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Introducao

A puericultura contemporanea, especialmente a luz das diretrizes brasileiras pos-Lei
13.438/2017 e das atualizacdes internacionais de 2024-2026, passa por uma transformacao
marcada pela incorporacao explicita e obrigatdria do conhecimento sobre o crescimento
e o desenvolvimento na pratica clinica diaria. As diretrizes modernas deixam claro que
nao se trata mais apenas de monitorar peso e estatura, mas de avaliar, acompanhar
e promover ativamente os nutrientes e o neurodesenvolvimento, reconhecendo
que os primeiros anos constituem a janela de maior plasticidade sindptica de toda
a vida humana.

Nesse periodo, o cérebro estabelece trilhdes de conexdes, organiza circuitos
corticais, realiza intensa mielinizacdo e consolida habilidades fundamentais para
linguagem, atencao, comportamento e aprendizagem. Para que esse processo
alcance seu potencial maximo, é indispensavel garantir a integridade dos pilares
biolégicos do desenvolvimento, entre eles a nutricdo, que assume um lugar central.

Dentro desse escopo, a neurociéncia demonstra de forma inequivoca que o cérebro em
formacdo depende de substratos especificos — lipidios estruturais como DHA e ARA, colina
para membranas e neurotransmissao, ferro para mieliniza¢do e sintese de dopamina,
zinco para plasticidade sinaptica, além de prebiodticos que contribuem para o equilibrio
da microbiota e do eixo intestino-cérebro. Por isso, o pediatra da atualidade precisa
dominar ndao apenas curvas de crescimento, mas também os componentes nutricionais
essenciais para cada faixa etaria, compreendendo como esses nutrientes influenciam
sinaptogénese, poda sinadptica, expressdo génica, maturacdo cortical e comportamento.
Ao garantir o aporte adequado e orientar escolhas alimentares e formulacdes apropriadas,
o pediatra atua diretamente na promocao do DNPM (desenvolvimento neuropsicomotor),
favorecendo que cada crianca alcance o maximo do seu potencial neurocognitivo
e emocional, em consonancia com as evidéncias cientificas mais atuais.
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Nos primeiros anos de vida, o neurodesenvolvimento é marcado por um ritmo
extraordinariamente acelerado de maturacdo cerebral, no qual processos como neuro-
génese, sinaptogénese, expansao dendritica, mielinizacdo e poda sinaptica ocorrem de
forma intensa e altamente dependente de substratos nutricionais especificos.

Cerca de

do peso seco do
o cérebro humano
é composto por

o lipidios.

Dentro desse conjunto, destaca-se a elevada concentra¢do de acidos
graxos poli-insaturados de cadeia longa, especialmente o DHA (acido
docosahexaenoico), que corresponde a aproximadamente 10%-15%
de todos os acidos graxos presentes no cortex cerebral.

Esses lipidios estruturais sdo acompanhados por nutrientes funcionais, como colina,
ferro e zinco, cujas presencas adeguadas no inicio da vida estabelecem as bases bioldgicas
para funcdes cognitivas superiores, comportamento, linguagem e saude emocional ao
longo da infancia e da vida adulta.

Durante os periodos criticos do desenvolvimento,
especialmente no terceiro trimestre gestacional
e nos primeiros meses apoés o0 hnhascimento, a
demanda metabdlica do cérebro por acidos graxos
poli-insaturados de cadeia longa (LCPUFAs), em
especial o DHA, atinge seu pico. O feto nao é capaz de
sintetizar DHA em qguantidades suficientes para suprir
suas necessidades neuroldgicas, uma vez que a conversao
enddgena de precursores como o acido alfa-linolénico é
limitada e metabolicamente ineficiente.

G GUTRICIA

DANONe LIFE-TRANSFORMING NUTRITION
ONE PLANET. ONE HEALTH

Material técnico-cientifico destinado exclusivamente para profissionais de salde. Proibida a distribuicdo/reproducao total e/ou parcial.



