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RESUMO

O crescimento saudavel é alcancado com uma alimentacdo adequada. Na fase inicial
da vida, o leite humano € o alimento que relne as caracteristicas nutricionais ideais.
Portanto, a pratica da amamentac&o deve iniciar ainda na sala de parto na primeira
hora de vida e deve ser mantida de forma exclusiva por seis meses. A partir de entao,
€ necessario introduzir a alimentacdo complementar adequada, mantendo-se também
o aleitamento materno por dois anos ou mais. No entanto, em algumas situacdes em
gue o aleitamento materno nao é possivel, € recomendado o uso de formulas lacteas
modificadas. Embora se tenha conseguido atingir uma similaridade entre estas e o
leite humano, é certo que ainda se registram diferencas na saude. O objetivo deste
estudo foi revisar sistematicamente a literatura cientifica sobre os efeitos da férmula
infantil e do aleitamento materno no desenvolvimento e na saude da crianca. Foi
utilizada a base de dados Medline, por meio do motor de busca PubMed, para busca
dos artigos que compdem a presente revisdo sistematica. Foram encontrados,
inicialmente, 759 estudos; ap6s o processo de selecdo (leitura de titulo e resumo e,
posteriormente, leitura na integra), 34 compuseram o0 presente estudo. O
aleitamento materno exclusivo, em comparag¢do com férmulas infantis, apresentou
melhores desfechos na saude de criancas, principalmente com relacdo ao perfil de
crescimento.

Palavras-chave: Aleitamento materno. Férmula infantil. Nutricdo. Desenvolvimento
infantil.

ABSTRACT

Healthy growth is achieved by appropriate feeding. In the first stage of life, human milk
is the food that gathers the ideal nutrition characteristics. Therefore, breastfeeding
must be initiated in the delivery room in the first hour of life and must be maintained
exclusively for six months. Since then, it's important to introduce adequate
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complementary feeding, keeping breastfeeding for two years or more. However, in
cases which breastfeeding isn’t possible, it's advised the use of modified milk formulas.
A similarity between human milk and modified milk formulas was achieved, although,
it's certain that some differences in health are documented. The study’s goal was to
systematically review the scientific literature about the effects of infant formula and
breastfeeding on child development and health. It was used Medline database, through
Pubmed search engine, to look for articles that make part of the current systematic
revision. Initially, 759 researchers were found; after the selection process (title and
abstract reading, and afterward, a full reading), 34 of them contained the current paper.
Breastfeeding itself, compared to infant formulas, showed better results in children's
health, especially related to the growth profile.

Keywords: Breastfeeding. Infant formula. Nutrition. Child development.
INTRODUCAO

A alimentacao saudavel tem papel fundamental em todas as etapas da vida, e
por meio desta, é alcancado o crescimento saudavel. Nas fases iniciais da vida, o leite
humano é evidentemente o alimento que relne as caracteristicas nutricionais ideais,
visto que possui um balanceamento apropriado de nutrientes. Unico e inigualavel, ele
€ um alimento vivo que ndo apenas proporciona protecao contra infec¢cdes e alergias,
como também estimula o desenvolvimento do sistema imunoldgico e a maturacdo do
sistema digestério e neurolégico. Portanto, a amamentacdo apresenta extrema
importancia na vida da crianca, da mée, da familia e na sociedade como um todo
(MARQUES; LOPEZ; BRAGA, 2006; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA,
2012).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), o Fundo das
NacOes Unidas para a Infancia (UNICEF) e o Ministério da Saude, a pratica da
amamentacao deve iniciar ainda na sala de parto na primeira hora de vida, conhecida
como “hora de ouro” (golden hour) e deve ser mantida de forma exclusiva por seis
meses. A partir disso, a introducdo da alimentacdo complementar adequada se faz
necessaria, mantendo-se também o aleitamento materno por dois anos ou mais
(SILVA et al., 2020).

Ofertar o seio materno ao bebé é um direito bioldgico e inquestionavel da mae
e do filho, além de fundamental para a sobrevivéncia e a qualidade de vida infantil,
principalmente, nos primeiros anos de vida. E nitido que os beneficios do aleitamento

materno ndo se limitam a duragéo da préatica e podem se estender até a vida adulta e
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impactar na qualidade de vida a longo prazo, evitando o ganho de peso
desnecessério, com consequente desenvolvimento de doencas crénicas relacionadas
a obesidade (MARQUES et al., 2020; BRASIL, 2019).

