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A alimentacdo adequada du-
rante a primeira infancia é es-
sencial para garantir a saude,
O crescimento e o desenvol-
vimento em condi¢cdes ideais,
especialmente durante a fase
gue vai do nascimento até os
dois anos de idade. Diversos
estudos comprovam a excelén-
cia do aleitamento materno na
nutricdao dos neonatos e crian-
cas, especialmente nos primei-
ros mil dias. A composicao do
leite materno garante cresci-
mento diferenciado, diminui a
incidénciade pneumonias,gas-
troenterites virais e bacteria-
nas e dermatite atdépica, reduz
as doencgas crénico-degenera-
tivas na vida adulta, tais como
hipertensao arterial, obesida-
de e diabetes do tipo Il, reduz
as infeccoes respiratorias, tais
como bronquiolite aguda viral
e otite média aguda e promo-
ve um melhor desenvolvimen-
to visual e neuropsicomotor
na crianca.
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Entretanto, por diferentes ra-
zOes, existem mulheres que ndo
conseguem oOuUu nao podem
amamentar. Nesses casos, a Or-
ganizacao Mundial de Saude
(OMS) e as sociedades de pe-
diatria de todos os continentes
recomendam o uso de formulas
infantis (Fls) como substituto
ou complemento do LM.

As Fls sdo o unico produto lac-
teo considerado nutricional-
mente aceitavel para criancas

menores de um ano, Pois sSao
preparadas para fornecer uma

composicao nutricional mais
proxima possivel das caracte-
risticas nutricionais e funcio-
nais do LM, garantindo, assim,
crescimento e desenvolvimento
adequados, aléem da maturacao
do sistema imunologico.
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As Fls utilizam o leite de vaca (LV) como principal matéria-prima
pbasica, uma vez que ele & de facil obtencdo e apresenta baixo
custo em relacao ao leite de outras espécies; no entanto, como o
LV integral nao € adequado para criancas menores de um ano de
idade, € necessario que ele passe por transformacdes tecnoldgicas
Nna sua composicao de macro e micronutrientes.

Essas modificacdes consistem principalmente na reducao do teor
de proteinas e eletrdlitos, com a adicao de fracdoes proteicas de
melhor qualidade e reducao e substituicao da gordura do leite por
Oleos vegetais, alterando a proporcao dos acidos graxos saturados
e insaturados.

Ocorre também a adi¢cdo de
lactose e a suplementacao
com fruto-oligossacarideos
(FOS) e galacto-oligossacari-

deos (GOS), oligossacarideos
do leite materno (HMOs), mi-
nerais, vitaminas e oligoele-
mentos.

Dessa forma, a composicao das Fls vem sendo constantemente
aprimorada nao apenas para aumentar as semelhancas nutricionais
com o leite humano (LH), mas também para incluir compostos bioativos
especificos que estao envolvidos em multiplos processos fisiologicos.
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O LM contém uma grande va-
riedade de proteinas respon-
saveis por diferentes funcodes
no organismo infantil. Muitas
dessas proteinas sao digeridas
e fornecem uma fonte balan-
ceada de aminoacidos para be-
bés em rapido crescimento. As
proteinas presentes no LM e no
LV diferem entre si, tanto em
guantidade guanto em qualida-
de. A quantidade e a qualida-
de das proteinas presentes em
uma dieta é um ponto-chave
do valor nutricional da alimen-
tacao infantil. O LM contém em
torno de 0,8 a 1,3 g/100 mL de
proteina, o que varia com o es-
tagio da lactacao, enquanto o
LV integral contém por volta
de 3,3 g/100 mL, ou seja, qua-
se o triplo da quantidade de
proteinas presente no LM. O
processamento do leite de vaca
visa reduzir o teor de protei-
na para evitar o ganho exces-
sivo de peso e a sobrecarga
dos sistemas tubulares renais
imaturos do recém-nascido.
Também a reducao do teor de

®
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caseina e consequente melhora
da relacdo proteina do soro de
leite:caseina enriquece as Fls
com proteinas de alta ativida-
de bioldgica, visando fornecer
aminoacidos essenciais e facili-
tar a digestao do leite.

