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ARTIGO DE REVISAO

O papel da nutricado no primeiro ano de vida
sobre a prevencao de doencas alérgicas

The role of nutrition in the first year of life on the prevention of allergic diseases

Renata R. Cocco?, Fabiola S. Souza?, Roseli O. Sarni?, Marcia C. Mallozi?, Dirceu Solé3

Resumo

Objetivo: A prevaléncia das doengas alérgicas vem aumen-
tando nas Ultimas décadas em todo o mundo. A prevengdo pri-
maria em lactentes considerados de alto risco para atopias,
com base na alimentagdo no primeiro ano de vida, pode cons-
tituir uma importante forma de atuacdo na tentativa se mini-
mizar as manifestagGes da doenga.

Fontes dos dados: O estudo foi realizado com base em
artigos relacionados a prevengdo de doencgas alérgicas em
criangas, disponiveis nos bancos de dados PUBMED, MEDLINE,
SCIELO e LILACS nos ultimos 10 anos, ou anteriores a esta
data, mas relevantes do ponto de vista nutricional/epidemio-
I6gico.

Sintese dos dados: A determinagdo dos lactentes de alto
risco para doencas alérgicas € um dado de alta relevéancia para
a instituicdo de medidas nutricionais preventivas no primeiro
ano de vida. Ndo ha evidéncias de que a restricdo dietética da
mde durante a gestagdo ou periodo de amamentagdo possa ter
algum beneficio na prevencdo de atopia no feto/lactente. Alei-
tamento materno, diminuigdo da carga alergénica na substi-
tuicdo ou complementagdo do leite materno e a presenga de
determinados nutrientes na alimentagdo infantil sdo possiveis
intervengBes para se minimizar as alergias ao longo da infan-
cia.

Conclusdes: Aleitamento materno exclusivo por seis me-
ses, a utilizacdo de férmulas hidrolisadas como complemento
ou substituicdo do leite materno e a introducdo de alimentos
solidos apos o0 4° més de vida sdo apontadas como as possiveis
estratégias na prevencdo primaria de doencas alérgicas, no
que concerne a alimentagdo do primeiro ano de vida.
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Introducéao

As alergias sdo caracterizadas como uma reagdao anor-
mal do sistema imunoldgico, desencadeadas principalmen-
te por alimentos e/ou alérgenos inalatérios. As manifesta-
gOes sdo variaveis e incluem essencialmente o tubo diges-
tivo, pele e sistema respiratério, interfaces entre o orga-
nismo e o meio ambiente.

Tanto a prevaléncia quanto a gravidade das doencas
alérgicas vém aumentando nas Uultimas décadas, como
consequéncia de uma série de modificagbes de habitos
associados a “vida moderna”. Alteracdes da microbiota
intestinal (uso excessivo de antibidticos, aumento do nu-
mero de cesareanas), modificagbes de habitos alimentares
(introducdo precoce de alimentos, consumo excessivo de
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Aim: The prevalence of allergic diseases has been increa-
sing in the past decades around the world. Primary prevention
in high risk infants to develop allergies, based on some feeding
aspects in the first year of life seems to be an important tool in
order to minimize allergic symptoms.

Data source: The study was conducted based on related
articles about prevention of allergic diseases in infants, availa-
ble on PUBMED, MEDLINE, SCIELO and LILACS databases in
the last 10 years, or previous, but relevant regarding to nutri-
tional or epidemiological point of view.

Data synthesis: The recognition of high risk infants for de-
veloping allergic diseases is the most relevant information for
establishing preventive feeding measurements in the first year
of life. There is no evidence that restriction diet during preg-
nancy or breastfeeding are effective for reducing atopy in the
fetus/infant. Breastfeeding, decreasing intake of allergenic
proteins and the presence of appropriate nutritional elements
are possibly effective interventions for prevention of allergy
during the infancy.

Conclusion: Exclusive breastfeeding up to six months of
life, hydrolyzed formula as complementation or substitution to
breast milk and delayed solid food introduction after the fourth
month are possibly some strategies for the primary prevention
of allergic diseases, regarding to feeding in the first year of life.
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acidos graxos do tipo w-6, diminuicdo da ingestdo de anti-
oxidantes), urbanizacdo e melhora do saneamento basico
estdo entre alguns dos fatores associados ao aumento de
linfécitos T helper 2 (TH2), responsaveis pelo desenvolvi-
mento de manifestacGes atopicas.