Segundo evidéncias cientificas, a pratica de amamentar o lactente
exclusivamente com leite materno promove a prevencao de varias doencas, tais
como: diarreia, doencas intestinais, infeccdes respiratorias, infeccbes bacterianas,
infeccBes do trato urinério, alergias, infeccdes hospitalares e prote¢do contra as
doencas crbnicas nao transmissiveis. Além disso, proporciona um desenvolvimento e
crescimento adequado ao bebé, promovendo a maturacdo das funcbes do sistema
estomatognatico e um desenvolvimento harmdnico mandibular e facial. Sendo assim,
o leite materno € o alimento com maior quantidade de nutrientes e agentes
imunoldgicos que protegem o bebé de infecgcbes (MARQUES et al., 2020).

Entretanto, existem algumas situacdes em que o aleitamento materno néo é
possivel, e nestes casos especificos, € recomendado o uso de férmulas lacteas
modificadas para lactentes que atentam as necessidades nutricionais estimadas
(MELO; GONGCALVES, 2014).

As férmulas infantis sdo definidas como um produto a base de leite de vaca
ou de outros animais que tenham provado ser seguros para a alimentacéo infantil.
Apesar de terem sido criadas na intengcdo de se assemelhar ao leite materno, sua
composicdo ndo se iguala as propriedades fisiolégicas do mesmo, as quais sao
especificas da mae para seu préprio filho. Embora tenha-se alcancado uma
similaridade, ainda ha diferencas no perfil de crescimento e na salde, no que diz
respeito aos efeitos em curto e longo prazo, em criangas alimentadas com formulas
(REGO; RIBEIRO; GUERRA, 2013; MELO; GONCALVES, 2014).

Entre as diversas diferencas encontradas, nota-se que as fontes de
macronutrientes (carboidratos, proteinas e lipidios) das formulas diferem em
guantidade e qualidade dos componentes do leite humano. Com isso, 0 numero de
bifidobactérias sdo reduzidas na microbiota intestinal de bebés que recebem o
aleitamento artificial, em contrapartida, ha uma maior quantidade de bactérias
patogénicas gerando maleficios a saude. Isso pode acarretar em danos relacionados
ao crescimento fisico e ao desenvolvimento cognitivo, social e emocional (OLIVEIRA,
2019; MELO; GONCALVES, 2014).
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Diante do exposto, € fundamental o estudo continuo sobre a forma de
aleitamento e seu impacto na saude infantil. Sendo assim, o objetivo do trabalho foi
elaborar uma revisdo sistematica sobre os diversos desfechos na saude infantil, em

criancas amamentadas com leite materno ou refei¢des lacteas.

METODOS
Definicdo da base de dados e estratégia de busca

Foi utilizada a base de dados Medline, por meio do motor de busca PubMed,
para encontrar os artigos que compdem a presente revisdo sistematica. A definicdo
de uma base de dados reside no fato de que a mesma se configura como a principal
base de dados para a area da saude. O periodo de busca estipulado foi entre julho e
agosto de 2020, com posterior atualizacdo até janeiro de 2021, sendo utilizada a
seguinte estratégia de busca, baseada na combinacéo de termos MeSH e sinbnimos:
("infant formula”™ OR "breast milk" OR "child feeding® OR "baby formula”" OR
“infant formulas” OR "baby formulas" OR lactatin OR "milk infant formula™ OR formula
OR "infant formulas" OR breastfeeding OR "breast milk") AND ("child obesity" OR
obesity OR "pediatric obesity"[MeSH] OR overweight OR "body composition" OR "child
obesity" OR "infant obesity" OR "obesity in childhood" OR "body fat").

Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos estudos que preencheram os seguintes critérios: 1) estudos
com seres humanos do sexo feminino; 2) gestantes eutroéficas e saudaveis com idade
igual ou superior a 18 anos; 3) bebés saudaveis nascidos a termo; 4) utilizacdo de
uma férmula infantil ou amamentacao exclusiva; 5) estudos publicados na integra no
idioma inglés e portugués. Foram excluidos estudos que preencheram ao menos um
desses critérios: 1) gestantes menores de 18 anos; 2) gestantes com comorbidades
antes ou durante a gestacédo; 3) gestantes em desnutricdo ou sobrepeso/obesidade;
4) gestantes tabagistas; 5) bebés prematuros; 6) bebés com baixo peso ao nascer; 7)
quantidade de formula ofertada nao descrita.

Selecéao dos estudos
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Primeiramente foram excluidos os estudos, que por meio da leitura dos titulos
e resumos, claramente se apresentaram contrarios aos objetivos desta revisdo e/ou
ndo atenderam aos critérios de inclusdo. Posterior a essa primeira sele¢céo, os estudos
que ndo apresentaram clareza quanto a sua elegibilidade para esta revisdo foram
analisados na integra. Por fim, foram definidos todos os estudos que, ao preencherem
todos os critérios de inclusao, fariam parte desta revisao sistematica. Davidas quanto
a inclusdo/exclusdo dos estudos foram solucionadas pelos autores em conjunto.

