos biliares estdo entre eles. Os AGCC
emergem atraveés da fermentacao de amidos
dietéticos ou carboidratos complexos pelas
bactérias intestinais, enquanto a modificagao
dos acidos biliares pelas bactérias intestinais

influencia o volume e as formas dos acidos
biliares no célon. Os efeitos promotores dos
acidos biliares na motilidade intestinal
podem ser canalizados através do receptor
TGRS de acidos biliares acoplado a proteina
G (ou GPBAR1), que esta presente
em neurbnios entéricos e células
enteroenddcrinas, conforme sugerido por
estudos em animais.

Notavelmente, os agentes microbianos que
influenciam a motilidade gastrointestinal
podem variar de acordo com a dieta, pois as
concentracdes de AGCC podem diferir de
acordo com a ingestdao de carboidratos e
proteinas. Subprodutos ou metabdlitos
microbianos adicionais podem aumentar a
viabilidade de neurénios entéricos ativando
o Receptor Toll-Like 4 (TLR4). Investigagdes
preliminares apoiam o papel de outros
metabolitos microbianos como metano,
sulfeto de hidrogénio, triptamina e gas
hidrogénio na modulacdo da motilidade
gastrointestinal humana devido

aos seus efeitos no musculo liso @,
gastrointestinal e no sistema
nervoso entérico.’
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DISTURBIOS DA INTERAGAO INTESTINO-CEREBRO

MAIS COMUNS NA INFANCIA
COLICA

A cdlica infantil tem sido caracterizada
como “uma sindrome comportamental em
bebés de 1 a 4 meses de idade, envolvendo
longos periodos de choro. As crises de
choro ocorrem sem causa para que sua
natureza inexplicavel seja uma das principais
razbes para as preocupacdes dos
cuidadores. A causa exata da colica infantil
permanece incerta e acredita-se que resulte
de multiplos fatores. No entanto, um
aumento conjunto de evidéncias indica que
O microbioma intestinal desempenha um
papel no inicio da condicdo. Varios outros
fatores poderiam potencialmente contribuir
para o surgimento de colicas infantis,
incluindo fatores de neurodesenvolvimento,
aspectos gastrointestinais, métodos de
alimentacdo e influéncias psicossociais”.®

A partir de estudos recentes, pode-se
concluir que as criancas com colica tém
menor diversidade de seu microbioma
intestinal com a presenca de um maior
numero de proteobactérias, bacteroidetes e
verrucomicrobia e menos firmicutes e
actinobactérias, bem como menor numero
de lactobacilos e bifidobactérias. As alteracdes
na microbiota intestinal podem intensificar a
fermentacao da lactose, carboidratos e
proteinas. Isto poderia levar a um aumento
nos flatos e distensdo abdominal.®

O aumento da permeabilidade intestinal
poderia facilitar uma escalada na inflamacao
sistémica e mucosa de baixo nivel, que pode
ser influenciada por niveis elevados de
bactérias Gram-negativas, incluindo espécies
como Escherichia spp., Bacteroidetes spp.
e Klebsiella spp. Lipopolissacarideos,
associados a patdgenos e presentes nas
membranas externas de  bactérias
Gram-negativas, podem estimular a liberacdo

de citocinas pro-inflamatodrias, incitando
assim uma reacgao no intestino.®

Concentracdes elevadas de citocinas
pro-inflamatorias, abrangendo IL-8, ligante
de quimiocina 2 (CCL2) e CCL4, podem indicar
a presenca de niveis baixos de inflamacgao
intestinal em casos de colica infantil. O
intricado eixo microbiota-intestino-cérebro
poderia potencialmente mediar a influéncia
da disbiose intestinal na funcdo neuronal
central e entérica, abrangendo aspectos
como deteccdo de dor e choro.>1°

A Figura 1 descreve como os Disturbios da
Interacdo Intestino-Cérebro sdao marcados
pelo processamento cerebral comprometido
associado a alteragdes no conteudo luminal
do intestino, incluindo disbiose. As
alteracdes luminais no intestino delgado
levam a inflamacao intestinal acompanhada
por hipersensibilidade visceral.?
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ALTERACAO COGNITIVA,
COMPORTAMENTAL,
EMOCIONAL E NOCICEPTIVA

¢ Disbiose
* Ativagdo imunoldgica

ESTRESSE » Disfungao da barreira
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Figura 1.
Representagcdo esquematica do eixo microbiota-intestino-cérebro.
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CONSTIPACAO FUNCIONAL

As alteragdes na composicdo da microbiota
intestinal sdo consideradas um fator contribuinte na
constipacao. O papel da microbiota permanece
envolto em incertezas e os resultados entre criancas
e adultos divergem. S3ao necessarias mais
investigacdes para determinar quais as principais
alteracbes na  microbiota e  mecanismos
determinantes da constipacao.

DISPEPSIA FUNCIONAL

Até metade dos individuos com dispepsia inexplicada atribui o estresse como
um catalisador para seus sintomas. Sugere-se que o impacto do estresse
poderia ser canalizado através do aumento da permeabilidade e da ativagao
imunologica. Investigacdes pré-clinicas emergentes sugerem que o estresse
pode desencadear disbiose intestinal, influenciando as atividades e
comportamentos do sistema nervoso central. Estas observacdes deram
origem a nocdo de um eixo intestino-cérebro bidirecional, embora as
evidéncias substanciais permanecam limitadas.*

Apesar dos avanc¢os na tecnologia, existem poucos estudos em pediatria
sobre a microbiota na Dispepsia Funcional. A microbiota fecal nem
sempre reflete o que acontece com a microbiota intestinal,
principalmente com o que esta relacionado com a microbiota
duodenal onde ha menor densidade e maior diversidade de
bactérias com predominio de aerébios Gram-positivos.'213

SINDROME DO INTESTINO IRRITAVEL

Citocinas

mucosas

A Sl é reconhecida como um disturbio do pro-inflamatdrias e

eixo cérebro-intestino, onde sintomas
individuais como diarreia, constipagao,
intensidade da dor e sofrimento psicossocial
refletem os componentes afetados e sua
extensao. Criancas com Sll podem apresentar
diversas formas de hipersensibilidade visceral,
potencialmente ligadas a sofrimento
psicolégico como ansiedade e depressao.

elevadas podem resultar de Sll pds-infecciosa.

Embora tenham sido demonstradas
alteracdées no microbioma intestinal, a sua
relacdo causal com a Sll permanece obscura.
Criancas com SllI frequentemente relatam
aumento de estresse, ansiedade, depressao
e problemas emocionais; eventos nocivos
no inicio da vida, como cirurgia, podem

MATERIAL TECNICO-CIENTIFICO DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE.
PROIBIDA A DISTRIBUICAO A OUTROS PUBLICOS E A REPRODUGAO TOTAL OU PARCIAL.

Nestle
Nutrition
Institute




3. Desordens do eixo intestino-

aumentar o risco de desenvolver Sll na
infancia.'

Um estudo em adultos, que examinou o
microbioma de pacientes com Sl e de
controles saudaveis, descobriu que os
pacientes com Sll exibiam uma diversidade
microbiana significativamente menor, o que
foi correlacionado com uma abundancia
relativa reduzida de bactérias que produzem
butirato. A presenca de Methanobrevibacter
smithii tem sido associada ao subtipo de
constipacao da Sll, pois a producdo de
metano esta associada ao transito intestinal

ro: fatores de risco e consequéncias futuras

lento. Por outro lado, o subtipo de diarreia da
SII tem sido associado a uma diminuicao de
bactérias produtoras de butirato, como
Faecalibacterium e Ruminococcus, bem como
a uma reducdo de Clostridium leptum. Esta
bactéria em particular é capaz de converter
acidos biliares primarios em secundarios, o
que tem implicacdes na consisténcia fecal.®

Uma revisdo sistematica publicada em 2020
(Low et al., 2020) separou os fatores de risco
para o desenvolvimento da Sll em 3 grupos:
perinatais, relacionados a infancia e parental
(figura 2).16

FATORES PROTETORES:
» Afeto por parte dos pais*

¢ |[dade materna igual ou superior
a 35 anos no nascimento

FATORES DE RISCO NA INFANCIA:

» Condigdes de moradia ndo-higiénica*

» Autoregulacdo emocional
prejudicada pelo ambiente familiar

* Ansiedade e depressao*
* Consumo de pimenta
¢ Alcoolismo e tabagismo
¢ Poluicdo do ar
* Bichos de estimagdo herbivoros
» Abuso infantil*

Figura 2.

FATORES DE RISCO
PERINATAIS:

* Baixo peso ao nascer*
ou retardo no crescimento

e Parto cesarea

FATORES DE RISCO
PERINATAIS:
* M3es jovens

 Pais com SlI, doencas
mentais* ou abuso de
substancias

* Privagdo parental,
puni¢cdes* e rejeicdo*

Resumo dos fatores de protecéo e de risco no inicio da vida para a Sindrome do Intestino Irritavel (Sl1).

*Demonstrado em > 1 estudo.
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CONSIDERACOES

Embora as descobertas do microbioma
humano e a sua influéncia sobre a saude
ainda estejam numa fase inicial, um
conjunto crescente de evidéncias indica que
a microbiota tem um papel substancial na
patogénese dos Disturbios da Interacdo
Intestino-Cérebro (DIIC). O perfil que
caracteriza a disbiose em DIIC tem sido
estudado e pode ser util como biomarcador
para o diagndstico e tratamento precoce.?