Isso significa que o cérebro em formac¢ao depende
essencialmente do aporte exégeno, seja por via
transplacentdria, pelo leite materno, e na sua
impossibilidade, por formulas infantis adicionadas de
LCPUFAs que contribuem para sustentar processos
fundamentais, como expansao cortical, organizacao
das camadas neuronais, formac¢ao sinaptica e
desenvolvimento da retina. A insuficiéncia desse
suprimento em fases de rapido crescimento cerebral
pode comprometer a deposicao adequada de DHA nas
membranas neuronais, afetando a fluidez de membrana,
a sinalizacdo sinaptica e a plasticidade, elementos
indispensaveis para a consolidacao de circuitos
cognitivos, motores e sensoriais.

O leite materno é o alimento
biologicamente projetado para atender

a essa complexa demanda metabdlica,
fornecendo DHA, ARA, colina, ferro
biodisponivel, zinco, prebidticos naturais

e compostos imunomoduladores que
modulam a microbiota intestinal, a
inflamacado sistémica e o desenvolvimento
do sistema nervoso central. Quando o
aleitamento materno ndo é possivel,

as formulas infantis modernas buscam
aproximar-se de sua composicao a fim de
contribuir com nutrientes essenciais para
a crianga, incorporando DHA e ARA (que,
quando ligados aos fosfolipidios, tém sua
funcdo potencializada), nucleotideos,
colina, vitaminas, minerais — destaque-se
também a presenca de acido palmitico
na posi¢cao beta-2 e prebiéticos como
GOS/FOS, baseadas em evidéncias
acumuladas nas ultimas décadas.
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A importancia do DHA na formacao cerebral é

particularmente relevante. Ele participa diretamente

da fluidez das membranas neuronais, da formacao de

sinapses e da modulacao de proteinas envolvidas na

plasticidade neural. O DHA atua na sinaptogénese,

influenciando a estabilidade das conexdes e o
DHA crescimento de dendritos; contribui para a sintese

e estruturacdo de gangliosideos, essenciais para

comunicac¢ao celular e formac¢ao de circuitos;

e desempenha um papel critico na retina, em

que compoe cerca de 50% dos fosfolipidios dos

segmentos externos dos fotorreceptores, sendo

indispensavel para a acuidade visual.

ARA, por sua vez, é igualmente imprescindivel,
participando da proliferagcao neuronal, da

ARA diferenciagao de astrécitos, da modulagao de fatores
de crescimento e da resposta inflamatoria fisiolégica
necessaria a plasticidade sinaptica.

Estudos mostram qgue o equilibrio
entre DHA e ARA é determinante para
o desenvolvimento cerebral adequado,
e gue a oferta isolada de DHA, sem
ARA, pode reduzir niveis teciduais
de ARA, comprometendo vias de
desenvolvimento neural.

A adicdao concomitante de DHA e ARA em férmulas infantis beneficia nutricional-
mente lactentes impossibilitados da amamentac¢ao, aproximando o perfil de acidos
graxos cerebrais observado em criancas amamentadas. Ensaios clinicos demonstram que
essa combinacao contribui para uma melhor acuidade visual, desempenho cognitivo mais
favoravel e melhora na atencado sustentada e velocidade de processamento. Embora haja
heterogeneidade entre estudos, o consenso cientifico atual recomenda a presenca de
ambos 0s acidos graxos nas formulas, refletindo a composicao natural do leite humano.
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Quando ligados aos fosfolipidios, o DHA e o ARA apresentam maior biodisponibi-
lidade, favorecendo sua absorg¢ao e o transporte para tecidos de alta demanda, como
cérebro e retina. Essa forma otimizada de entrega potencializa os efeitos relacionados
a cognicao, a visdo e ao suporte imunoldgico.

DHA E ARA LIGADOS AOS FOSFOLIPIDIOS
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A colina, por sua vez, ocupa um papel central e multifacetado no desenvolvimento do
sistema nervoso. Como precursora da fosfatidilcolina, sustenta a forma¢cao das membranas
neuronais e a fluidez necessdria as sinapses. Também ¢ indispensavel para a sintese de
acetilcolina, neurotransmissor envolvido em memoaria, atencédo, aprendizagem, modulacao
motora e equilibrio autondmico. Além disso, atua como doadora de grupos metila nas vias
epigenéticas que regulam a expressao génica durante janelas criticas da maturacao cerebral.
Mecanismos epigenéticos mediados por colina modulam a neurogénese, a maturacado de
interneurénios, a formacado do hipocampo e circuitos cognitivos, influenciando a resposta ao
estresse e a funcionalidade emocional ao longo da vida. Estudos experimentais demonstram
gue uma maior disponibilidade de colina no inicio da vida aumenta a plasticidade hipocampal
e melhora o desempenho em tarefas de memoaria na idade adulta.