A legislacao brasileira atual, que
estadeacordocomasrecomen-
dacdes do Codex Alimentarius
da FAO/OMS, estabelece um
teor minimo de proteina para
formulas derivadas do leite de
vaca na fase-1de 1,8 g/100 kcal
e um maximo de 3,0 g/100 kcal,
enguanto as concentracdes de
proteina nas formulas da fase-
2 devem variar entre 1,8 g/100
kcal e 3,5 g/100 kcal. As casel-
nas compreendem a maioria
das proteinas insoluveis do lei-
te e sao encontradas na forma
micelar, enquanto as proteinas
do soro de leite estdo presen-
tes na forma coloidal e em suas
formas glicosiladas. Enquanto
a proporcao de proteinas so-
ro:caseina no leite materno é
de cerca de 90:10 no colostro
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e 60:40 no leite maduro, essa proporcao chega a 20:80 no leite
de vaca, indicando que o leite de vaca é mais rico em caseina do
que o leite humano. As caseinas sao dificeis de digerir, pois coagu-
lam no estbmago sob pH acido e atrasam a liberacdo de aminoa-
cidos devido a digestao lenta. Por outro lado, as proteinas do soro
sao rapidamente digeridas e altamente biodisponiveis.

Além das conhecidas funcdes
bioldgicas proveniente das pro-
teinas intactas, outras funcodes
decorrem a partir de pepti-
deos bioativos formados du-
rante a digestdao das caseinas,
das proteinas soro (a-lactorfi-
na, B-lactorfina, albutensina A,
B-lactotensina,  lactoferricina,
lactoferrampin e outros) e dos
glicanos liberados das glico-
proteinas, conferindo, assim,
mais complexidade as proprie-
dades funcionais das proteinas.
Esses peptideos promovem
diversos efeitos bioldgicos,
tais como como atividades
prebidticas, imunomodulado-
ras, antibacterianas e inibicao
da adesdao de patdgenos
as células intestinais.

A,

W

=

A protedlise gastrica ocorre no
lactente, liberando peptideos
do leite biologicamente ativos
com propriedades imunomo-
duladoras e antibacterianas de
relevancia clinica para o trato
intestinal proximal.

Em um recente estudo, no leite
intacto foram encontrados 135
peptideos que provavelmente
foram degradados no estdbma-
go, pois nao foram encontra-
dos nas amostras de aspirado
gastrico.

O leite materno e o de vaca
contém centenas de proteinas
intactas, muitas delas com acao
bioldgica, desde antibacteriana
até imunomoduladora, mas o
leite também contém uma mis-
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tura complexa de proteases,
ZImogénios, ativadores de pro-
tease e inibidores de protease.
A falta de digestao da lactofer-
rina e da imunoglobulina pode
ser funcional: ao permitir que
essas proteinas permanecam
intactas, elas podem conti-
nuar a exercer suas conhecidas
acdes biologicas no lactente.
Em humanos e vacas, 0s pep-
tideos liberados sao altamente
semelhantes entre os animais
dentro da espécie e durante
a lactacao. Assim, o conceito
de que as proteinas parcial-
mente hidrolisadas nas formu-
las infantis mimetizam a acao
proteolitica presente no leite
materno ndao é uma verdade
absoluta. Essas proteinas par-
cialmente hidrolisadas podem
facilitar a digestao das proteinas
ao penetrarem no estdbmago
do lactente, mas, em verdade,
no leite materno as proteinas
hidrolisadas por acao das pro-
teases correspondem a um
pequeno percentual, a maioria
das proteinas seguem intactas
para serem digeridas pelo tra-
to gastrointestinal do lactente
e algumas nem digeridas sao,

pois cumprem a funcao de
elementos bioativos em sua
estrutura plena.
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A fracao de carboidratos no
LM & composta essencialmen-
te por lactose (87%) e oligossa-
carideos (12%), com peqguenas
concentracdes de monossaca-
rideos livres (1%).

Os carboidratos exercem di-
versas funcdes na saude do
lactente, sendo a lactose e os
monossacarideos livres car-
boidratos fornecedores de
energia, enquanto os oligossa-
carideos tém a funcao de mo-
dular a microbiota intestinal e
atuar como agentes proteto-
res contra infecgdes.

A lactose é o carboidrato mais
abundante do LM. Sua con-
centracao varia entre 60 e
80g/L e supre cerca de 40%
das necessidades energeéeti-
cas do lactente, fornecendo
glicose como fonte de ener-
gia e galactose como base
para sintese de galactopepti-
deos, necessarios para o de-
senvolvimento do sistema ner-
VOSO central.