Uma microbiota alterada, associada a uma
barreira intestinal comprometida e a uma
resposta imunitaria da mucosa ativada, inicia
a libertacao de moléculas com propriedades
inflamatdrias e neuro ativas na corrente
sanguinea. Posteriormente, essas substancias
chegam ao cérebro, desencadeando
alteracdes cognitivas e comportamentais.
Por outro lado, fatores externos como o
stress podem perturbar a imunidade da
mucosa, a microbiota intestinal e a funcado
de barreira, levando potencialmente a
disfuncdo intestinal. Este cenario descreve a
interacdo entre o intestino, a microbiota e o
cérebro, destacando as  vias de
comunicacao do intestino para o cérebro e
do cérebro para o intestino.”

Embora os insultos possam ocorrer em
qualquer momento da vida, o inicio
da vida pds-natal representa um periodo

3. Desordens do eixo intestino-cérebro: fatores de risco e consequéncias futuras

especialmente vulneravel para perturbar o
eixo intestino-cérebro, mas as alteracdes
podem ndo ser evidentes até mais tarde
na vida. As razdes para este atraso ndao sao
claras e podem estar relacionadas com
outros fatores ainda desconhecidos tais como
alteracdes no eixo hipotalamo-hipofise-adrenal,
horménios sexuais ou alteragcdes na
estrutura ou funcdao cerebral. Estas
mudancas podem explicar por que as
criancas na segunda década de vida sao
mais vulneraveis ao desenvolvimento de
disturbios funcionais.
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Transicao em DGBI:

vale o esforco?

Os Disturbios Gastrointestinais Funcionais
(FGIDs) ou Disturbios da Interagdo
Intestino-Cérebro (DGBI) sdo cada vez
mais prevalentes nos cuidados primarios e

3. Desordens do eixo intestino-cérebro: fatores de risco e consequéncias futuras

secundarios. Em todo o mundo, a
prevaléncia combinada de FGIDs é superior
a 40%, ocorrendo ndo apenas em adultos,
mas também em criangas e adolescentes.!

DESENVOLVENDO UM PROGRAMA DE

TRANSICAO APROPRIADO

Assim como em toda doencga crénica, existe
a necessidade de transicionar o paciente da
clinica adolescente para a de adultos. Os
riscos de uma transicao deficiente incluem
transferéncias atrasadas e inadequadas que
podem resultar no desligamento dos
cuidados de saude. Os cuidados de
transicdo estruturados podem melhorar o
controle de doencas digestivas crénicas e os
resultados relacionados com a saude a
longo prazo.

No Reino Unido é utilizada a diretriz sobre a
transicdo de adolescentes e jovens com
doencas digestivas crénicas de cuidados
pediatricos para cuidados de adultos publicada
em fevereiro de 2017.2 A diretriz sugere o
uso de programas de transicao estruturados
para melhorar o controle de doencas
gastrointestinais crénicas, aumentando o
conhecimento relacionado a doenca em
pacientes e cuidadores/pais. Um programa
de transicdo estruturado pode melhorar os
resultados psicologicos e relacionados a
saude e qualidade de vida em doencas
gastrointestinais  crénicas e  reduzir
resultados adversos como hospitalizacao e
cirurgia em doencas gastrointestinais.

Pesquisas de diferentes programas de
transicdo em diversas disciplinas médicas
relataram que visitas clinicas combinadas

com contribui¢des de profissionais de saude
pediatricos e adultos sao clinicamente
benéficas e endossadas pelos pacientes. No
entanto, o formato exato da transicao pode
ser altamente variavel e pode incluir clinicas
combinadas de adultos/pediatricas e/ou
clinicas multidisciplinares conjuntas ou
clinicas de transi¢ao “virtuais”.
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TIPO DE ENTREVISTA

Os adolescentes passam por um periodo
de desenvolvimento bioldgico, social e
psicossocial, e cada um desses dominios
impacta-se mutuamente. As areas
psicossociais de preocupagdo surgem
frequentemente durante o periodo da

ro: fatores de risco e consequéncias futuras

Ideacdo Suicida e Seguranca (HEEADSSS) é
um quadro de entrevista psicossocial
reconhecido que permite uma melhor
compreensao da situacdao do jovem e
quais podem ser as suas necessidades
especificas.?

adolescéncia (tais como problemas de
saude mental, consumo de drogas e
comportamento sexual de risco); aqueles
com doencgas crdnicas correm maior risco.

Ao explorar cada secao de forma breve ou
mais completa, o profissional tem uma
impressao geral da vida do jovem e

O atendimento de jovens visa identificar de quaisquer  comportamentos ou
areas de risco ou preocupacgao. Isto preocupacdes de risco. Esta estrutura
incluirda deixa-los a vontade, desenvolver sistematica deve desenvolver uma
relacionamento, atendé-los a sos e explicar abordagem facilmente acessivel aos

a confidencialidade antes de iniciar
a avaliacdo. Casa, Educagao/Emprego,
Alimentacao, Atividades, Drogas, Sexualidade,

adolescentes como um grupo de pacientes,
qualquer que seja o seu estagio de
desenvolvimento.

CONSIDERAGCOES

Mais tempo e recursos devem ser fornecidos
aos profissionais de saude para diagnosticar
e tratar disturbios funcionais. A melhoria da
gestao das alteracdes funcionais fortalecera
as relacdes médico-paciente, abordard o
estigma, melhoraréa a compreensdo do
paciente sobre a sua condigcao e, por sua
vez, a sua adesao ao tratamento.

A transferéncia do paciente da clinica de
crianca/adolescente deve ser realizada com
cuidado, de forma gradativa, envolvendo os
profissionais de ambos os ambulatérios, de
forma sincrona ou ndo.
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Microbioma:
o que ha de novo?
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Microbiota e Transtornos
Gastrointestinais Funcionais:

um enfoque atual

A microbiota intestinal desempenha um
papel crucial no desenvolvimento do
sistema imunolégico e na saude geral do
lactente. Desde o nascimento, a
colonizacdo do intestino é influenciada por
diversos fatores, tais como tipo de parto,
aleitamento materno na primeira hora de
vida, idade gestacional etc. O leite materno
é considerado o padrao-ouro para a nutricdo
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infantil, ndo apenas por fornecer os
nutrientes necessarios, mas também por ser
uma fonte rica de prebidticos, como os
oligossacarideos do leite humano (HMOs),
que favorecem a formagcao de uma
microbiota saudavel. Estudos mostram que
o leite materno contribui significativamente
para o estabelecimento de uma microbiota
equilibrada, essencial para a prevencao de
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doencas e para o desenvolvimento
do sistema imunologico. Por ser

espécie-especifico, o leite humano modifica
a sua composicao nutricional de acordo
com a idade gestacional do bebé, e assim
também ocorre com a microbiota do leite
materno, que se relaciona com a idade
gestacional,
nascimento.

tipo de parto e peso de

Nos ultimos anos, a compreensao acerca
dos Transtornos Gastrointestinais Funcionais
tem avancado significativamente, e com
esses avancos, o conhecimento do papel da
microbiota intestinal na regulacdao do eixo
intestino-cérebro e dos mecanismos pelos
quais a microbiota intestinal alterada
(disbiose) impacta nas manifestacdes
clinicas desses disturbios, tamanha é a
importancia e influéncia desta microbiota
nas manifestacdes desses transtornos. Os
disturbios da interacao intestino-cérebro,
como recentemente sdao chamados os
Transtornos Gastrointestinais Funcionais, sao
caracterizados por sintomas gastrointestinais
secundarios a hipersensibilidade visceral,
disturbio de motilidade, alteracao de funcao
mucosa e imunoldgica e processamento
desordenado do sistema nervoso central,
atribuindo-se a disbiose o papel de principal
fator desencadeante. Sao definidos pelos
critérios de Roma IV, e os mais comuns sao:

refluxo gastroesofagico, célica do lactente,
constipacgao intestinal, sindrome do intestino
irritdvel e dor abdominal recorrente?.

A comunicacao que esta microbiota exerce
no eixo intestino-cérebro ocorre por
pelo menos trés vias basicas descritas:
via nervo vago, Via eixo HPA
(hipofise-hipotdlamo-adrenal) e via producao
de metabdlitos da microbiota (acidos graxos
de cadeia curta, dentre outros).

Estudos demonstram a influéncia do
estresse cronico e a alteracao da microbiota
intestinal causando disbiose e,
consequentemente, inflamacdo de baixo
grau. A alteracdo causada como
consequéncia dessa disbiose também altera
a permeabilidade da mucosa, afetando a
funcao e a barreira intestinal, aumentando a
absorcao de fragmentos proteicos e
causando hipersensibilidade alimentar. Essa
resposta imune local a antigenos
alimentares pode inclusive causar dores
abdominais, mecanismos frequentemente
observados em pacientes com sindrome do
intestino irritavel>>.

Sabe-se que a microbiota intestinal de
pacientes com transtornos funcionais difere
da microbiota de pacientes que nao
apresentam os transtornos. Em estudos
experimentais em animais, foi visto
que as toxinas bacterianas dessa
microbiota disfuncional induzem respostas
imunologicas com producao de IgE
especificas para antigenos alimentares
limitadas ao intestino. Em pacientes com
sindrome do intestino irritavel, por exemplo,
quando submetidos a exposicao em
sigmoide de antigenos de gluten, soja e
leite, apresentam edema local e ativacao de
mastocitos®.

Muito embora se saiba que a microbiota
intestinal exerce um papel de extrema
importancia nos Transtornos Gastrointestinais
Funcionais, ainda temos poucos estudos que
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podem gerar evidéncias na suplementagcao
rotineira de probidticos.

Para o refluxo gastroesofagico, sao
descritos poucos estudos; entretanto,
tem-se demonstrado que a suplementacgao
com L. reuteri acelera o esvaziamento
gastrico e melhora os sintomas de refluxo’.