Uma vez que até o momento ndo se disponibilizam tra-
tamentos especificos (imunoterapia) para todas as formas
de alergia, a prevencdo ainda é a melhor forma de inter-
vencdo. Para tanto, é imprescindivel a identificacdo dos
recém nascidos considerados de alto risco para doencas
atdépicas e o conhecimento de estratégias que reduzam a
carga alergénica para este grupo, a comegar pelos cuida-
dos na alimentagdo no primeiro ano de vida.

1. Mestre, pds graduanda (doutorado) e pesquisadora associada a Disciplina de Alergia, Imunologia Clinica e Reumatologia do Departamento
de Pediatria da Universidade Federal de Sdo Paulo - Escola Paulista de Medicina
2. Professora Adjunta do Departamento de Pediatria da Faculdade de Medicina do ABC, Pesquisadora Associada e Médica da Disciplina de

Alergia e Imunologia Clinica da UNIFESP

3. Professor Titular da Disciplina de Alergia, Imunologia Clinica e Reumatologia, Departamento de Pediatria, UNIFESP

Artigo submetido em 10.02.2009, aceito em 01.04.2009.




O papel da nutrigdo no primeiro ano de vida

Prevaléncia das doencas alérgicas:

A prevaléncia das alergias alimentares é bastante varia-
vel entre as diferentes populagdes estudadas (1% a
10,8%), consequéncia dos diferentes métodos utilizados
para o diagndstico®. Leite, ovo, soja, trigo, amendoim,
castanhas, peixes e frutos do mar representam cerca de
90% dos desencadeantes de alergias alimentares. Outros
alimentos, considerados “novos” na dieta da populagao oci-
dental, também vém apresentando alto indice de sensibili-
zagdo e aumento do numero de alérgicos a suas proteinas.
E o caso de algumas frutas (em especial kiwi) e sementes
(gergelim, mostarda).

Em relacdo as alergias respiratdrias, Solé et al., no estu-
do epidemiolégico ISAAC, apontaram entre as criangas
brasileiras uma prevaléncia de até 25% para asma, 15%
para rinoconjuntivites alérgicas e cerca de 8% para eczema
atépico®.

Reconhecimento do grupo de alto risco para doencgas
alérgicas:

A analise dos antecedentes familiares de primeiro grau
(pais e irmdos) é mais simples e mais eficaz do que a pes-
quisa de marcadores bioldgicos, deteccdo de imunoglobu-
linas (IgE) no sangue do corddao umbilical ou que a detec-
cao precoce de IgEs séricas especificas.

De acordo com as novas recomendagles, a presenca de
doencas alérgicas (asma, rinite, dermatite atdpica e alergia
alimentar) em qualquer parente de primeiro grau é fator
preditivo para se considerar um filho desta familia como de
alto risco para atopias*.

Prevencéo intrautero:

Apesar da detecgdo de proteinas alimentares na circula-
cao fetal, liqguido amnidtico e sangue de corddo umbilical,
ndo existem evidéncias que apontem que dietas de restri-
¢do na gestante repercutam na redugdo do indice de doen-
cas alérgicas no lactente*® .Desta forma, n3o se preconiza
qualquer dieta de restricdo para a gestante, sob o risco de
caréncias nutricionais para méae e feto.

Aleitamento materno:

O aleitamento materno exclusivo é recomendado por
seis meses no Brasil e é considerado o “padrdo ouro” na
nutricdo infantil. Tal recomendacdo considera os multiplos
beneficios do aleitamento, incluindo protecdo contra infec-
¢Oes gastrintestinais e respiratorias.

O leite materno é composto por alérgenos intactos que
podem levar tanto a tolerdncia oral (auséncia de sintomas
alérgicos quando ingeridos) ou a sensibilizacdo do lactente,
dependendo da predisposicdo genética da mae e da crianca
e dos niveis de componentes imunomodulatérios (TGF-B,
acidos graxos poliinsaturados de cadeia longa -LC-PUFAS-
-w-3, IgA secretora)®. Quando comparado as férmulas poli-
méricas a base de leite de vaca, o leite materno é capaz de
diminuir a incidéncia cumulativa de dermatite atépica e
alergia ao leite nos primeiros dois anos de vida’.

O efeito exato da prevengdo para alergia alimentar pelo
aleitamento materno e outras atopias ndo estd completa-
mente esclarecido, uma vez que estudos randémicos en-
volvendo amamentacdo ndo se tornariam éticos. Sdo ne-
cessarios estudos maiores, avaliando os efeitos em longo
prazo dos beneficios do leite materno em doengas atdpicas
e no adulto.