Além disso, a lactose participa
dos mecanismos de absorcao
de calcio e ferro, bem como
constitui substrato para a flo-
ra intestinal do lactente, que
produz grandes quantidades
de acido latico, reduzindo o
pH do intestino, promovendo,
assim, um ambiente favora-
vel a proliferacao de bactérias
probidoticas, como o bifido-
bacterium, e desfavoravel as
bactérias potencialmente pa-
togénicas, atuando também
como um composto bioativo.

Os oligossacarideos do LM
(human milk oligosaccharides-
HMOs) sao carboidratos com-
postos por 3 a 22 unidades de
monossacarideos e represen-
tam a terceira maior fracao do
LM, apos a lactose e os lipidios.
A maior parte (=95%) dos HMOs
chegam ao intestino intactos,
onde exercem diversas fun-
codes, sobretudo na modulacao
da microbiota intestinal dos
lactentes.
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Além dessaimportante funcao,
eles estao envolvidos também
na melhora na competéncia
imunoldgica local e sistémica,
com efeito significativo na di-
minuicao de infec¢cdes virais
e bacterianas, incluindo uma
diminuicdao da marcha alérgi-
ca. Maior crescimento cerebral
e desenvolvimento cognitivo
também sao encontrados, no-
tadamente nas areas visual e
de linguagem.

Na impossibilidade de aleita-
mentomaternoexclusivoecomo
as formulas infantis nao conti-
nham os HMOs, o acréscimo
da combinacao de prebidticos
(scGOS/IcFOS-9:1) constituiu,
sem duvida, um grande avan-
¢co e ponto de inflexdo. A com-
binacao de galacto e fruto-o-
ligossacarideos na proporcao
adequada demonstrou ser se-
gura e eficaz para melhorar a
consisténcia das fezes e tor-
nar a microbiota dos lactentes
que recebem formulas infantis
mais parecida com a dos que
recebem o aleitamento mater-
no. Porém os efeitos bioativos
dos HMOs extrapolam, e mui-
to, a construcao de uma flora
intestinal desejavel e saudavel:

estudos comprovam que eles
atuam na melhora na compe-
téncia imunoldgica local e sis-
témica com efeito significati-
vo na diminuicao de infec¢oes
virais e bacterianas, incluin-
do uma diminuicao da marcha
alérgica. Com isso, na ultima
década acelerou-se o caminho
da introducao dos HMOs nas
Fls.
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O leite humano contém 3 a 4%
de lipidios, sendo 98% na for-
ma de triglicerideos, 1% de fos-
folipidios e 0,5% de esteradis,
além de acidos graxos livres,
mono e diglicerdis. A maioria
dos lipidios estd sob a forma
de glébulos com 4 OQm de dia-
metro, envoltos por uma mem-
brana contendo fosfolipidios
e proteinas. Os acidos graxos
sa0, em sua maioria, de cadeia
longa, com cerca de 50% sob
a forma saturada e 50% insatu-
rada. Mais de 200 acidos gra-
xos ja foram identificados no
leite humano, mas apenas sete
correspondem a 90% do total
de lipidios, sendo os princi-
pais: oleico, palmitico, esteari-
co, miristico, laurico, linoleico
e linolénico. Os lipidios forne-
cem uma fonte concentrada
de energia durante os primei-
ros meses de vida e suportam
funcdes metabodlicas e fisio-
I6gicas essenciais. Os acidos
graxos (AG) sdo componentes

estruturais das membranas ce-
lulares e cumprem as funcodes
energeticas e de reservas me-
tabolicas, além de formarem
hormonios e sais biliares. Den-
tro da diversidade dos AG, al-
guns sao sintetizados pelo or-
ganismo e outros precisam ser
adquiridos atravées da dieta,
como o acido alfa-linolénico
(ALA) e o acido linoleico (LA).
Esses sao precursores dos aci-
dos graxos poli-insaturados de
cadeia muito longa (LCPUFAS):
acido araquidonico (ARA), aci-
do eicosapentaenoico (EPA) e
acido docosaexaenoico (DHA).
Os LCPUFAs ARA e DHA sao
componentes essenciais nhao
sO para o desenvolvimento
neuroldgico, mas também para
a funcao visual da crianca.
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Em termos de composicao de
AG, o LM e o LV sdo bem dife-
rentes. O LV apresenta concen-
tracado maior de acidos graxos
de cadeia curta e média e qua-
se nenhum LCPUFA. Em rela-
Ccao ao colesterol, o LM contém
de 90 a 150 mg/L, em contraste
com o LV, gue contém aproxi-
madamente 40 mg/L. Ademais,
os lipidios do LM sao mais bem
digeridos e absorvidos pela
crianca, pois sua digestao ocor-
re, em parte, devido a alta con-
centracao de lipase estimulada
pelo sal biliar (BSSL), uma pro-
teina bioativa presente no LM
gue hidrolisa os acidos graxos
da posicao sn-2 nos trigliceri-
deos.