Na codlica do lactente, condicdo na
qual a microbiota possui baixa diversidade,
com escassez de algumas espécies,
especialmente lactobacilos e bifidobactérias,
e aumento de proteobactérias (gram-negativas,
ex: E. coli), a suplementacao com probidticos
parece ter efeitos benéficos em lactentes
com TGFs. Os efeitos dos probidticos
dependem das cepas e nao devem ser
generalizados. Os probisdticos se multiplicam
e colonizam o intestino do lactente,
promovendo assim um maior equilibrio entre
as bactérias comensais e os patdgenos,
especialmente em lactentes em aleitamento
materno. De acordo com a Sociedade
Europeia de Gastroenterologia, Hepatologia
e Nutricdo Pediatrica (ESPGHAN), 2
probioticos sdo recomendados para o
manejo da codlica infantil em lactentes em
aleitamento materno: o L. reuteri (dose de 108
UFC/dia por pelo menos 21 dias) e o B. lactis

(dose de 108 UFC/dia por pelo menos 21-28
dias).®

Na constipacao intestinal, sabe-se que a
disbiose esta presente e contribui para a
cronicidade da condi¢ao via regulacao de
transporte de serotonina local no intestino,
afetando a motilidade. Mas, na literatura,
ainda ha escassez de evidéncias cientificas
consistentes que recomendem o uso de
probidticos nessa condicao®.

Apesar de nao existir uma definicdo precisa
sobre disbiose intestinal, sabe-se que a
contribuicao da mesma para o desenvolvimento
e manutencao dos sintomas nos transtornos
funcionais gastrointestinais € indiscutivel.
Sabemos também que o leite materno modula
com maestria essa microbiota e a influencia de
forma dinamica continuamente, devido a
presenca de compostos bioativos, como os
HMO:s. Por isso, reforca-se que o investimento
nos primeiros 1.000 dias de vida da crianca
como janela de oportunidades para modulacao
dessa microbiota que influenciara fortemente
na prevaléncia dos Transtornos da Interacao
Intestino-Cérebro.
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Microbiota e
comportamento
humano

Este assunto tornou-se um dos mais
movimentados no meio cientifico nas
ultimas décadas, tornando-se um “hot topic”
quando pesquisamos no PubMed Papers
publicados sobre esta tematica. Um enorme
progresso vem ocorrendo na caracterizagao
das interacoes bidirecionais entre o sistema
nervoso central, o sistema nervoso entérico
e o sistema digestorio. Uma série de estudos
pré-clinicos provocativos sugere um papel
proeminente da microbiota intestinal nessas
interac®es intestino-cérebro.!

A microbiota intestinal, composta por
bactérias, fungos, virus e protozoarios que
colonizam o trato gastrointestinal, interage
com varios ©Orgaos para manter a
homeostase. Atualmente, o mecanismo
exato de comunicacao entre a microbiota
intestinal e o cérebro ainda € descrito com
uma certa complexidade de entendimento
devido a diversidade de vias e interagdes.
De modo geral, a microbiota intestinal
exerce efeitos no cérebro nao apenas
atraves do sistema nervoso (via
neuroanatébmica do intestino-cérebro),
mas também através do sistema enddcrino,
sistema imunoldgico e sistema metabdlico.
Uma comunicacao bidirecional entre
o intestino e o cérebro é referida com
o termo eixo intestino-cérebro. Por
conta desta estreita comunicacdo, tem
sido descrito o papel desta microbiota e da
disbiose intestinal nas alteracoes
comportamentais.?

A disbiose intestinal, que €& descrita
como um desequilibrio na diversidade e
composicao da microbiota, esta associada

a diversas doencas gastrointestinais,
metabodlicas, cerebrovasculares e do sistema
nervoso central. Estudos clinicos recentes
mostraram a presenca de disfuncdes
gastrointestinais em  pacientes com
transtornos de ansiedade, depressao,
autismo, entre outros.?

A microbiota intestinal se comunica com
o cérebro de forma complexa e
multidimensional, influenciando funcdes
cognitivas e comportamentais e recebendo
sinais do cérebro que regulam o trato
gastrointestinal. As vias de sinalizacao entre
as partes ocorrem via neural (nervo vago),
através de regulacdes imunoldgicas, enddcrinas
(GLP-1, eixo hipotalamo-hipoéfise-adrenal) e
através da liberacao e alteracao na producao
de neurotransmissores (serotonina, dopamina,
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noradrenalina, GABA etc.). Alguns estudos
relatam uma associagcao entre a alteracao da
integridade da barreira intestinal e
disfunc¢des neurocognitivas. Tem-se
descrito, inclusive, uma associacdo entre a
barreira intestinal (Bl) e a Dbarreira
hematoencefalica (BHE), indicando que
alguns metabdlitos que regulam a Bl
também regulam a BHE. Sdo descritas
alteracdes similares as que ocorrem na Bl na
barreira vascular do plexo coroide, ou seja, a
barreira vascular do plexo coroide ¢é
modulada pela inflamacao intestinal. Em
estudos conduzidos com modelos
geneticamente modificados, observaram-se
alteracdes na memodria de curto prazo e
ansiedade na presenca de inflamacao
intestinal.*

Ha descricdo da presenca de substancias
oriundas de bactérias intestinais no cérebro
de pessoas com doenca de Alzheimer,
indicando que, além da inflamacdo através
do aumento da permeabilidade da BI
e da BHE, essa comunicacdo pode ocorrer
através de vesiculas de sinalizacao,

que podem aumentar atividades neuronais,
a produgcdo de serotonina e a
neurosensibilidade, o que alguns autores
descrevem como uma revolucdo da
comunicacdo extracelular.’

Houve uma transformacado significativa no
dominio da comunicacao entre células, com
a descoberta de que os endossomos e
outras vesiculas extracelulares competem
com o sistema enddcrino na regulacao de
tecidos a distancia. Esses avancos que
alteram os paradigmas estdo em
consonancia com as observagcdes recentes
de que as vesiculas da membrana bacteriana
desempenham um papel na sinalizagao
entre diferentes reinos e podem ser um
elemento essencial na comunicacdo dos
microrganismos intestinais com o cérebro.’

Alguns estudos experimentais, nos quais foi
realizado o transplante da microbiota
humana para camundongos, mostraram que
o0 hovo comportamento animal adotado era
o da pessoa doadora da microbiota.
Atualmente, apesar da dificuldade de
evidéncias quanto a suplementacdes
especificas de probioticos, sabe-se que a
classe dos psicobidticos (probidticos e
metabolitos derivados destes) pode ter
acdes anti-inflamatérias e moduladoras e
gerar alteracdes a nivel de comportamento
humano. Como classe de probidticos, essas
bactérias sdo capazes de produzir e
distribuir substancias neuroativas, como o
acido gama-aminobutirico e a serotonina,
que atuam no eixo cérebro-intestino.®

Apesar dos estudos de revisdo sistematica
com metanalise mostrarem uma
heterogeneidade muito grande, com
metodologias divergentes que podem
descrever a composicao da microbiota,

escalas para anadlises comportamentais
e diversas intervencdes que afetariam
a composicao desta microbiota,

reconhece-se a interferéncia dela no
comportamento humano. Na populacado de
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criangas prematuras, associacoes
estatisticamente significativas foram
observadas entre bactérias intestinais no
inicio da vida, como Veillonella
dispar, Enterococcus, Escherichia coli e
Ruminococcus, com comportamento
posterior aos 4 anos de idade.”®

Alinhados com a janela de oportunidades,
como sabemos que a microbiota intestinal
humana se forma até os 3 anos de idade,
alguns estudos observam que o uso precoce
de antibidticos na infancia (6 meses - 24

meses) esta associado a uma redugédo na
habilidade cognitiva e verbal, TDAH,
impulsividade, funcdo executiva, ansiedade
e alteracdes emocionais diversas, bem
como reducdo da linguagem receptiva e
algumas alteragdes comportamentais aos
4-5 anos de idade®°2,

Ja sabemos que o mau funcionamento da
barreira intestinal apds alteracdes na
composicdo microbiana intestinal pode
contribuir para o desenvolvimento de
varias condi¢cdes patoldgicas, incluindo
frequentemente disturbios neuroldgicos e
gastrointestinais. Assim, a luz dos
conhecimentos atuais, faz-se necessario
estudar a base molecular e celular dessa
comunicacao e mudar o paradigma habitual
que descrevia de forma simplista um
“intestino permeavel”. E importante ampliar
os horizontes para perspectivas de
modulagcdo das barreiras da microbiota
intestinal, especialmente durante janelas
criticas de desenvolvimento na infancia, que
podem ser fundamentais para a
compreensao da etiologia ou para a
prevencao dos disturbios gastrointestinais e
neurologicos.
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Nutricao, microbiota intestinal

e imunologia
MICROBIOTA INTESTINAL

A fase pré-natal e o inicio da vida pés-natal
sao periodos de extrema importancia para o
desenvolvimento do sistema imunoldgico.
Além da genética, fatores ambientais
interferem diretamente na maturacao
imunologica e na formagao da microbiota
intestinal do recém-nascido. A via de parto,
a alimentacao, tratamento com antibioticos,
dentre outros fatores, podem ter um
impacto importante na composicao da
microbiota no inicio da vida.®

O ambiente intrauterino é considerado
praticamente estéril, apesar de pesquisas que
descrevem a presenca de microorganismos na
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placenta, no liquido amnidtico e no cordao
umbilical. A via de parto tem influéncia
na formacdo da microbiota. Criancas
nascidas de parto via vaginal apresentam
predominantemente Lactobacillus, o que se
assemelha a microbiota vaginal materna e
criancas nascidas através de parto cesariano
apresentam microbiota semelhante a
microbiota da pele da mae.*>