Alguns estudos relatam maior beneficio quando ha um
periodo consistente de aleitamento materno exclusivo ou
quando o tempo de aleitamento é mais prolongado®°. Ou-
tros relacionam um grande efeito protetor do aleitamento
materno no grupo de criangas de alto risco para ato-
pias'®!!. Por outro lado, também existem evidéncias de
que ndo ha reducdo do risco de atopia em criancas ama-
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mentadas, e até mesmo que o leite materno poderia au-
mentar o risco destas doencas'? S,

Ndo foram comprovados beneficios de uma dieta de res-
tricdo materna durante o periodo de lactacdo como forma
de prevencdo.

Formulas infantis:

Por ser o primeiro alimento introduzido na dieta de um
lactente, o leite de vaca (LV) é o alimento mais relacionado
com alergias alimentares na infancia. A habilidade do siste-
ma imunolégico em responder aos antigenos como as pro-
teinas do LV depende, entre outros fatores, do gendtipo e
idade do individuo, da natureza, dose e frequéncia de ad-
ministragdo do antigeno. A sensibilizagdo prévia ao antige-
no, presenca de inibidores ou protetores da resposta de
anticorpos e o estado imunolégico do individuo também
podem afetar esta habilidade. O leite de outros mamiferos
(cabra, ovelha, bufala) também é alergénico para os alér-
gicos ao leite de vaca, por compartilharem semelhancgas
estruturais entre suas proteinas, dentre as quais a B-lac-
toglobulina, a a-lactoalbumina (denominadas proteinas do
soro) e as caseinas (coalho) respondem por mais de 95%.

As formulas lacteas infantis com reduzida carga de aler-
genicidade sdo obtidas a partir de diferentes fontes de pro-
teinas, como as caseinas e proteinas do soro (bovinas), co-
lagenos suinos, soja ou uma associacdo destes componen-
tes, submetidos a um processo de hidrdlise. Neste proces-
so, as proteinas sdo reduzidas a aminoacidos e peptideos
de baixo peso molecular, com destruicdo dos epitopos aler-
génicos (regides de maior ligacdo da IgE a proteina)'’. A
depender do nivel de hidrdlise a qual sdo submetidas, as
formulas sdo classificadas em parcialmente ou extensa-
mente hidrolisadas.

As férmulas hidrolisadas podem ser utilizadas para pre-
vencdo de doencas alérgicas, em particular da alergia ali-
mentar. No entanto, nem todas podem ser recomendadas
para o seu tratamento. As formulas parcialmente hidroli-
sadas ainda permanecem com um potencial alergénico su-
ficiente para deflagrar reacbes em individuos com compro-
vada alergia ao leite de vaca (ALV). Apenas um processo
de hidrdlise mais extenso (formulas extensamente hidroli-
sadas) permite que o sistema imunoldégico comprometido
do alérgico ndo seja estimulado a provocar reacdes clini-
cas.

Utiliza-se o termo hipoalergénicas aquelas formulas que
podem ser toleradas por pelo menos 90% das criangas
com alergia. Considera-se que uma formula hipoalergénica
contenha menos de 1% de proteinas potencialmente aler-
génicas'®. N3o ha evidéncias de que o uso de qualquer for-
mula hidrolisada seja melhor do que o leite humano na
prevencdo de doengas atdpicas.

E importante referir que todas as formulas hidrolisadas,
em especial as de proteinas do LV, atendem as necessida-
des nutricionais do lactente no primeiro ano de vida e di-
versos estudos comprovam que o crescimento é semelhan-
te quando se comparam criangas em uso de formulas poli-
méricas e hidrolisadas.

Se a exposicdo precoce a alérgenos parece ter uma im-
portante relagdo com o desenvolvimento de futuras aler-
gias, minimizar esta exposicdo é a principal abordagem da
prevengdo primaria. A fim de que esta redugdo na carga
alergénica seja otimizada, e no caso da impossibilidade de
aleitamento materno até o 6° més de vida, as formulas hi-
drolisadas podem ser introduzidas.

E valido ressaltar que n3o existem beneficios em se
manter formulas hidrolisadas por tempo prolongado (apos
0 6° més de vida) como prevengdo primaria de alergias.
ApoOs este periodo, as formulas hidrolisadas, quando com-
paradas as poliméricas, ndo levam vantagem sobre a re-
ducdo de alergia na inféncia ou ALV'®,
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Formulas parcialmente hidrolisadas:

As formulas parcialmente hidrolisadas (FPH) ndo s&o
consideradas hipoalergénicas, uma vez que seu grau de hi-
drélise ainda permite que haja mais do que 1% de protei-
nas alergénicas. Por outro lado, a diminuigdo parcial de sua
alergenicidade é suficiente para que seja utilizada como
prevengdo primaria nos lactentes de alto risco para atopias
e que nao podem ser exclusivamente amamentados.