A inadequacdo de colina durante a gestacdo ou nos primeiros anos de vida pode
comprometer a atencao, a memoria, a modulacdo comportamental e a maturacdo do
hipocampo, ressaltando seu papel central na neurobiologia do desenvolvimento.
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Nutrientes como ferro e zinco também sao determinantes. O ferro participa da mielinizacao,
da sintese de dopamina e do metabolismo energético neuronal; sua deficiéncia esta associada
ao atraso cognitivo, a menor velocidade de processamento e ao menor desempenho escolar,
aléem de alteracdes volumeétricas cerebrais demonstradas em estudos de neuroimagem.
O zinco influencia mais de 300 reacdes enzimaticas e estd envolvido na neurogénese, na
plasticidade sinaptica e no desenvolvimento motor e linguistico; sua deficiéncia associa-se a
alteracdes comportamentais, pior performance cognitiva e maior suscetibilidade a infeccdes.

A sinergia entre DHA, ARA e colina constitui um eixo metabdlico determinante no inicio
davida. DHA e ARA moldam as membranas onde a colina se incorpora via fosfatidilcolina; a
colina, por sua vez, modula vias neurotransmissoras que dependem da fluidez membranar
garantida pelos LCPUFAs. Esses nutrientes convergem em processos essenciais, como
sinaptogénese, mielinizacdo, neuroplasticidade e formag¢ao de redes funcionais que
sustentarao atencdao, memoaria, controle emocional e habilidades sociais.

+ DHA

DHA
Facilita a Facilita a A combinacao de
absorcdao e o captacao DHA e colina atua
transporte do celular de de forma sinérgica
DHA, elevando colina. no neurodesenvolvi-
0s niveis de DHA mento de lactentes
nas células. e criancas.

A compreensao contemporanea do neurodesenvolvimento infantil exige que o pediatra
considere, além dos nutrientes estruturais para o cérebro, a profunda interacdo entre
nutricdo, microbiota intestinal e eixo intestino-cérebro. Pesquisas recentes demonstram que
a microbiota exerce influéncia direta sobre a maturacdo neural, a modulacdo imunoldgica, o
comportamento, a mielinizacdo e a sinaptogénese. Essa influéncia decorre da capacidade
dos microrganismos intestinais de produzir neurotransmissores como serotonina e GABA,
modular citocinas inflamatdrias e enviar sinais ao sistema nervoso central por meio do nervo
vago, das vias endocrinas e dos mediadores quimicos. Assim, o intestino ndo é apenas um
orgao digestivo, mas um centro regulatorio que dialoga ativa e continuamente com o cérebro
em desenvolvimento.
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A composicao da microbiota infantil
¢ moldada por diversos fatores, incluindo
tipo de parto, uso precoce de antibiodticos,
condicdes ambientais e padrao alimentar. Par-
tos cesareos, por exemplo, reduzem a colo-
nizacao inicial por lactobacillus e bifidobacteri-
um, engquanto o uso de antibioticos nos primei-
ros meses pode comprometer a diversidade
microbiana e favorecer a disbiose. Entretanto,
entre todos esses determinantes, a nutricdo é
o fator mais modificavel e continuo, capaz de
restaurar o equilibrio microbiano e proteger
contra alteracoes deletérias.

O leite materno é o modelo fisioldgico perfeito nesse sentido: é rico em HMOs,
prebioticos naturais, imunoglobulinas e compostos bioativos que favorecem uma
microbiota de eubiose, além de reduzirinflamacao intestinal e regular vias neuroimunes.

A literatura mostra que criancas amamentadas desenvolvem um ecossistema
intestinal mais estavel, com predominio de bifidobactérias e maior producdo de acidos
graxos de cadeia curta — metabodlitos que modulam a expressao génica neuronal,
influenciam a maturacao microglial e fortalecem a barreira hematoencefalica. Isso
significa que a nutricdo adequada nos primeiros meses Nao apenas evita a instalacdo
de disbiose, mas também cria um ambiente favoravel ao desenvolvimento cognitivo,
emocional e comportamental.