Destaca-se que a quantidade e a diversidade
do microbioma muda ao longo da vida. A
flora intestinal da crianca apresenta cerca
de 50% de espécies idénticas a microbiota
materna até 1 ano de vida e muda ao longo
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do tempo de acordo com a exposicao
ambiental. Ocorre modulacdo da
microbiota durante o periodo de introducao
alimentar com alimentos sélidos e fases de
alteracdes hormonais como a adolescéncia.
Ha também um incremento no numero e
diversificacao da microbiota na fase adulta e
descreve-se diminuicao na diversificacao da
microbiota em pacientes idosos.®’

Estudo demonstrou que a microbiota de
pessoas que moram na mesma casa € mais
semelhante que a de gémeos idénticos
adultos que moram em casas diferentes, o
que ratifica que a exposicao ambiental
influencia diretamente na formacao do
microbioma.®

Existem trés enterotipos principais observados
no microbioma humano: Prevotella,
Bacteroides e Ruminococcus. Estes enterotipos
nao sao estaveis, mas sim dinamicos, e de
acordo com o tipo de dieta o enterotipo pode
mudar entre um ou outro. Ainda ndo é possivel
afirmar que os enterotipos tenham associacdo
com o maior risco de desenvolver
determinadas doencas, mas ja se sabe que
pode haver resposta clinica diferente a
tratamentos especificos para cada enterotipo,
especialmente em tratamentos de cancer.®

NUTRICAO E MICROBIOTA INTESTINAL

A relacdo mutua entre a microbiota
intestinal e seu hospedeiro é influenciada
pela dieta. O consumo de varios nutrientes
fornece substratos para o metabolismo
microbiano. Exemplos incluem diferencas
na microbiota intestinal de lactentes
amamentados com leite materno em
relacdo aos que sdo alimentados com
formulas e diferencas na composicao
microbiana em pessoas que consomem uma
dieta a base de plantas versus uma dieta
ocidental, que é rica em carne vermelha,
carboidratos simples e gordura.®

O aleitamento materno exclusivo é
recomendado pela Organizacdo Mundial de
Saude desde o nascimento até os 6 meses
como padrao-ouro para nutricdo infantil. O
leite humano fornece protecdo contra
infeccdes, promove o desenvolvimento da
microbiota intestinal, principalmente
com colonizacdo de bifidobactérias, e tem

um papel muito importante no
desenvolvimento do sistema imunoldgico
intestinal. Quando o leite materno ndo é
disponivel ou nao é suficiente para satisfazer
as necessidades nutricionais, formulas
infantis sdo propostas como uma estratégia
dietética adequada para estes lactentes.'
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Os oligossacarideos do leite humano
(HMOs) sdo o terceiro componente solido
mais importante do leite humano e
atuam em conjunto com outros componentes
bioativos. Os HMOs melhoram a barreira
gastrointestinal e promovem um microbioma
intestinal rico em bifidobactérias,
agindo contra infeccdes, fortalecendo

e

a barreira epitelial e criando metabdlitos
imunomoduladores, que auxiliam o
amadurecimento da imunidade local e
sistémica.1?1®

Dietas diferentes tém um forte impacto na
composicdo da microbiota. A dieta
mediterranea esta associada a altos niveis de
bifidobactérias e lactobacilos, bactérias
benéficas, enquanto as dietas ocidental,
cetogénica e low FODMAPs estao
associadas a diminuicao de bifidobactérias.
Um estudo de coorte holandés descreveu
que o estilo de dieta ocidental com maior
ingestdo caldrica, consumo de maior
quantidade de gorduras e carboidratos,
ingestdo de refrigerantes e outras bebidas
acucaradas e consumo de alimentos
industrializados entre as refeicdes, foi
associado a menor diversidade do
microbioma.?®

MICROBIOTA, PERMEABILIDADE
DA MUCOSA INTESTINAL E DESENVOLVIMENTO

DE DOENCAS

Além da importancia da diversidade da
microbiota, atualmente descreve-se que
o0 aumento da permeabilidade da
mucosa intestinal € um fator importante
para o desenvolvimento de doencas. As
juncdes intercelulares, conhecidas como
“tight junctions”, formam a barreira
intercelular continua entre as células
epiteliais, que € necessaria para separar
Oos espacos teciduais e regular o
movimento seletivo de solutos através
do epitélio.'®

A homeostase da barreira intestinal é
dependente da relacdo entre a microbiota
intestinal e o epitélio intestinal. A barreira
epitelial e a barreira vascular intestinal
permitem a absorcao seletiva de
nutrientes e a entrada controlada de moléculas

Nno organismo, com acao de protecao contra
microorganismos patogénicos e toxinas que
possam, através da corrente sanguinea,
causar uma infeccao sistémica.”

E denominado o termo “Leaky gut’, ou
permeabilidade intestinal  aumentada,
quando ha uma alteracdo nas barreiras de
protecao intestinal com subsequente
passagem de toxinas e bactérias indesejadas
para a corrente sanguinea, desencadeando
uma resposta imunoldgica ou inflamatoria
no organismo.¢-Y

Estudo recente publicado em 2024
demonstrou que a maior diversidade da
microbiota, com presenca de espécies de
Oscillibacter e a menor permeabilidade da
mucosa intestinal foram associadas a menor
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risco cardiovascular, com diminuicdao nos
niveis de triglicerideos e de colesterol LDL e
aumento de colesterol HDL.*®

Pesquisa avaliou transplante de microbiota de
ratos que realizaram dieta rica em gorduras
para ratos com dieta padrao e verificou que os
ratos previamente saudaveis com dieta
padrdo que receberam o transplante de
microbiota de ratos que tiveram alto
consumo de gordura apresentaram disbiose,
esteatose hepatica e cirrose.?

CONCLUSAO

Os diferentes tipos de dieta tém impactos diferentes na
composicao da microbiota. As dietas ricas em
carboidratos simples e gorduras podem aumentar a
permeabilidade da mucosa intestinal com subsequente
desenvolvimento de doencas alérgicas ou autoimunes
(doenca inflamatdria intestinal, diabetes tipo 1, entre
outras), esteatose hepatica, cancer e transtornos
psiquiatricos.

A dieta em cada fase da vida, desde o inicio da lactacao
com aleitamento materno ou férmula infantil até a vida
adulta, esta diretamente relacionada a formacao da
microbiota, mudancas na permeabilidade da barreira
intestinal e possivel desenvolvimento de doencgas. A
orientagao alimentar desde o nascimento,
realizada por pediatras e nutricionistas, é
extremamente importante para o
desenvolvimento de uma microbiota
saudavel em criangas, adolescentes e
adultos.
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Disturbios da interacao
Intestino-cérebro e alergia a
proteina do leite de vaca: como
diferenciar na pratica clinica?

ALERGIA A PROTEINA DO LEITE DE VACA

A alergia a proteina do leite de vaca (APLV) é
definida por uma reacdo de hipersensibilidade
a proteina do leite de vaca que
envolve mecanismos imunoldgicos que podem
ser divididos em 3 categorias: mediada por

* Rinite e Conjuntivite

* Edema laringeo i
* Broncoespasmo

» Anafilaxia

« Urticaria aguda
* Angioedema
* Eczema

o,

IgE, ndo mediada por IgE e mista. Os
sintomas da APLV nao sdo especificos e
podem ser bastante semelhantes a sintomas
presentes em lactentes saudaveis ou com
outras condigdes clinicas.!

Sibilancia
Tosse cronica

Atraso no
crescimento

Anemia
Deficiéncia
de ferro

Colica

Irritabilidade

Eczema

* Angiodema oral
* Alergia oral

» Vémitos imediatos
» Diarreia
* Dor abdominal

Figura 1.

Dermatite
atopica

nas fezes

Regurgitacdo, vomitos - Dor abdominal
Diarreia/constipagdo
Fissura anal/dermatite perianal

Manifestacdes clinicas de APLV IgE mediada e ndo IgE mediada. Adaptado de Vandenplas Y et al. Nutrients 2023.
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A APLV pode apresentar-se com sintomas
gastrointestinais, dermatoldgicos, respiratorios,
além de recusa alimentar, choro
inconsolavel, déficit pondero-estatural e
outros (figura 1). Devido ao impacto na
saude em curto e longo prazo, o diagndstico
de APLV sé deve ser suspeitado com base
em uma histdria clinica completa e exame
fisico adequado. Na alergia mediada por IgE,
o inicio dos sintomas é considerado
imediato e ocorre geralmente em minutos
apos a ingestado da proteina do leite de vaca;
uma historia clinica compativel associada
com exames de IgE positivos definem a
doenca. Na alergia ndao mediada por IgE, o
inicio dos sintomas é tardio (>2 horas apos a
ingestdo), geralmente entre 6 e 72 horas, e
ndo ha exames especificos para o
diagnostico. O desafio na pratica clinica é
diferenciar sintomas que estdao ou nao
relacionados a APLV nao IgE mediada.?*

A prevaléncia da APLV pode ser variavel de
acordo com a metodologia e o desenho de

DISTURBIOS DA INTERACAO
INTESTINO-CEREBRO

Os disturbios da interacdo intestino-cérebro
(DIICs) sdo alteracdes no trato
gastrointestinal que causam sintomas que
nao podem ser explicados por anormalidades
estruturais ou bioquimicas. Alteracdes na
composicao e na diversidade da microbiota
intestinal tém sido amplamente associadas ao
desenvolvimento de DIICs.®

Os mecanismos associados a disbiose e ao
desenvolvimento de DIICs incluem: a
alteracdo da motilidade intestinal; a
modulacdo na producdo de gases
intestinais; a distribuicao de acidos biliares;
a hipersensibilidade visceral; a inflamagdo
da mucosa intestinal e as alteracdes de
acidos graxos de cadeia curta como butirato,

cada estudo. Estudo britanico demonstrou
que a prevaléncia pode variar entre 1,8% e
7,5% dos lactentes. Estudo europeu de
Coorte com 12.049 criancas acompanhadas
do nascimento até os 2 anos de vida
descreveu suspeita de APLV em 358
criangas, a qual foi confirmada por teste de
provocacao oral (TPO) duplo-cego placebo
controlado em 0,54% (n=55).5-¢