Apesar do escasso numero de estudos sobre as FPH,
uma coorte randomizada e duplo cega recente acompa-
nhou mais de 2 mil criangas até os seis anos de idade, na
tentativa de estabelecer uma relagdo entre as férmulas in-
fantis recebidas (nos casos de impossibilidade de aleita-
mento materno exclusivo ou parcial) e o aparecimento de
doencas alérgicas®®. A divisdo dos grupos se baseava em
uma das quatro férmulas recebidas nos 4 primeiros meses
de vida: FPH (proteinas do soro bovinas), extensamente
hidrolisada (EH) a base de caseina bovina, EH a base de
proteinas do soro bovinas e formulas poliméricas de leite
de vaca. O estudo concluiu que tanto as FPH quanto as EH
conferiram protecdo contra o aparecimento de doencas
atdpicas aos seis anos de idade, efeito ndo observado nas
criancas que receberam formulas poliméricas.

Do ponto de vista nutricional, as FPH também apresen-
tam respaldo suficiente de seguranca; ndo foram compro-
vadas diferengas no indice de massa corporal entre lacten-
tes que utilizaram proteinas parcial ou extensamente hi-
droli.;,?das, a semelhanca das formulas intactas de leite de
vaca“’.

Férmulas extensamente hidrolisadas (FEH):

Toleradas por até 90% (CI 95%) das criangcas com ALV,
as FHE podem ser utilizadas tanto para seu tratamento
quanto para a prevencdo!®?°, Devido seu alto custo, no
entanto, sdo mais direcionadas como estratégia terapéu-
tica.

Mais de 80% das proteinas hidrolisadas apresentam pe-
so molecular menor que 1500 daltons, o que Ihes confere a
caracteristica de hipoalergenicidade.

Existem disponiveis no mercado brasileiro hidrolisados
de proteinas do soro do leite, caseina e soja.

Foérmulas de aminoacidos:

Embora apresentem completa hipoalergenicidade (ami-
noacidos livres ndo podem formar epitopos), ndo existem
estudos evidenciando beneficios no uso de férmulas de
aminoacidos como prevencdo primaria de alergias. Sua
utilizagdo estd estritamente relacionada com o tratamento
das alergias alimentares, em especial quando multiplos
alimentos estdo envolvidos.

Férmulas de soja:

Ndo existem evidéncias que comprovem que as formu-
las a base de soja possam prevenir alergias em longo pra-
z0%2.

N&o se recomenda o uso de formulas de soja em lacten-
tes menores do que seis meses de vida®?.

Férmulas isentas de lactose:

Sem efeito preventivo para alergia alimentar. Apesar da
auséncia da lactose (carboidrato), as proteinas do leite se
mantém intactas e podem sensibilizar o lactente.

Idade para introducédo de alimentos solidos:

O aumento da prevaléncia de alergias alimentares em
lactentes jovens é um reflexo da imaturidade do sistema
de tolerancia oral. Existe uma preocupagdo de que a intro-
ducdo de alimentos sdlidos apds o 6° més de vida, reco-
mendado pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS), au-
menta, ao invés de diminuir o risco de disturbios imuno-
I6gicos.

O papel da nutrigdo no primeiro ano de vida

A tolerancia aos alérgenos alimentares estd possivel-
mente relacionada a exposicdo precoce a estas proteinas
durante uma fase de “janela imunoldgica” do desenvolvi-
mento, periodo que vai dos quatro aos seis meses de vida.
A introdugdo dos alimentos sélidos apds este periodo pode-
ria acarretar o risco de alergia alimentar, doencga celiaca e
doengas autoimunes.

Por outro lado, existem também evidéncias de que ou-
tros fatores, como a microbiota favoravel e o aleitamento
materno promovam a toleréancia oral e representem efeitos
protetores durante este periodo em que a ingestdo de ali-
mentos complementares é iniciada.

A recomendacdo, segundo os argumentos apresentados,
é de que a introdugdo da alimentagdo complementar seja
realizada entre 4 e 6 meses de vida, concomitante com o
aleitamento materno, e que se mantenha o aleitamento
durante este periodo até, pelo menos, o 69 més de vida®*.