Quando o aleitamento materno ndo é possivel, as féormulas
infantis modernas incorporam nutrientes e biocomponentes capazes
de aproximar, ainda que parcialmente, esse ambiente intestinal protetor.

A inclusdo de prebidticos como scGOS/IcFOS e HMOs sintéticos tem se
mostrado eficaz na promoc¢ao de um perfil microbiano semelhante ao
observado em lactentes amamentados.

Esses componentes favorecem a colonizacao por bifidobactérias, aumentam a
producao de SCFAs e contribuem para a modulacao da inflamacdo — mecanismos
gue influenciam diretamente a comunicacdo intestino-cérebro. Metanalises e
revisbes técnicas recentes do ESPGHAN apontam que tais modificacbes nao
apenas melhoram sintomas gastrointestinais e imunoldgicos, mas também oferecem
vias bioldgicas plausiveis para um impacto positivo no neurodesenvolvimento,
ainda que estudos longitudinais com desfechos cognitivos robustos continuem
em andamento.
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Conclusao

Assim, proteger a nutricdo nos primeiros mil dias — estendendo este
cuidado até os trés anos de idade — significa proteger a arquitetura cerebral,
garantindo gue o desenvolvimento cognitivo, motor e emocional ocorra em sua
trajetoria ideal. DHA, ARA, colina, ferro, zinco e componentes moduladores da
microbiota constituem pilares fundamentais dessa construcao, justificando sua
presenca em formulas infantis quando o aleitamento materno néo é possivel,
e reforcando seu papel como ferramentas clinicas essenciais para pediatras e
profissionais da infancia.

Referéncias:

1. Cusick SE, Georgieff MK. The role of nutrition in brain development: the golden opportunity of
the first 1000 days. J Pediatr. 2016;175:16-21.

2. Brenna JT, Carlson SE. Docosahexaenoic acid and human brain development: evidence from
functional studies. J Hum Evol. 2014;77:99-106.

3. Hoffman DR, Boettcher JA, Diersen-Schade DA. Toward optimizing vision and cognition in
term infants by dietary docosahexaenoic and arachidonic acid supplementation: a review of ran-
domized controlled trials. Prostaglandins Leukot Essent Fatty Acids. 2009 Aug-Sep;81(2-3):151-8.
doi: 10.1016/].plefa.2009.05.003. Epub 2009 Jun 7. PMID: 19505812.

4. Koletzko B, Brands B, Chourdakis M, Cramer S, Grote V, Hellmuth C, Kirchberg F, Prell C, Rzehak
P, Uhl O, Weber M. The Power of Programming and the EarlyNutrition project: opportunities for
health promotion by nutrition during the first thousand days of life and beyond. Ann Nutr Metab.
2014;64(3-4):187-96. doi: 10.1159/000365017. Epub 2014 Oct 2. PMID: 25300259.

5. Birch EE, Garfield S, Castafieda Y, Hughbanks-Wheaton D, Uauy R, Hoffman D. Visual acuity
and cognitive outcomes at 4 years of age in a double-blind, randomized trial of long-chain poly-
unsaturated fatty acid-supplemented infant formula. Early Hum Dev. 2007 May;83(5):279-84. doi:
10.1016/j.earlhumdev.2006.11.003. Epub 2007 Jan 18. PMID: 17240089.

6. Colombo J, Carlson SE, Cheatham CL, Shaddy DJ, Kerling EH, Thodosoff JM, Gustafson KM, Brez
C. Long-term effects of LCPUFA supplementation on childhood cognitive outcomes. Am J Clin
Nutr. 2013 Aug;98(2):403-12. doi: 10.3945/ajcn.112.040766. Epub 2013 Jun 26. PMID: 23803884
PMCID: PMC3712550.

7. Naspolini NF, Schuroff PA, Vanzele PAR, Pereira-Santos D, Valim TA, Bonham KS, Fujita A,

Passos-Bueno MR, Beltrdo-Braga PCB, Carvalho ACPLF, Klepac-Ceraj V, Polanczyk GV, Cam-
pos AC, Taddei CR. Exclusive breastfeeding is associated with the gut microbiome matu-

@ GUTRICIA

DANONE LIFE-TRANSFORMING NUTRITION
ONE PLANET. ONE HEALTH

Material técnico-cientifico destinado exclusivamente para profissionais de salde. Proibida a distribuicdo/reproducao total e/ou parcial.



ration in infants according to delivery mode. Gut Microbes. 2025 Dec;17(1):2493900. doi:
10.1080/19490976.2025.2493900. Epub 2025 Apr 16. PMID: 40237336; PMCID: PMC12005435.