Apés isso, as informacgBes dos estudos foram compiladas em uma tabela

elaborada pelos autores.

RESULTADOS

Ao total, 34 estudos preencheram todos os critérios de inclusdo adotados na
presente revisao sistematica. Os processos de busca, incluséo, exclusdo e selecéo

dos estudos estdo descritos no Flowchart apresentado a seguir (Figura 1).

Figura 1 — Flowchart do processo de selecéo e inclusao

Total de referéncias enconfradas pela
estratégia de busca no AMedling
n=759

Estudos selecionados para leitura de
titulo & resumo
n=7549

Estudos excluidos pela leitura de
titulo & resumo
n =500

Estudes selecionados para leitura na

integra Exclusio pela leitura na integra
n=259 n=122

n = 52 foram excluidos porgue ndo foram feitos
em mulheres gestanies
n = 15 foram excluidos porgue foram feitos am
animais
n = 12 foram excluidos porgue foram feitos em

bebés nascidos premafuros
Estudos selecionados para compor a n = 10 foram excluidos porgque foram feitos em
revisao mulheres sobrepeso
m= 34 n =@ fioram excluidos porque foram feitos em
mulheres abaixo de 12 anos

n = 4 foram excluidos porgue foram feitos em
gestantes disbétficas —
n = 1 foi excluido porque foi feifo em gestantes

tabagistas
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Tabela 1 — Descri¢édo dos estudos inclusos na reviséo

(Continua)

Autoria, ano

Sujeitos

Procedimentos

Resultados principais

GROTE et al.,
2016

164 criangas na fase de
amamentacao.

Estudo multicéntrico duplo-cego de intervencdo. De uma
subamostra de 30 maes, amostras de leite materno foram
coletadas de criancas de um (T1), dois (T2), trés (T3) e seis
(T6) meses e foram analisadas quanto a quantidade de
proteinas, carboidratos digestiveis, lipidios totais e
composicao de acidos graxos.

Esses dados fornecem uma faixa de
referéncia de ingestdo de nutrientes
em bebés amamentados e podem
fornecer orientacdo para definir a
ingestdo ideal de nutrientes para
bebés que ndo podem ser totalmente
amamentados.

WEBER et al.,
2014

1.090 bebés alimentados
com féormula e 588 bebés
amamentados.

Ensaio clinico multicéntrico, duplo-cego, randomizado
onde bebés alimentados com férmula foram
aleatoriamente designados para receber férmula com
maior ou férmula com menor teor de proteina no primeiro
ano de vida. Os bebés amamentados foram incluidos como
um grupo de referéncia observacional.

A férmula infantil com menor teor de
proteina reduz o IMC e o risco de
obesidade na idade escolar. Evitar
alimentos infantis que fornegcam
ingestdo excessiva de proteinas
pode contribuir para a reducdo da
obesidade infantil.

TIMBY et al.,
2014

160 bebés com menos de
dois meses de idade.

Ensaio clinico randomizado. Bebés foram aleatoriamente
designados para serem alimentados com uma férmula
experimental (EF) de baixa energia e proteina
suplementada com MFGM ou uma férmula padréo (SF) até
0s seis meses de idade.

A suplementacdo de MFGM com
féormula infantil diminui a lacuna no
desenvolvimento  cognitivo  entre
bebés amamentados e alimentados
com férmula.
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(Continuacéo)

Autoria, ano

Sujeitos

Procedimentos

Resultados principais

MARTIN et al.,
2017

7.046 pares mae-bebé
lactantes, dos quais
79,5% das criangas foram
acompanhadas aos 16
anos.

Ensaio randomizado. Foi aumentado o tempo de duracéo
da amamentacéo e analisada a adiposidade e a presséo
arterial (PA) aos 16 anos.

Essa interven¢do ndo foi associada
com reducdo do risco de obesidade
adolescente ou PA. Embora existam
muitas razdes para promover a
duracdo e  exclusividade da
amamentacdo, o estudo né&o indica
que a amamentagdo evita a
obesidade ou reduz a pressao arterial
na infancia ou adolescéncia.

KOUWENHOVEN
et al., 2020

178 bebés saudaveis
receberam féormula e 67
foram amamentados
exclusivamente.

Estudo clinico duplo-cego, randomizado e controlado de
equivaléncia. Bebés receberam mLP (1,79 de proteina/100
kcal; n=90) ou férmula CTRL (2,1g de proteina/100 kcal,
n=88) da inscricdo (idade < 45 d) aos seis meses de idade.
Um grupo amamentado serviu de referéncia. A
antropometria e a composicdo corporal foram
determinadas no inicio do estudo, com 17 semanas e seis
meses de idade.