As recomendagOes atuais da Academia Americana de
Pediatria reiteram que a introducdo dos alimentos sélidos
ndo deve acontecer antes dos quatro aos seis meses de
vida, mas que ndo ha justificativa para que se adie a ali-
mentagdo sélida para além deste periodo, incluindo alimen-
tos potencialmente alergénicos como peixe e ovos®. Os
alimentos devem ser introduzidos sistematicamente, um a
um.

Papel dos prebidéticos e probiodticos:

Prebidticos sdo complexos oligossacaridicos ndo sollveis
que promovem a colonizagdo de bifidobactérias e lactobaci-
los, com algumas propriedades imunomodulatoérias. Seu
papel como fator de prevengdo para alergias alimentares
ainda ndo foi estabelecido, mas existem evidéncias quanto
a sua acdo nas dermatites atopicas.

A suplementagdo das formulas com bactérias vivas, de-
nominadas probidticos, evidencia mais claramente seu
efeito na prevencdo de eczema atopico do que os prebio-
ticos. Vale lembrar que o tipo de cepa da bactéria envolvi-
da é fundamental para o efeito probiodtico.

Papel das gorduras na dieta:

A diminuicdo de gordura animal e o aumento na inges-
tdo de margarinas e 6leos vegetais apresentam indicios de
associacdo com o aumento das doencas alérgicas®®. Tal
afirmativa se baseia no fato de que o aumento no consumo
de acidos graxos poliinsaturados w-6 (acido linoléico e
afins) estd inversamente relacionado com a redugdo da
ingestdo de peixes e, portanto uma diminuigdo do consumo
de acidos graxos poliinsaturados w-3 (eicosapentaendico).
Enquanto que os primeiros facilitam a produgdo de prosta-
glandinas E2, os acidos graxos w-3 inibem a sintese deste
lipideo, responsavel pela inibigdo de interferon-y pelos lin-
focitos e consequente aumento na producdo de linfdcitos B.

Esta teoria tem sido proposta como um dos fatores que
estariam levando ao aumento da prevaléncia de doengas
alérgicas no mundo, em especial asma, dermatite atdpica e
rinite alérgica. No caso das alergias alimentares, existem
poucos estudos que comprovem esta relagao.

Os acidos graxos presentes no leite materno sdo sabida-
mente moduladores do sistema imunoldgico e apresentam
importante papel na maturacdao do sistema gastrintestinal.
A adicdo de acidos graxos poliinsaturados (acidos linoléico
e linolénico) as férmulas infantis poderia, mimetizando o
mecanismo do leite materno, trazer beneficios a integrida-
de da barreira gastrintestinal. Determinadas citocinas indu-
toras de processos alérgicos, como a interleucina-4 (IL-4),
aumentam a permeabilidade intestinal dos lactentes pre-
dispostos as condiges alérgicas. H& comprovagles de que,
ao menos in vitro, os acidos graxos adicionados as férmu-
las teriam a capacidade de reduzir tal efeito deletério da
IL-4, e, desta forma, diminuir a quantidade de proteinas
alergénicas absorvidas ’.
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Papel dos antioxidantes:

Estudos ingleses afirmam que a diminuigdo do consumo
de frutas e vegetais associa-se com o aumento da preva-
Iéncia de alergias, principalmente asma. A idéia é que cer-
tos antioxidantes naturais, como vitamina C e B-caroteno,
pudessem apresentar algum papel antiinflamatério, em
especial nas alergias respiratdrias. Nao ha explicacdo plau-
sivel de como este mecanismo poderia afetar a sensibiliza-
cdo a alimentos.

Outros estudos ainda apontam para um beneficio na
Dieta do Mediterrdneo, composta basicamente por peixes,
frutas e azeite extra virgem. PopulagBes acostumadas a
este tipo de dieta demonstraram menor indice de asma e
rinite alérgica quando comparadas a individuos da mesma
regziéo geografica, mas com habitos alimentares diferen-
tes”.

Concluséao

O aleitamento materno exclusivo por seis meses, a utili-
zacdo de féormulas hidrolisadas quando a amamentagdo
ndo é possivel ou insuficiente e a introducdo de alimentos
solidos apds o0 4° més de vida sdo apontadas como as prin-
cipais estratégias na prevengdo primaria de doencas alér-
gicas, no que concerne a alimentacdo do primeiro ano de
vida.

Dado o aumento substancial da prevaléncia de condi-
cOes atdpicas em todo o mundo, a identificacdo dos lacten-
tes de alto risco e instituicdo precoce da prevengdo prima-
ria nestas criangcas sdo medidas de grande importancia pa-
ra a redugdo de possiveis manifestacdes clinicas.
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