O diagnostico da APLV nao IgE mediada €
um desafio devido a auséncia de sintomas
especificos e de testes diagnodsticos com
especificidade e sensibilidade suficientes.
Portanto, quando ha suspeita clinica é
orientada a retirada da proteina do leite
de vaca da dieta materna, em criancas em
aleitamento materno, e o uso de férmulas
para tratamento da APLV em criancas que
ja estdo em uso de formulas infantis,
seguidas da realizacago de TPO
diagnostico apos 2 a 4 semanas da
eliminacdo da proteina do leite de vaca da
dieta.”-8

acetato e propionato, que sao metabdlitos

primarios  produzidos a partir da
fermentacdo dietética da microbiota
intestinal.*°

Os critérios de Roma IV descrevem como
DIICs em criancas até 3 anos de idade:
regurgitacao do lactente; colica do lactente;
constipacao funcional; disquezia do lactente;

MATERIAL TECNICO-CIENTIFICO DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE.
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sindrome de ruminacdo; sindrome dos
vomitos ciclicos e diarreia funcional .t

Estudo transversal multicéntrico com
criancas entre 0 e 12 meses avaliou a
presenca de DIICs de acordo com os
critérios de Roma IV em 1698 criancas
belgas, italianas e holandesas. Observou-se
que o DIIC mais comum nesta faixa etaria foi
a regurgitacdo do lactente (13,8%), que
24,7% dos lactentes tém algum DIIC e que
4,2% podem apresentar mais de um DIIC.
Além disso, sabe-se que os DIICs podem
coexistir com outras condi¢des clinicas no
lactente como APLV ou doencga do refluxo
gastroesofagico.?

Os DIICs mais prevalentes e que tém
sintomas  bastante semelhantes aos
sintomas da APLV no primeiro ano de vida
sao: a regurgitacao do lactente, a colica do
lactente e a constipacao funcional.*?

A regurgitacao do lactente é definida como
dois ou mais episoédios de regurgitacao
ao dia em criancas com idade entre
3 semanas e 12 meses com duragao
de pelo menos trés semanas na
ausénciade sinais de alarme como hematémese,

DIICS E APLV:

broncoaspiracdo, apneia, baixo ganho de
peso, dificuldade de degluticao ou postura
anormal.!

A cdlica do lactente inicia-se e termina até os 5
meses de vida e é descrita como periodos
prolongados e recorrentes de choro, irritabilidade
ou inquietacao relatados pelos cuidadores, que
ocorrem sem causa aparente e na auséncia de
baixo ganho ponderal, febre ou doenca organica.

A constipacao funcional em lactentes é definida
como a presenca de ao menos dois critérios, com
duracdo de ao menos um més em criangas até
quatro anos de idade. Os critérios incluem: duas
Ou menos  evacuagdes por  semana,
comportamento de retencdao fecal, dor ou
dificuldade para evacuar, fezes calibrosas ou fezes
retidas no reto.*

Em lactentes, com excecdo da constipacao
funcional, a maioria dos DIICs sdo transitorios.
Contudo, é necessario um acompanhamento
adequado destas criancas, pois pode haver efeitos
deletérios a saude e a qualidade de vida das
criancas e de seus cuidadores, como estresse
familiar, dificuldades alimentares, interrupcdo do
aleitamento materno e uso de medicacoes
desnecessarias.’

COMO DIFERENCIAR NA PRATICA CLINICA

MATERIAL TECNICO-CIENTIFICO DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE.
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Na pratica clinica € importante lembrar que
a prevaléncia de DIICs é significativamente
maior que de APLV e que regurgitacao,
colica e constipacdao do lactente sao
fenébmenos considerados normais em
lactentes saudaveis.?

A distingdo entre DIICs e APLV pode ser
dificil, pois alguns sintomas e sinais sdo
semelhantes e nao ha testes diagndsticos
sensiveis e especificos para distinguir DIICs
e APLV ndo IgE mediada. Portanto,
algoritmos sobre o manejo de DIICs em
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lactentes recomendam a tranquilizacao e
orientacao antecipatdoria como primeira
abordagem e, na auséncia de melhora dos
sintomas, sugerem considerar a retirada de
proteina do leite de vaca com subsequente
TPO para diagnostico (figura 2).14-1°

O gquideline da Sociedade Europeia de
Gastroenterologia Pediatrica (ESPGHAN)
descreve o Comiss (Cow's Milk-related
Symptom Score) como uma ferramenta para
conscientizacao de APLV, mas nao o
considera uma ferramenta para diagnostico
de APLYV, pois ha falta de consenso sobre

——)

SINAIS DE ALARME?

TN |

= Evitar superalimentacao
= Orientagdes posturais

qual ponto de corte utilizar para definicao
diagndstica.t

O TPO é obrigatorio na investigacao de lactentes
com APLYV, exceto naqueles que apresentam altos
niveis de IgE e sintomas potencialmente fatais,
como anafilaxia. O padrao-ouro para diagndstico
de APLV é o TPO duplo-cego placebo-controlado.
Entretanto, na pratica clinica, o TPO aberto — no
qual médico e cuidadores/pacientes estdo cientes
da ingestdo da proteina do leite de vaca — é mais
vidvel, pratico e suficiente para confirmar o
diagnostico de APLV, bem como para avaliagao do
desenvolvimento de tolerancia.™*

INVESTIGAGAO E ENCAMINHAMENTO |

MANTER ALEITAMENTO MATERNO
EXCLUSIVO (AME)

NA IMPOSSIBILIDADE DE AME:
UTILIZAR FORMULA INFANTIL ESPESSADA

NAO MELHOROU l

Considerar dieta de

N
14

MANTER CONDUTA I

eliminagao de leite de
vaca e derivados por

2 A4 SEMANAS

NAO MELHOROU l

REVISAR A DIETA E ENCAMINHAR AO
GASTROENTEROLOGISTA PEDIATRICO

N
14

Figura 2.

PROGRAMAR TESTE DE
PROVOCACAO ORAL
PARA DIAGNOSTICO

Fluxograma de orientagdes para lactentes com regurgitacdo. Adaptado do Guideline de Refluxo

Gastroesofagico pediatrico - NASPGHAN E ESPGHAN, 2018
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CONCLUSAO

O diagndstico de APLV e/ou DIICs e a distingdo entre eles € um desafio na pratica
clinica pediatrica devido a auséncia de especificidade dos sintomas e de testes
diagnosticos que definam estas condi¢des. Portanto, em casos de duvida em relagao
ao diagnostico, sugere-se considerar a maior prevaléncia de DIICs, e em casos em
que nao exista melhora clinica com orientagdes e tranquilizacao sobre tais condi¢des,
orienta-se a realizacdo da retirada da proteina do leite de vaca da dieta seguida de
um TPO para diagnodstico. O desaparecimento de sintomas com a retirada da
proteina do leite sequido de retorno dos sintomas com a reintroducéao reintroducao
entre 2 e 4 semanas confirma o diagndstico de APLV e o ndo retorno dos sintomas
exclui o diagnostico e evita restricdes desnecessarias na dieta materna ou da criancga.
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Estratégias nas dificuldades
do desenvolvimento infantil

Dra. Hildenia Baltasar Ribeiro Nogueira

Doutorado pela Universidade Federal do Ceara e Mestrado
pela Universidade Estadual do Ceara

Preceptora da Residéncia Médica em Gastroenterologia
Pediatrica e Coordenadora de Pesquisa do Hospital Infantil
Albert Sabin

Docente do Curso de Medicina da Universidade de Fortaleza

Gastropediatra do Programa de Alergia Alimentar
do Governo do Estado do Ceara

Gastropediatra responsavel pelo Servico de Doenca
Inflamatodria Intestinal do Hospital Infantil Albert Sabin

Quando usar suplemento oral?

A suplementacdo nutricional oral tem
indicagcdes precisas respaldadas por
evidéncias na literatura, mas é essencial que

seja utilizada de maneira adequada e consciente.

Este material foi desenvolvido para apresentar
as principais evidéncias sobre suplementos
nutricionais orais (SNO), além de discutir as
indicacdes e os riscos associados ao seu uso.

SUPLEMENTOS NUTRICIONAIS ORAIS

Sao projetados para serem consumidos por

necessidades nutricionais basais ou ma

criangcas que nao recebem nutricao absorcao de nutrientes devido a doenca.
adequada apenas pela ingestao de

alimentos da dieta habitual. Isto pode Existem disponiveis no mercado diferentes
ocorrer pela falta de apetite, reducdo tipos e preparagdes de SNO, como: opgdes

da ingestdo de alimentos, aumento nas

MATERIAL TECNICO-CIENTIFICO DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE.
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lacteas ou sucos, médulos com formulagao
hipercaldrica e hiperproteica para pacientes
que tém restricao hidrica, com composi¢cao
vegetal, hipoalergénica, dentre outros. Sdo
formulas liquidas, semi-solidas ou em poé com
estabilidade de armazenamento contendo

pelo menos uma fonte nao proteica de
calorias (carboidratos e/ou lipideos) e
nitrogénio (como proteina intacta, proteina
digerida e/ou aminoacidos) em quantidades
equilibradas, além de uma ampla gama de
micronutrientes.