A alimentacao de uma férmula infantil
com um perfil de aminoécidos
modificado e um menor teor de
proteina de uma idade média de um
més até a idade de seis meses é
segura e suporta um crescimento
adequado, semelhante ao de bebés
que consomem férmula CTRL.

LORENZO et al.,
2019

176 bebés saudaveis a
termo.

Estudo de intervencdo, randomizado e duplo-cego. Os
bebés foram alocados aleatoriamente em grupo de
amamentacdo com férmula enriquecida com &cido
araquidonico (AA) e docosahexaenodico (DHA) (n=70) e
fébrmula  padrdo  (n=61). Bebés  amamentados
exclusivamente foram adicionados como grupo de
referéncia (n=45).

O gendtipo FADS infantil pode
contribuir para reduzir a lacuna das
concentracbes de AA e DHA entre
bebés amamentados e alimentados
com férmula.
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(Continuacéo)

Autoria, ano Sujeitos Procedimentos Resultados principais
FLEDDERMANN 213 bebés saudaveis a Estudo clinico randomizado, duplo-cego e controlado. A composigdo da formula infantil
et al., 2018 termo.

Bebés receberam uma férmula infantil com reducdo de
proteina contendo soro de leite enriquecido com alfa-
lactalbumina e acidos graxos poli-insaturados de cadeia
longa ou uma formula padréo. Bebés amamentados néo
randomizados foram usados como grupo de referéncia.

influencia o perfil metabdlico e o
crescimento inicial de bebés aos
guatro meses de idade, enquanto
efeitos da programacdo de longo
prazo (quatro anos) nado foram
observados.

GRIP et al., 2018

160 bebés alimentados
com férmula experimental

Estudo duplo-cego, randomizado e controlado. Um grupo
de bebés foram suplementados com férmula enriquecida
de MFGM e outro com férmula padrao até os seis meses
de idade. Um grupo de referéncia em aleitamento materno
foi recrutado. As analises lipiddmicas foram realizadas no
plasma e nas membranas dos eritrécitos aos seis meses e
Nno soro aos quatro e 12 meses de idade.

A suplementacdo de MFGM afeta o
lipidoma no soro/plasma e nas
membranas celulares e, portanto, é
uma provavel contribuicdo para os
mecanismos de mediacdo dos efeitos
positivos da alimenta¢éo com formula
experimental no desenvolvimento
cognitivo e defesa contra infeccdes.

AHRENS et al.,
2018

(EF) e 80 bebés
amamentados.
402 bebés saudaveis
alimentados com formula
e 101 bebés
amamentados.

Estudo multicéntrico, paralelo, prospectivo, controlado e
duplo-cego. Bebés foram aleatoriamente designados a
quatro grupos: férmula hidrolisada com contetdo de
proteina (1,9g de proteina/100 kcal) como pHF com ou
sem simbidticos, féormula parcialmente e extensivamente
hidrolizadas (pHF, eHF) com simbibticos, ou proteina
regular eHF (2,3g de proteina/100 kcal). Bebés
amamentados serviram como grupo de referéncia.

Todas as férmulas hidrolisadas com
conteldo de proteinas testadas
permitiram ganho de peso normal
sem ser inferior a proteina regular
nos primeiros guatro meses de vida.
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(Continuacéo)

Autoria, ano Sujeitos Procedimentos Resultados principais
LIOTTO et al., Ao total, 168 bebés Ensaio clinico randomizado. Do total, 118 bebés foram A alimentacdo com uma férmula com
2018 saudaveis a termo de randomizados parareceber duas férmulas de conteido de baixo teor de proteina parece ser

maes saudaveis.

proteina diferente (formula A ou formula B (conte(ido de
proteina: 1,2 vs. 1,7g/100 mL, respectivamente) durante os
primeiros quatro meses de vida.

segura e promover 0 crescimento
adequado.

TOTZAUER et
al., 2018

1.050 bebés saudaveis.

Ensaio europeu multicéntrico duplo-cego. Bebés foram
aleatoriamente designados a diferentes formulas de
conteldo de proteina (hiperproteica e hipoproteica)
durante o primeiro ano e bebés amamentados foram
recrutados para os valores de referéncia.

A formula infantii com niveis de
proteina maiores induziu maior
massa gorda em criangas de dois a
seis anos. A reducdo do teor de
proteina da férmula infantil pode
resultar em uma composi¢ao corporal
mais saudavel na primeira infancia.

GIANNI et al.,
2018

70 bebés alimentados
com férmula e 19 bebés
amamentados foram
inscritos.