8. Holst AQ, Myers P, Rodriguez-Garcia P, Hermes GDA, Melsaether C, Baker A, Jensen SR, Par-
schat K. Infant Formula Supplemented with Five Human Milk Oligosaccharides Shifts the Fe-
cal Microbiome of Formula-Fed Infants Closer to That of Breastfed Infants. Nutrients. 2023 Jul
10;15(14):3087. doi: 10.3390/nu15143087. PMID: 37513505; PMCID: PMC10383262.

9. Kadim M, Darma A, Kartjito MS, Dilantika C, Basrowi RW, Sungono V, Jo J. Gastrointestinal
Health and Immunity of Milk Formula Supplemented with a Prebiotic Mixture of Short-Chain
Galacto-oligosaccharides and Long-Chain Fructo-Oligosaccharides (9:1) in Healthy Infants and
Toddlers: A Systematic Review with Meta-Analysis. Pediatr Gastroenterol Hepatol Nutr. 2025
Jan;28(1):1-18. https://doi.org/10.5223/pghn.2025.281.1

10. Schwarzenberg SJ, Georgieff MK; COMMITTEE ON NUTRITION. Advocacy for Improving Nu-
trition in the First 1000 Days to Support Childhood Development and Adult Health. Pediatrics.
2018 Feb;141(2):e20173716. doi: 101542/peds.2017-3716. Epub 2018 Jan 22. PMID: 29358479.

11. Hsieh AT, Brenna JT. Dietary docosahexaenoic acid and central nervous system fatty acid
status. Prostaglandins Leukot Essent Fatty Acids. 2009 May-Jun;81(2-3):85-91. doi: 10.1016/].ple-
fa.2009.05.004. PMID: 19502020.

12. Victora CG, Bahl R, Barros AJ, Franca GV, Horton S, Krasevec J, et al; Lancet Breastfeeding
Series Group. Breastfeeding in the 21Ist century: epidemiology, mechanisms, and lifelong effect.
Lancet. 2016;387(10017):475-90. doi:10.1016/S0140-6736(15)01024-7.

13. Araujo L. Optimization of the first thousand days: LCPUFAs in maternal and pediatric nutrition.
Nutr J. 2017 Jun 13;16(1):55. doi: 10.1186/512937-017-0262-1. PMID: 28610676; PMCID: PMC5470284.

14. ESPGHAN Special Interest Group on Gut Microbiota and Modifications. Biotics in infant or
follow-on formulae: public consultation document. [place unknown]: ESPGHAN; 2025. Disponivel
em: file:///Users/liubianaaraujo/Downloads/Biotics%20in%20Infant%200r%20Follow-0On%20
Formulae public_consultation.pdf. Acesso em: 20 nov. 2025.

O aleitamento materno € o melhor alimento para os lactentes e, até o 62 més, deve ser oferecido como fonte
exclusiva de alimentacédo, podendo ser mantido até os dois anos de idade ou mais. As gestantes e nutrizes também
precisam ser orientadas sobre a importancia de manter uma dieta equilibrada, com todos os nutrientes, e sobre
a importancia do aleitamento materno até os dois anos de idade ou mais. As maes devem ser alertadas de que
o uso de mamadeiras, de bicos e de chupetas pode dificultar o aleitamento materno, particularmente quando se
deseja manter ou retornar a amamentacao. Seu uso inadequado pode trazer prejuizos a saude do lactente, além de
custos desnecessarios. As maes devem estar cientes da importancia dos cuidados de higiene e do modo correto
do preparo dos substitutos do leite materno para a saude do bebé. Cabe ao especialista esclarecer previamente
as maes quanto aos custos, riscos e impactos sociais dessa substituicdo para o bebé. E importante que a familia
tenha uma alimentacdo equilibrada e que sejam respeitados os hadbitos culturais na introducdo de alimentos
complementares na dieta do lactente, bem como sejam sempre incentivadas as escolhas alimentares saudaveis.
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