TIPOS DE SNO

TIPO CONDIGOES ESPECIFICAS

Liquido pronto para beber — Tipo leite
Liquido pronto para beber — Tipo suco

Modulos altos em caloria para adicionar
em refeicdes, ex: pos

Tipo sopa
Semi-sélido — Tipo pudim

Hiperproteico e/ou hipercalérico que podem
ser administrados em dose uUnica

Condig¢des especificas

Plant based (> 3 anos)

Hipoalergénica/Elementar

MEDPass (adultos)

Os SNO podem ser usados de diversas
maneiras, entretanto devem ser indicados
prioritariamente como suporte na nutricao
usual do paciente e alguns podem ser usados
como unica fonte para atender as necessidades
nutricionais em todas as faixas etarias,
conforme ingestdo didria recomendada.

TERAPIA NUTRICIONAL
PARA (RISCO DE)

Na avaliacdo do paciente com desnutricdo ou
falha do crescimento é importante considerar
toda a piramide nutricional, usualmente
utilizando um processo de progressao da base
para o topo (stepwise), porém, a depender da
gravidade da condicdo subjacente e do
comprometimento do estado nutricional do
paciente, esse processo ndo necessariamente
precisa seguir esse fluxo. O uso do SNO
constitui o segundo step na piramide de
terapia nutricional, apés ter sido usada a

6. Estratégias nas dificuldades do desenvolvimento infantil

Nutricdo
Parenteral

DESNUTRICAO/DEFICIT

estratégia de ajuste na propria
DE CRESCIMENTO

Nutricdo Enteral alimentacao usual do paciente.

+ Parenteral

Nutri¢cdo Enteral (Alimentacdo
por sonda +/- SNO/alimentos) 7 ~\

e w Passo a passo
Nutricdo Enteral com SNO + Estratégia considerando a

baseada em alimentos gravidade da

condicdo e
Estratégia baseada em alimentos comprometimento
do estado
nutricional
Aumento das calorias ou alimentos fortificados com \_ Yy,

macronutrientes, inclusao de lanches, modificacdo da
textura dos alimentos ou assisténcia para se alimentar

Fonte: ESPEN 2006:ESPGHAN 2010: Nice 2017

Nestle
Nutrition
Institute

MATERIAL TECNICO-CIENTIFICO DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE.
PROIBIDA A DISTRIBUICAO A OUTROS PUBLICOS E A REPRODUGAO TOTAL OU PARCIAL.




6. Estratégias nas dificuldades do desenvolvimento infantil

EVIDENCIAS DO USO DE SNO
NA DESNUTRICAO

Uma revisao sistematica e meta-analise avaliou o efeito da
suplementacao nutricional oral no crescimento de criancas
com desnutricdo sem doencas crbnicas. Foram incluidas
criancas de 9 meses a 12 anos com desnutricao leve,
moderada e grave. O estudo concluiu que para criancas com
desnutricdo, particularmente aquelas que estavam leve e
moderadamente desnutridas, o uso de SNO em uma
intervengao nutricional mostrou resultados precoces, apos
7-10 dias do inicio da intervencao, de crescimento estatural e
ponderal significativamente melhores quando comparado
aos tratamentos de controle (dieta usual, placebo).

O QUE DIZEM OS GUIDELINES DAS DOENCAS
GASTROINTESTINAIS (Gl)

NA FIBROSE CISTICA - A DIRETRIZ
ESGHAN/ESPEN 2024 ORIENTA:

Considerar o uso de suplementos nutricionais orais

(SNO) para criancas e adultos que nao conseguem

atingir taxas de crescimento e estado nutricional

ideais apenas com ingestao alimentar oral.

Revisar e reavaliar regularmente os pacientes que

estdo em uso de SNO para determinar o impacto e

considerar o uso continuado.

NA DIl - DE ACORDO COM A

DIRETRIZ IBD - ESPEN 2023

O SNO é o primeiro passo quando a incentivados a tomar SNO durante o

nutricdo médica € indicada para a Doenca periodo perioperatorio.

Inflamatadria Intestinal (DII), como terapia de

suporte além da alimentacdao normal. Podem ser recomendados em pacientes
com Doenca de Crohn em remissdao se a

Pacientes que ndo atendem as suas desnutricdo ndo puder ser tratada

necessidades energéticas e/ou proteicas suficientemente por aconselhamento

com alimentacdo normal devem ser dietético.
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6. Estratégias nas dificuldades do desenvolvimento infantil

INDICACOES DE SNO

Para avaliar as indicacdes do uso de SNO é necessario primeiramente determinar o tempo de
uso programado para o paciente e avaliar qual a comorbidade de base do mesmo.

INDICAGCOES DE USO SNO

Como usar SNO

Uso de curto prazo versus uso de longo prazo

CRIANCAS COM CRESCIMENTO

DEFICIENTE E SINTOMAS GI

= Doencas alérgicas

= Doenca cardiaca

= Doenca celiaca

= Doenca renal crénica
= Fibrose cistica

= Desnutricao relacionada a doencas
(crénica/aguda)

= Disfagia e disturbio alimentar
pediatrico

* Doenca inflamatéria intestinal
= Distarbios da motilidade intestinal
= Ma absorcao intratavel

= Comprometimento
neurolégico/sindromes clinicas

* Doenca ortopédica

= Preparacdo pré-operatoria e
recuperagao pos-operatoria de
pacientes desnutridos

= Sindrome do intestino curto

RISCOS PARA O USO DE SNO:

= Trocar a dieta habitual pelo suplemento

= Ingerir mais que o necessario levando a um
aumento de peso maior que o necessario

= Sindrome de realimentacédo

= Efeitos colaterais do TGl como diarreia e
aumento das perdas por ostomias nos
suplementos com osmolaridade

= O potencial de desenvolver uma relacao
comprometida com o alimento

= Orrisco de caries é relatado apenas em
estudos em animais

na pratica clinica

Na escolha do suplemento nutricional é
fundamental considerar a preferéncia e os
habitos do paciente e tentar adequar a escolha
de forma individualizada, pois a adesdao € um
determinante primario da eficacia de uma
intervencao nutricional clinica. Portanto, é
consenso que a abordagem deve ser centrada
no paciente.

O entendimento da familia da importancia da
intervencao aumenta a aderéncia do uso do
SNO, portanto é necessario que 0 manejo seja
baseado nao apenas na necessidade do
paciente mas também no contexto familiar.

Na avaliacao inicial do paciente, é essencial
considerar nao apenas a doenca de base,
mas também o tipo de tratamento atual,
além de dados antropométricos, exames
bioquimicos iniciais e historia alimentar prévia.
Um diédrio alimentar de 24 horas deve ser
solicitado para calcular o suporte nutricional
necessario e verificar se O paciente esta
atingindo adequadamente a taxa energética e
de nutrientes.
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6. Estratégias nas dificuldades do desenvolvimento infantil

A escolha de SNO vai depender de cada utilizada a extensamente hidrolisada. No
caso, devendo-se considerar sempre a contexto familiar é importante ser considerado
relacdo proteina e caloria e, em pacientes a rotina diaria, preferéncias de tipos de dieta,
que nao toleram forma polimérica, pode ser vida social, religido e custo financeiro.
ESCOLHENDO O SNO I
Historico de Medidas Dados bioquimicos, Aparéncia fisica, Historico social do
consumo alimentar antropométricas exames médicos e degluticdao paciente (religido)
e nutricional procedimentos
Conhecimento e Historico com Necessidade Gosto pessoal e Doenca, sintoma e
crengas alimentos energética e de preferéncia de sabor tratamento
fortificados/NE/NP nutrientes

NE = Nutricdo Enteral
NP = Nutricdo Parenteral

Apos a avaliacao inicial podemos escolher em conjunto com o paciente e a familia o tipo de
SNO, o melhor horario para ser administrado e fornecer dicas praticas para o uso.

INTERVENGAO NUTRICIONAL COM SNO

Ti Formato, tamanho, sabor, composicao nutricional,
ipo densidade energética, grau de hidrolise
Volume = numero de comprimidos ou
scoops/colheres de p6 etc.
Quand Horario de administragdo (ex: depois de refei¢des,
L=l avontade etc.)
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COMO ESCOLHER O SNO IDEAL? I

Férmula hipercaldrica completa (1.5 — 2.4 kcal/ml)
Com ou sem fibras

Ingestdo insuficiente de calorias/Alta
necessidade caldrica

Férmula hiperproteica (proporcéo proteica 5-15%)
Preferéncia por SNO completo

Raramente é necessaria a suplementacao proteica
sem o aumento da ingestdo energética

Ingestdo insuficiente de proteinas/Alta
necessidade proteica

Férmula completa com pelo menos 30% de TCM
Oleo com TCM

Suplementagdo com acidos graxos

essenciais + vitaminas A, D, Ee K

Ma absorcao de lipideos

Proteina parcialmente ou extensamente hidrolisada
100% proteina do soro do leite para facilitar o
esvaziamento gastrico

Condicées com prejuizo da funcédo Gl (quando
SNO padrdo ndo é tolerado)

| Patologias especificas podem se beneficiar de diferentes SNO |

Fonte: Susan M Hill, Oral Nutritional Supplementation, a user's guide 2017

ACEITABILIDADE: TOLERANCIA E PREFERENCIA

Estudos de revisao sistematica e metanalise intervencao  nutricional, portanto é
pontuam que, na maioria das vezes, ha importante considerar outros fatores, como
uma boa tolerancia gastrointestinal do o aconselhamento dietético e estratégias de
suplemento nutricional oral. mudanca comportamental, e sempre
lembrar que a familia e o responsavel pelo

« Em relagdo a preferéncia e paciente devem ser envolvidos na decisdo.

aceitabilidade, os produtos na forma
“pronto para beber" apresentam melhor ~
adesdo, com boa aceitacdo do sabor. Isso PRESCR!.CAO DF SNO:
facilita o consumo prolongado, mesmo SUGESTOES PRATICAS

que o uso didrio nao seja a preferéncia.