Este estudo foi um ensaio monocéntrico, duplo-cego,
controlado e randomizado. Os bebés foram alocados
aleatoriamente em formulas contendo: uma mistura de
Oleos vegetais e gordura lactea, apenas 6leos vegetais ou
Oleos vegetais suplementados com acidos graxos poli-
insaturados de cadeia longa (PDHA). Os bebés
amamentados foram incluidos em um grupo de referéncia.
Parametros antropométricos e composi¢ao corporal foram
medidos apés dois e quatro meses. A tolerancia
gastrointestinal foi avaliada durante periodos de dois dias
apos um e trés meses, gracas aos parametros descritivos
relatados pelos pais.

Uma férmula contendo uma mistura
de lipidios lacteos e Oleos vegetais
permite um crescimento normal em
recém-nascidos saudaveis. Esta
férmula é bem tolerada e ndo causa
sintomas gastrointestinais
anormais. Consequentemente, a
reintroducao de lipidios lacteos pode
representar uma estratégia
interessante  para melhorar a
qualidade lipidica em férmulas
infantis.
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(Continuacéo)

Autoria, ano Sujeitos Procedimentos Resultados principais
SOCHA et al., 339 bebés recebendo Ensaio clinico duplo-cego, randomizado e multicéntrico de A ingestdo de formula hiperproteica
2011 formula LP, 333 bebés intervencdo. Bebés alimentados com férmula foram estimula o eixo IGF-I e a liberacéo de
recebendo formula HP e aleatoriamente designados para receber formula a base de insulina na infancia. O IGF-I aumenta
237 bebés amamentados. leite de vaca e formulas de acompanhamento com proteina o0 crescimento durante os primeiros
mais baixa (LP) ou mais alta (HP) no primeiro ano. seis meses de vida.
Variaveis bioquimicas foram medidas aos seis meses de
idade.
GIANNI et al., 158 bebés saudaveis a Estudo longitudinal observacional. Os bebés foram Os resultados sugerem que bebés
2014 termo. amamentados exclusivamente ou alimentados com alimentados com férmula
férmula. O crescimento e a composi¢do corporal foram apresentam desenvolvimento da
avaliados por pletismografia de deslocamento de ar no composi¢cédo corporal diferente

momento da inscricdo e aos quatro meses.

durante os primeiros quatro meses
de vida em relacdo aos
amamentados, com maior teor de
massa livre de gordura.

JONSDOTTIR et

al., 2014

100 pares mae-bebé

saudaveis.

Estudo randomizado. 100 pares mae-bebé foram
randomizados no grupo com amamentados
exclusivamente por seis meses ou No grupo com aqueles
que receberam alimentos complementares a partir dos
guatro meses de idade além do leite materno. Peso,
comprimento e perimetro cefélico foram medidos no
nascimento, seis semanas, trés e seis meses de idade.
Posteriormente, aos oito, dez, 12 e 18 meses e peso e
altura aos 29 e 38 meses.

O aleitamento materno exclusivo nos
primeiros quatro ou seis meses de
vida ndo parece afetar o risco de
excesso de peso na primeira infancia.
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(Continuacéo)

Autoria, ano

Sujeitos

Procedimentos

Resultados principais

DAVID et al.,
2015

1.112 criangas nascidas a
termo.

Estudo longitudinal onde foram analisados os efeitos da
alimentacé@o com diferentes tipos de leite (férmula padréo,
leite de vaca e leite materno exclusivo) no final da infancia
sobre o crescimento infantil. Os registros alimentares
coletados aos oito meses de idade foram usados para
definir cinco grupos de alimentacéo. Peso, altura e IMC
foram medidos desde o nascimento até dez anos de idade.

A alimentacdo com grandes volumes
de leite de vaca no final da infancia
esti associada a um aumento no
ganho de peso e altura mais rapidos
do que a alimentacdo com leite
materno.

ESCRIBANO et
al., 2019

1.099 bebés de cinco
paises europeus.

Ensaio clinico multicéntrico europeu no qual os bebés
foram randomizados para receber uma férmula com maior
ou menor teor de proteina durante o primeiro ano de vida,
e foram acompanhados aos oito anos com bateria de
testes neuropsicoldgicos.

N&o houve diferenca entre os grupos
de alimentagdo em nenhum dos
dominios e comportamentos
neuropsicoldgicos avaliados.

FELDMAN-
WINTER et al.,

2018

306 pares de mée-bebé
saudaveis a termo.

Estudo de coorte prospectivo onde foram inscritas uma
diades méae-bebé saudaveis e foram acompanhadas por
dois anos. Para isso, foram utilizados alguns métodos
antropométricos, como dobra cutanea triciptal, peso e
comprimento.