Os LCPUFAs DHA e ARA cons-
tituem cerca de 60 % dos lipi-
dios totais do cérebro, e um
percentual de 80 a 85% se
constitui de DHA. Eles exercem
importantes acdes bioldgicas,
tais como regulacao do cresci-
mento celular, mielinizacao das
fibras nervosas e diferenciacao
dos fotorreceptores dos cones
e bastonetes da retina, aléem de
atuarem como compostos bioa-
tivos com papel relevante na
saude cardiovascular e imuno-
|0gica. Os principais derivados

dos LCPUFAs acumulam-se
principalmente nos fosfolipi-
dios (FL) do cortex cerebral.

Na Uultima década, as Fls in-
corporaram a adicao de aci-
dos graxos essenciais nas pro-
porcoes do LM, cerca de 5 a
15 para 1 (LA e ALA), assim
como tambéem de ARA:DHA
na proporcao de 2:1, porém na
grande maioria das Fls ligadas
aos triglicerideos. Nos ultimos
anos, a literatura médica mos-
trou que a adicao dos LCPU-
FAs ligada aos FL em férmulas
infantis dobra a incorporacao
de DHA no tecido cerebral e no
restante do sistema nervoso,
além de aumentar sua biodis-
ponibilidade. Ensaios clinicos
demonstram melhor desem-
penho visual e neuro-motor
nos lactentes amamentados
e que receberam formulas su-
plementadas com adicao dos
LCPUFAs aos FL em relacao
aos nao suplementados.
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Como ja abordado anterior-
mente, o teor lipidico do LV é
bem distinto do LM. Ele tem
uma quantidade grande de aci-
dos graxos saturados de cadeia
curta e média, e uma gquantida-
de menor de AG insaturados
de cadeia longa, assim como
de LCPUFAsS.

Hoje em dia, o teor lipidico das
formulas € fornecido por um
mix de oOleos vegetais, como
Oleo de coco, oleina de palma,
soja, milho e girassol. O acido
palmitico (AP) isoladamente
compoe cerca de 25% dos AG
saturados de cadeia longa e,
no LM, situa-se na posicao 2
da molécula de triglicerideo;
as posicoes 1 e 3 sao ocupadas
por AG insaturados. A lipase
atua preferencialmente na po-
sicao 2, dessa maneira, o acido
palmitico, agora como mono-
glicerideo, € normalmente ab-
sorvido. Ja nos oleos vegetais
utilizados, o acido palmitico en-
contra-senas posicdesle 3, me-
Nnos sensiveis a lipase, e as Mmo-
léculas de AP sem a absorcao
adequada acabam formando,
por reacao de saponificacao,
sabdes de calcio, aumentando
a perda intestinal de calcio e
de acido palmitico. O efeito é

triplamente desfavoravel, pois
o lactente apresenta, nesses
casos, fezes que tendem a ser
mais endurecidas, diminuin-
do a mineralizagcao 6ssea pela
menor absorcdao de calcio e
alterando a microbiota, dimi-
nuindo o numero de coldnias
de lactobacillus e bifidobacte-
rias devido ao menor teor de
acido palmitico.

Nos ultimos anos, o avanco na
tecnologia de producao das
Fls permitiu modificar a com-
posicao das moléculas de tri-
glicerideos, permitindo a in-
sercao do acido palmitico na
posicao 2 da ligacao com o
glicerol, com melhora na dina-
mica de sua absor¢cao, mais se-
melhante a do LM, benefician-
do os lactentes que precisam
receber Fls.
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Concluindo, o avanco da ciéncia e a incorporacao de
novas tecnologias na producao das formulas infantis
estao, de maneira crescente e irreversivel, melhorando
a qualidade das Fls, transformando-as em opcdes
nutricionais mais parecidas com o LM, de modo
a contribuir para crescimento e desenvolvimento
adequados, na impossibilidade do aleitamento materno.