- Uma outra estratégia para a Paclente deve experimentar os sabores o
aceitabilidade é sugerir uma variedade de P ¢
sabores para evitar a fadiga gustativa .

) ) ) O SNO deve ser parte da intervengao nutricional
« Tem sido sugerido também o uso de para desnutricdo, junto com o aconselhamento

produtos com menor consisténcia, pois
evita o comprometimento da saciedade
precoce.

dietético para a fortificacao alimentar e com a
estratégia para mudanca de comportamento

Paciente, familia e prescritor devem trabalhar
juntos para decidir sobre a melhor abordagem

Algumas barreiras podem ser identificadas para o consumo e adesio a0 SNO

na suplementacao oral. Devemos lembrar
que o uso de SNO é apenas uma parte da

Fonte: Aspen 2022; Gomez G et al. Clin Nutr. 2022; Tappenden KA,
et al, JPEN 2013; BAPEN; S. Lester et al., J Nutr Health Aging 2022
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DICAS PRATICAS

Sirva resfriado com gelo. Adicione
suco ou uma fatia de limédo (para
SNO tipo suco)

Congele em forminhas de picolé
ou em cubos de gelo para
adicionar as suas bebidas favoritas

Para
congelar

Para Bata no liquidificador junto
misturar com sua vitamina favorita

Para Inclua em gelatinas para uma
Ly ETd  sobremesa leve

Para
usar em
receitas

Use como base de um sorbet
frescante

Adicione a bebidas geladas (ex:
limonada, dgua gaseificada) para
fazer uma bebida refrescante

Para
adicionar

Beba da garrafa usando um canudo

MONITORAMENTO

Toda intervencdo nutricional precisa ser
monitorada da mesma forma na
suplementacédo nutricional oral € necessario
o0 acompanhamento. Lembrando que a
suplementacdo nutricional oral deve ser um
suporte e nao substituicao da alimentacao
padrao.

ACOMPANHAMENTO
REGULAR:

¢ Mudanca de peso

¢ Crescimento linear
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* Ingestdo de outros alimentos (recordatorio
de 24 horas - didrio alimentar) e
suplementos de micronutrientes

¢ Tolerancia (sintomas gastrointestinais)
¢ Adesdo (fadiga gustativa?)

¢ Opinides dos pais ou responsaveis

A suplementacdo nutricional oral deve ser
descontinuada quando os objetivos da
intervencao foram alcancados, ou seja, a
ingestdao alimentar satisfaz as necessidades
nutricionais, o peso atingiu o alvo, o IMC esta
dentro da faixa saudavel, a condicdo médica
do individuo mudou, por ex. um individuo
com dificuldade de degluticdo recupera
parte/toda a sua funcionalidade e se o
individuo ndo consegue mais tolera-los
devido a “fadiga” gustativa.

CONCLUSAO

¢ A suplementacdao nutricional
oral fornece uma fonte adicional
de macro e micronutrientes,
promovendo um aporte nutricional,
crescimento e desenvolvimento
adequados, especialmente quando
a ingestao habitual ndo é suficiente.

e Recomenda-se uma abordagem
personalizada em termos de
escolha de produtos, frequéncia
e incorporacao na rotina diaria

e Ao fornecer o SNO, o
monitoramento continuo da
adesao, do crescimento e do
estado nutricional €é muito
importante
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7. Obesidade infantil: prevencdo e fatores psicossociais envolvidos

Obesidade infantil:
prevencao e fatores
psicossociais envolvidos

Dra. Mara Alves da Cruz Gouveia

» Gastroenterologista e Nutréloga Pediatrica

e Professora de Pediatria da UFPE

o Gastroenterologista Pediatrica do Hospital das

Clinicas - UFPE

Prevencao da obesidade infantil:
iImpacto da nutricao durante a gravidez

Com base nas tendéncias dos dados de
2000-2016, a prevaléncia e o numero de jovens
(idades entre 5 e 19 anos) com sobrepeso ou
obesidade devera aumentar de mais de 430
milhdes em 2020 (22%) para 770 milhdes (39%)
até 2035. Outrora considerado um problema
dos paises ricos, o excesso de peso vem
aumentando nos paises em desenvolvimento,
especialmente nas zonas urbanas. No Brasil, na
faixa etaria de 5 a 9 anos, atingiu 34% das
criancas. O aumento da prevaléncia do excesso
de peso nas criancas tem contribuido para o
aumento da carga global de doencas crdnicas,
como a obesidade na idade adulta, problemas
de saude mental, diabetes e doencas
cardiovasculares.
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Estudos mostram que o meio ambiente é muito
importante na etiopatogenia da obesidade e de
suas comorbidades e que a nutricao durante a
gravidez tem um impacto importante na
prevencdo da obesidade infantil. Durante a
gravidez, o estado nutricional materno
(desnutricdo e obesidade), doencgas (diabetes e
hipertensdo), infeccdes, exposicdo a fatores
quimicos (tabaco, dioxinas, pesticidas, bisfenol A
e arsénico) e estresse influenciam o risco de
obesidade na prole através de fatores
epigenéticos.

Os fatores ambientais e nutricionais podem modificar
O expossoma através de mudancas estruturais
permanentes, aceleragao do envelhecimento celular
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e modificagdo da expressdo génica (fatores
epigenéticos). Os fatores epigenéticos envolvem:
metilagao do DNA, acetilagao de histonas e presenca
de micro-RNAs. Eles interferem na transcricdo e
traducdo do DNA de forma complexa e dinamica,
aumentando ou reduzindo a expressao génica.

Nos primeiros mil dias, representados pelo
periodo intrauterino e primeiros anos de vida, as
células, tecidos, orgaos e sistemas sao imaturos
e apresentam maior plasticidade, sendo,
portanto, mais suscetiveis as influéncias
ambientais e aos fatores nutricionais em seu
desenvolvimento e maturagao. Durante a mesa
redonda sobre obesidade na ESPGHAN de
2024 foram abordados esses mecanismos
epigenéticos na génese da obesidade infantil,

TECIDO ADIPOSO
CENTRAL

1 Lipolise
1 Armazenamento \
“seguro” de TG
T Resisténcia a insulina

NEFA

T Acumulo de gordura ectépica
Lipotoxicidade

!

1 Estresse oxidativo
1 Lipideos oxidados

!

T Invasio

“Macga” vs. “Péra"l .
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principalmente o impacto da nutricao durante a
gravidez.

Jarvie et al. em 2010 demonstraram que um
acumulo central de gordura durante a gravidez leva
ao acumulo de acidos graxos dos depdsitos
adiposos e a lipotoxicidade. Os efeitos lipotoxicos
incluem disfuncdo endotelial materna, diminuigcao
da invasao trofoblastica e alteracdo do metabolismo
placentario. Isso pode resultar em resultados
adversos na gravidez (como pré-eclampsia ou
aborto espontaneo) e programacgao de obesidade na
prole. Uma diminuicdo da massa gorda permite o
armazenamento “seguro” de acidos graxos e uma
adaptacdo metabolica e fisioldgica normal a
gravidez, com transferéncia adequada de nutrientes
para a prole.

TECIDO ADIPOSO
PERIFERICO
BAIXO
1 Lipélise
1 Armazenamento

“seguro” de TG
T Sensibilidade a insulina

Adaptacao metabdlica
normal a gravidez

Transporte placentario Desfechos
normal de nutrientes e positivos para a
acidos graxos essenciais saude

SNS—""T

endotEeT:;le/?aescular | trofoblastica
‘ Insuficiéncia
materno

Placenta

placentaria

1

— e |

Desenvolvimento e metabolismo
Desfechos adversos de lipideos alterados

para a saude materna Transporte
— = T Inflamacdo

¥

Obesidade da prole

NEFA = Acidos graxos ndo esterificados
Figura de Jarvie et al.
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Ademais, foram mostrados estudos atuais que
ratificam os mecanismos epigenéticos da
obesidade. Como o de Bokor et al. em 2024, que
encontrou evidéncias da associagao entre
alteracdes no padrao de metilacdo do DNA
de diferentes genes causadas por alto ou
baixo consumo da gestante de varios
nutrientes (proteina, frutose, gordura, vitamina D,

Consumo materno
perinatal de nutrientes
com efeito epigenético

{ de nutrientes

Gravidez:
consumo
alterado de
nutrientes

k
Amamentacéao:
e, consumo
V materno

alterado de
nutrientes

Metilagdo alterada de
genes do DNA que
desempenham um papel
no desenvolvimento
metabdlico saudavel e na

obesidade
Pré-concepcao:
formacao dos Metilacs
estoques maternos d% 'Daﬁ?
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nutrientes doadores do grupo metil) durante
3 periodos  criticos de  programagao
(pré-concepgdo, gravidez, lactacdo) e o
desenvolvimento de obesidade ou alteragdes
metabdlicas relacionadas (glicose, insulina,
lipidios, leptina, niveis de adiponectina, pressao
arterial, doenca hepatica gordurosa nao
alcodlica) na prole.

Desenvolvimento de
obesidade e sindrome
metabédlica

= Obesidade
= Hipertensao
= Hiperlipidemia
= Hiperinsulinemia
= Diabetes

Figura de Bokor et al.

Villar et al. em 2022 evidenciaram que fendtipos
fetais distintos de crescimento (crescimento
acelerado, crescimento normal, crescimento
deficiente) tiveram diferentes resultados de
crescimento, grau de adiposidade, visao e
desenvolvimento neuroldégico na primeira
infancia. Os fendtipos extremos (crescimento
deficiente e crescimento acelerado precoce)
tiveram uma relagdo reciproca significativa
com a presenca de um conjunto de
metabolitos maternos no inicio da gravidez: acido

5-hidroxi-eicosatetraenoico e 11 fosfatidilcolinas
ligadas a oxilipina ou cadeias laterais de acidos
graxos saturados. Estes também estariam
ligados ao maior risco de obesidade infantil.