Bebés alimentados exclusivamente
com férmula no inicio da vida, em
comparacdo com bebés alimentados
exclusivamente com leite materno,
tiveram maiores medidas
antropométricas de gordura corporal.
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(Continuacéo)

Autoria, ano Sujeitos Procedimentos Resultados principais

ANDRES et al., 207 bebés saudaveis Coorte longitudinal. Os bebés foram avaliados aos trés, Bebés alimentados com formula de
2013 recrutados com um a dois seis, nove e 12 meses de vida e foram divididos em trés soja tiveram um fendtipo de corpo
meses de idade. grupos: alimentados com leite materno, alimentados com mais magro, menor mineralizagéo
leite de vaca ou alimentados com formula de soja. O 6éssea e maior acumulo mineral
crescimento foi avaliado de acordo com as técnicas 06sseo em comparacdo com bebés
antropométricas padrdo e a composicdo corporal por alimentados com leite materno ou

absorciometria de raio-X de dupla energia. leite de vaca.
WEELS et al., Um total de 100 pares Estudo randomizado. Os bebés foram divididos Em uma base de grupo, o AME aos
2012 mae-bebé foram aleatoriamente em dois grupos, onde um foi amamentado seis meses de idade néo
recrutados. exclusivamente (AME) até os seis meses de idade e o comprometeu o crescimento infantil

outro foi orientado a inserir alimentacdo complementar
antes dos seis meses de idade. Foram medidos os
resultados antropométricos e a composigao corporal.

ou a composicdo corporal. Bebés
atribuidos aleatoriamente a
alimentos complementares  aos
quatro meses de idade consumiram
significativamente menos leite
materno aos seis meses de idade.

SPALINGER et
al., 2017

27 bebés saudaveis a

termo menores de 14 dias

de idade.

Estudo prospectivo, aberto, multicéntrico, de brago Unico e
de 12 meses. Avaliou o crescimento em relacdo aos
padrées da OMS no primeiro ano de vida, em bebés
alimentados consecutivamente com quatro férmulas
baseadas na idade com composi¢fes adaptadas as
necessidades nutricionais durante o 1°, 2°, 3-6° e 7-12°
meses de idade.

Um sistema de férmula infantil de
guatro estagios, com base na idade e
composic¢des nutricionais adaptadas
as necessidades em evolugdo dos
bebés, apoia o crescimento saudavel
consistente com os padrdes da OMS,
durante o primeiro ano de vida.
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FERRE et al., 1.678 bebés a Estudo de um ensaio clinico randomizado onde bebés Os tipos de alimentacdo durante os
2017 saudaveis. apo6s o nascimento foram divididos em dois grupos: formula primeiros meses de vida afetam a
de teor de proteina superior (HP) ou inferior (LP) calcidria, sendo os lactentes de
consumidas até a idade de um ano. Um grupo ndo férmula HP os niveis mais elevados.
randomizado de bebés amamentados foi usado como
referéncia. A antropometria, a ingestdo alimentar e a
calcidria foram avaliadas nas idades de trés e seis meses.
Aos seis meses, 0s volumes renais foram avaliados por
ultrassonografia e os niveis séricos de ureia e creatinina
foram determinados.
FLEDDERMANN 45  bebés Estudo randomizado, duplo-cego e controlado com Os niveis mais baixos de insulina
etal., 2016 saudaveis desenho paralelo. Bebés foram randomizados para plasmatica pos-prandial e glicose no

entre quatro e oito meses

completos.

receber a formula de acompanhamento de intervencéo (IF,
2,1g de isomaltulose (palatinose)/100mL) ou uma férmula
convencional isocalérica (CF) fornecendo 2,1g de
maltodextrina/100mL por quatro semanas.

sangue esperados devido a
substituicdo da maltodextrina de alto
indice glicémico por isomaltulose de
baixo indice glicémico ndo foram
observados na analise de sangue de
ponto no tempo Unico. Em bebés de
quatro a oito meses completos
alimentados com uma férmula
liquida, o pico de glicose no sangue
pode ser atingido antes de 60
minutos apos o inicio da
alimentacgéo.
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ZIEGLER et al.,
2015

183 bebés alimentados
com férmula até a idade
de seis meses e 174 até
12 meses. 109 bebés
amamentados aos seis
meses e 105 aos 12
meses.

Ensaio duplo cego randomizado. Bebés alimentados com
férmula foram designados para experimental (1,61g de
proteina/100 kcal com proteinas de soro de leite bovino
modificadas) ou férmula controle (2,159 de proteina/100
kcal com proteina de leite bovino nao modificada). Bebés
amamentados foram incluidos em um grupo de referéncia.
Alimentos complementares foram permitidos em pequenas
guantidades de quatro a seis meses.