@ NUTRICIA

DANONe LIFE-TRANSFORMING NUTRITION




REFERENCIAS

1. SBP. Sociedade Brasileira de Pediatria - Departamento de Nutrologia Manual de Alimentag¢&o: orientacdes para
alimentacdo do lactente ao adolescente, na escola, na gestante, na prevencdo de doencas e seguranca alimentar
/ Sociedade Brasileira de Pediatria. Departamento Cientifico de Nutrologia. - 42. ed. - S&o Paulo: SBP, 2018. 172 p.

2. FAO. Food and Agriculture Organization of the Unite Nations (FAQO). Fats and fatty acids in human nutrition.
Rome, 2010. Report of an expert consultation. Food and Nutrition Paper 91.

3. Ballard O, Morrow AL. Human milk composition: nutrients and bioactive factors. Pediatr Clin North Am.
2013;,60(1):49-74.

4. Almeida CC, Baido DS, Leandro KC, Paschoalin VMF, Costa MP, Conte-Junior CA. Protein Quality in Infant Formulas
Marketed in Brazil: Assessments on Biodigestibility, Essential Amino Acid Content and Proteins of Biological
Importance. Nutrients 2021;13, 3933.

5. Dallas D, Guerrero A, Khaldi N, et al. Extensive in vivo human milk peptidomics reveals specific proteolysis vielding
protective antimicrobial peptides. J Proteome Res 2013;12(5):2295-304.

6. Dallas DC, Guerrero A, Khaldi N, Borghese E, Bhandari A, Underwood MA, Lebrilla CB, German JB, Barile D. A
Peptidomic Analysis of Human Milk Digestion in the Infant Stomach Reveals Protein-Specific Degradation Patterns.
J Nutr 2014,144: 815-820.

7. Falcdo MC. Dinamica da composicao lipidica das formulas infantis e suas implicacdes clinicas. BRASPEN J 2020;
35 (3): 294-306.

8. Liu L et al. Higher efficacy of dietary DHA provided as a phospholipid than as a triglyceride for brain DHA accretion
in neonatal piglets. J Lipid Res. 2014;55(3):531-9.

9. Wijendran V et al. Efficacy of dietary arachidonic acid provided as triglyceride or phospholipid as substrates for
brain arachidonic acid accretion in baboon neonates. Pediatr Res. 2002;51(3):265-72.

10. Nowacki J et al. Stool fatty acid soaps, stool consistency and gastrointestinal tolerance in term infants fed infant
formulas containing high sn-2 palmitate with or without oligofructose: a double-blind, randomized clinical trial.
Nutr J. 2014;13:105.

11. Yao M et al. Effects of term infant formulas containing high sn-2 palmitate with and without oligofructose on stool
composition, stool characteristics, and bifidogenicity. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2014 ;59(4):440-8.

12. Bruzzese E et al. A formula containing galacto- and fructo-oligosaccharides prevents intestinal and extra-
intestinal infections: an observational study. Clin Nutr. 2009;28(2):156-61.

13. Knol J et al. Colon microflora in infants fed formula with galacto- and fructo-oligosaccharides: more like breast-
fed infants. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2005;40(1):36-42.

14. Moro G et al. Dosage-related bifidogenic effects of galacto- and fructooligosaccharides in formula-fed term
infants. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2002;34(3):291-5.

15. Sekerel BE et al. An expert panel statement on the beneficial effects of human milk oligosaccharides (HMOs) in
Early life and potential utility of HMO-supplemented infant formula in cow’s milk protein allergy. J Asthma Allergy.
2021, 14M47-1164Read less.

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
0 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 mées 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 habitos culturais na introducdo de alimentos
complementares na dieta do lactente, bem como sejam sempre incentivadas as escolhas alimentares saudaveis.
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ne 2051/01, a Resolucdo RDC n‘—’222/02,‘ Lei 11265/06 e Decretos que a regulamentam. Proibida a distribuicdo a outros
publicos e reproducédo total ou parcial. E proibida a utilizacdo deste material para realizacdo de promog¢&o comercial.
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