Outro importante dado ressaltado na aula é que
mulheres com sobrepeso e obesas que
consumiram uma dieta com baixo indice
glicémico no inicio da gravidez, em comparacao
com uma dieta com indice glicémico normal
no inicio da gravidez, tiveram filhos com menor
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IMC, indice de massa gorda total, indice de Ao final, a aula conclui que as intervencdes
massa de gordura visceral e proporcao de massa preventivas da obesidade devem ser pensadas
de gordura androide/ginoide aos 10 anos de formas mais abrangentes e avaliando os
(p<0,05). Ou seja, mesmo que a gestante se mecanismos epigenéticos. Devem ser realizadas
encontre com excesso de peso, se ela fizer uma antes da concepcgdo através de: reducao de
dieta balanceada, com baixo indice glicémico, peso, diagndstico e correcao das deficiéncias de
ela é capaz melhorar as chances de sua prole micronutrientes, melhoria dos habitos
nao ter obesidade. alimentares, controle da homeostase da glicose

e correcao de disbiose da microbiota intestinal.

Ja durante a gestacao € importante controlar o
ganho de peso gestacional, contudo nao se
pode utilizar a gravidez para perder peso, nao se
deve realizar dietas muito restritivas e provocar
desnutricdao. As intervencdes dietéticas e a
atividade fisica precisam ser personalizadas.
Além disso, a aula sugere que seria importante
melhorar o rastreio da diabetes gestacional com
métodos mais sensiveis e que se deveria fazer
um estudo da condi¢cao metabdlica da gestante
para diferenciar a obesidade saudavel da nao
sauddvel. Outra sugestdo seria realizar a
deteccdo precoce do padrao de crescimento
fetal para avaliar as chances da crianga em ter
excesso de peso.
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Controle comportamental
e fisiologico da ingestao
energética e do apetite em
criancas e adolescentes que
vivem com obesidade

Uma aula interessante que ocorreu na mesa de
obesidade da ESPGHAN de 2024 foi sobre o
impacto do exercicio fisico — ou sua auséncia —
no metabolismo energético. O exercicio parece
influenciar ndo s6 o gasto energético, mas
também o apetite e a ingestdo energética.

Devido ao aumento da prevaléncia de sobrepeso
e obesidade em todo o mundo, os
pesquisadores e profissionais de saude estao
pesquisando uma abordagem mais ampla do
equilibrio energético, incluindo entender as relagdes

>

N
»

Zona Nao-Regulada

Zona Regulada

Ingestao Energética Diaria

Atividad. sidad Ativicdacd. Atividacd,

Sedentarias Leves Moderadas Pesadas

Atividades Diarias

L 4

entre a ingestdo caldrica (IC) e o gasto
energético (GE). Uma revisdo sistematica,
incluindo estudos transversais e longitudinais
mais recentes, realizados entre adultos
saudaveis de 18 a 64 anos, ratificou que a relagcao
entre IC e GE é em formato de J (Figura 1). De
acordo com os resultados, individuos
habitualmente ativos consomem alimentos com
maior densidade energética para compensar o
GE, mas nao houve diferencas consistentes no
apetite ou na ingestdao energética absoluta em
comparacao com individuos inativos.
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Figura 1
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Embora a literatura disponivel sobre o efeito do
exercicio agudo e crénico na IC e no controle do
apetite em adultos seja abundante, essas
questdes permanecem menos exploradas entre
criancas e adolescentes. Uma revisdo
sistematica e meta-analise, publicada por Thivel
et al. em 2016, aponta claramente para a
capacidade do exercicio agudo em reduzir a
ingestao alimentar subsequente em criancas e
adolescentes com excesso de peso/obesidade,
mas ndo em magros. Contudo, é importante
ressaltar que apenas o exercicio de alta
intensidade (acima de 70% VO2max) diminui a IC.

Morris et al. estudaram o apetite e a resposta da
IC a uma sessao de exercicio fisico de alta
intensidade de 22 minutos em criangas de 9 a 11
anos de idade com peso normal. Seus resultados
reforcam as conclusdes da meta-analise citada
acima, nao encontrando nenhuma modificacdo
na sensagcao de apetite, ingestao caldrica e de
macronutrientes apds exercicio em criangas
com peso nhormal.

Outro estudo de Miguet et al. testou o efeito de
uma sessdo de exercicio intervalado de alta
intensidade na IC e no apetite em jovens de 12 a
15 anos com obesidade. Embora confirmem a
capacidade do exercicio de alta intensidade em
induzir menor IC na refeicdo seguinte em
adolescentes com obesidade, analises
secundarias considerando o grau de obesidade
(dividindo a amostra de acordo com o grau de
peso corporal, FM ou IMC) pareceram indicar
que esse efeito anorexigeno transitério aumenta
com a gravidade da obesidade.
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Uma vez que quase todos os estudos realizados
até agora em jovens se baseiam em observacdes
energéticas e comportamentais, faltam dados
sobre as potenciais vias fisioldgicas e os sinais
envolvidos nestas respostas nutricionais
poOs-exercicio. Baseado em estudos de adultos,
sessdes de exercicios de corrida ou de
resisténcia favorecem efetivamente uma
supressao transitoria da grelina acilada (peptideo
estimulador do apetite), que dura cerca de uma
hora apds o exercicio. Da mesma forma, varios
estudos relataram que as concentragcdes
plasmaticas de PYY (peptideo YY;
gastropeptideo anorexigeno) aumentam
durante o exercicio aerobico, tanto em adultos
obesos quanto em adultos magros. Outros
fatores anorexigenos, como o peptideo 1
semelhante ao glucagon (GLP-1) e o
polipeptideo pancreatico (PP), foram
encontrados aumentados durante e por pelo
menos 30 a 60 minutos apds o exercicio
aerodbico.

Prado e colaboradores conduziram o primeiro
estudo que questionou especificamente o efeito
do exercicio agudo sobre os hormédnios
relacionados ao apetite em adolescentes com
obesidade. Neste trabalho, embora a
concentracao de leptina, a IC de 24 horas
(autorrelatada) e a sensacdo de fome ndo
tenham variado, houve um aumento agudo no
PYY, levando os autores a reforcarem a
existéncia de uma anorexia transitéria induzida
pelo exercicio. Mais recentemente, Hunschede e
colaboradores observaram uma diminuicdo na
sensacao de fome apds o exercicio, PYY e GLP1
inalterados e uma diminuicao da grelina ativa em
criangas magras e obesas em resposta ao
exercicio.

Curiosamente, Miguet e colegas questionaram
recentemente pela primeira vez o efeito de uma
sessao de exercicio de alta intensidade de curta
duracdo na recompensa alimentar em
adolescentes com obesidade. Os autores
observaram que o desejo implicito pelo sabor doce
diminuiu em uma refeicdo ad libitum apds o
exercicio. Por outro lado, o desejo aumentou apos
a condicdo de repouso. Além disso, as preferéncias
por alimentos ricos em gordura (em relagdo a
alimentos com baixo teor de gordura e
alimentos salgados) foram significativas apos o

exercicio, mas nao durante a condicao de controle.
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Outro importante fator é a relacdo da duragdo
do exercicio e da IC. Alguns estudos recentes
sugerem que programas estruturados de
atividade fisica de média (3 meses) a longa (10
meses) duragdo de varias intensidades podem de
fato favorecer o aumento da ingestao alimentar
em jovens com obesidade. Embora esses
estudos ainda precisem identificar os sinais e
vias fisiologicas, comportamentais e
neurocognitivas envolvidas, os resultados
parecem apoiar a importancia da massa magra
(MM) no controle da IC. Miguet et al. observaram
que a MM aumentou significativamente durante
a segunda metade da intervencao,
acompanhada por um aumento significativo
na IC. Portanto, parece haver uma correlagdo
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positiva entre IC e massa musculo-esquelética
em adolescentes com obesidade (Figura 3).

A IC pode ser modificada também pelo tipo de
atividade sedentaria. Um estudo de Chaput et al.
dividiu 22 adolescentes saudaveis, com peso
normal e do sexo masculino em dois grupos
com atividades distintas de duracao de 1 hora:
um grupo jogava videogame e outro grupo ficava
sentado em repouso, seguido de almogo
ad libitum. O gasto energético foi significativamente
maior durante o jogo de videogame do que durante
o repouso (aumento médio durante o repouso: 89
kJ; P < 0,01), e a ingestdo de energia ad libitum apods
0 jogo no grupo do videogame excedeu ao grupo
em repouso em 335 kJ (P < 0,05) (Figura 2).
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Figura 2 — Retirada de Chaput et al. Gasto energético média durante das duas condicdes experimentais de 1 hora e consumo
energético espontanea no lanche ad libitum oferecido apds a conclusdo de cada condicdo. *p<0.01, **p<0.05.

Em sintese, a mensagem da aula foi que o
impacto do exercicio ou de comportamentos
sedentdrios impostos no balango energético
de adolescentes com obesidade ndo esta
relacionado apenas ao gasto energético
induzido pelo exercicio, mas também a sua ingestao

caldrica, sendo necessario mais estudos para
entender o0s mecanismos fisioldgicos e
hormonais. Assim, poderiamos prescrever nao
s6 uma dieta personalizada, assim como um
programa de exercicios para reducdo da
ingestao caldrica.
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Figura 3 — Retirada de Thivel 2019. Formulacdo dos potenciais sinais fisiolégicos e neurocognitivos envolvidos na resposta do apetite e da
ingestdo energética ao exercicio fisico. Este quadro é uma adaptacdo daquele inicialmente proposto por Blundell e colegas em adultos
com balango energético estavel, considerando as evidéncias reais disponiveis em criangas e adolescentes com obesidade.
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