Uma férmula com 1,61g de proteina/
100 kcal suporta o crescimento
normal de bebés apds os trés meses
de idade. Este conteudo de proteina
€ adequado se fornecido por uma
fonte de alta qualidade.

PUTET et al.,
2016

208 bebés recrutados de
maes que escolheram
alimentar exclusivamente
com féormula ou leite
materno desde o]
nascimento até os quatro
meses de idade.

Estudo randomizado, duplo-cego, controlado de centro
Unico que comparou dois grupos de bebés alimentados
com férmula com baixo ou alto teor de proteina para o
primeiro ano de vida. Um grupo observacional de bebés
amamentados foi incluido.

Em bebés alimentados com formula,
embora o aumento da ingestdo de
proteina ndo tenha afetado a
concentracdo de IGF-1 durante os
primeiros 12 meses de vida, ele
afetou o0 comprimento e o0
crescimento do perimetro cefalico.

GRUSZFELD et
al., 2016

275 bebés saudaveis a
termo.

Acompanhamento de um ensaio clinico randomizado e
duplo-cego para férmulas proteicas maiores (n=86) ou
menores (n=97) no primeiro ano de vida. Bebés que foram
amamentados exclusivamente (n=92) por pelo menos trés
meses foram incluidos como um grupo observacional (n&do
randomizado).

Maior ingestdo de proteina em bebés
alimentados com férmula parece
aumentar o acumulo de tecido
adiposo pré-peritoneal aos cinco
anos de idade, mas nao de gordura
subcutanea.
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ESCRIBANO et
al., 2012

41 bebés randomizados
para receber féormula e 25
bebés amamentados.

Estudo duplo-cego de intervencdo randomizado. Dois
grupos de bebés saudaveis alimentados com férmula
foram recrutados durante as primeiras oito semanas de
vida e comparados. As medidas antropométricas foram
avaliadas no inicio do estudo, seis, 12 e 24 meses, e a
massa livre de gordura e a massa gorda foram avaliadas
por diluicdo isotopica em seis meses.

Os resultados apoiam a hipétese de
gue a maior ingestdo de proteinas no
inicio da vida estd associada a um
ganho de peso mais rapido e, por sua
vez, a uma maior adiposidade. Esse
mecanismo pode ser um fator
determinante para o0 risco de
obesidade posterior.

KIRCHBERG et
al., 2015

691 bebés saudaveis a
termo.

Estudo duplo-cego, randomizado de intervencao
multicéntrico. Os bebés foram randomizados para receber
uma férmula infantil com maior teor de proteina (HP) ou
menor teor de proteina (LP) ou foram amamentados.

Os achados apoiam a correlagédo
positiva entre alta ingestdo de
proteina e ganho de peso precoce,
porque os BCAAs (leucina, isoleucina
e valina) insulinogénicos e a
liberagcéo de IGF-1 promotor de &cido
araquiddnico (AA) estdo elevados no
grupo HP. Uma possivel saturacao
da via de degradacdo de BCAAs
pode representar 0 mecanismo pelo
qual a ingestéo de alta proteina afeta
a regulacdo metabdlica.
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ALEXANDER et
al., 2016

1.882 bebés nascidos a
termo e saudaveis.

Analise multicéntrica combinada de dados individuais de
participantes. Modelos de efeitos mistos foram gerados
para estimar o peso para a idade, comprimento para idade,
IMC para idade e perimetro cefalico aos quatro meses de
idade em bebés alimentados com uma férmula infantil de
baixa proteina (LPF) ou uma férmula infantil de baixa
proteina com ingredientes ativos adicionais (probiéticos,
prebiéticos ou ambos) e bebés amamentados. As
estimativas foram comparadas com o0s padroes de
crescimento da OMS.

A férmula infantil com predominancia
de soro de leite com um contetdo de
proteina mais baixo que se
assemelha mais ao do leite materno,
oferece suporte a um crescimento
saudavel comparavel aos padrdes de
crescimento da OMS e préoximo aos
de bebés amamentados.

RZEHAK et al.,
2013

1.090 lactentes a termo.

Ensaio clinico europeu randomizado. Os bebés do primeiro
ano de vida dos dois grupos randomizados foram
alimentados com uma férmula infantil e uma férmula de
continuacéo a base de leite de vaca com menor ou maior
teor de proteina. Bebés amamentados exclusivamente
também foram incluidos neste estudo. Amostra de sangue
e extracdo de DNA de esfregacos bucais foram realizados
aos seis meses de idade para determinar os niveis séricos
do eixo IGF-I.

O estudo fornece evidéncias
adicionais de que a maior ingestao de
proteinas contribui para a
programacao metabdlica do
crescimento.

YELVERTON et
al., 2021

230 pares de mée-bebé.

Ensaio dietético controlado randomizado onde a exposicéo
e a duracdo da amamentacdo foram obtidas no
acompanhamento pés-natal e do bebé aos dois e seis
meses e aos dois e cinco anos. Aos cinco anos, 0S
comportamentos alimentares maternos e infantis foram
medidos através de questionarios.

A ndo amamentacdo e a duracao
curta da amamentacdo podem
contribuir para o desenvolvimento de
comportamentos alimentares
obesogénicos em criancas.
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KOUWENHOVEN
et al., 2021

238 bebés nascidos a

termo e saudaveis.

Ensaio clinico duplo-cego randomizado. Os bebés
receberam uma férmula modificada de baixa proteina ou
uma férmula de controle especificamente projetada até os
seis meses de idade. Os resultados foram comparados
com um grupo amamentado. Glicose, insulina, leptina,
IGF-1, IGF-BP1, -BP2, e os niveis de -BP3 foram medidos
aos quatro meses de idade. Parametros antropométricos e
composicao corporal foram avaliados até os dois anos de
idade. Os grupos foram comparados por meio de analise
de regressao linear.

A reducdo de proteina resultou em
um perfil metabdlico diferente em
bebés alimentados com férmula aos
quatro meses de idade. Bebés
alimentados com férmula
apresentaram menor sensibilidade a
insulina em comparacéo com bebés
alimentados com leite materno.

MIHRSHAHI et
al., 2011

612 pares de mae-bebé

nascidos
saudaveis.

a

termo

e

Estudo randomizado e controlado que avaliou uma
intervencdo para promover praticas positivas de
alimentacdo precoce. Esta andlise usou os dados de
nascimento. O peso ao nascer foi coletado dos registros
do hospital e os bebés também foram pesados na
avaliacdo inicial quando tinham quatro e sete meses de
idade e antes da randomizacéo. Préaticas de alimentacéo
infantil e variaveis demograficas foram coletadas da mée
por meio de um questionario autoaplicavel. As variaveis
associadas ao ganho de peso rapido foram avaliadas por
meio de um modelo de regressao logistica multivariavel.

Esta analise corrobora a afirmacédo
de que existe associacdo entre
alimentacéo com férmula,
alimentacdo planejada e ganho de
peso nos primeiros meses de
vida. Os mecanismos podem incluir o
contetido real do leite em p6 (por
exemplo, maior ingestédo de proteina)
ou diferengcas nos estilos de
alimentacdo, como alimentacdo de
acordo com a programacao, que
aumentam o risco de
superalimentacéo.
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PATEL et al., 17.046 pares mée-bebé Estudo multicéntrico, controlado e randomizado. Dos pares Bebés amamentados
2014 foram recrutados durante mae-bebé, 96,7% foram acompanhados em intervalos exclusivamente por seis meses

a internacao pds-parto em
31 maternidades.

regulares até os bebé&s completarem 12 meses de idade
para os resultados de duracdo e exclusividade da
amamentacdo, infeccdes gastrointestinais, infec¢fes
respiratorias e eczema atdpico. Posteriormente, 81,5% das
criangas foram acompanhadas na idade de 6,5 anos para
antropometria, pressado arterial, comportamento, salde
bucal, funcdo cognitiva, asma e resultados de atopia; e
81,4% das criangas foram acompanhadas até a idade de
11,5 anos para antropometria, composi¢cdo corporal,
pressdo arterial, medidas de glicose em jejum, insulina,
adiponectina, crescimento semelhante a insulina e
apolipoproteinas.

tiveram um risco menor de infeccdo
gastrointestinal durante o periodo de
trés a seis meses apds 0 nascimento
do que aqueles amamentados
exclusivamente por trés meses que
continuaram com a amamentacao
parcial até seis meses, mas os dois
grupos nao mostraram diferencas
importantes no risco de infecgdo
respiratéria ou eczema atopico.
Esses dados sugerem que a
amamentagdo exclusiva a partir dos
trés meses de idade reduz o risco de
infeccdo gastrointestinal do bebé
durante o periodo de amamentagdo
exclusiva. Além disso, nenhum efeito
adverso a saude dessa pratica
alimentar foi observado.

DNA: Acido Desoxirribonucleico; IMC: indice de Massa Corporal; MFGM: Membrana do glébulo de gordura do leite; OMS: Organizacdo Mundial de Saude.
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Caracteristicas dos estudos e publicacao

Os 34 estudos inclusos sao datados entre 2011 e 2021. Os estudos contaram
com delineamentos diferentes, sendo: sete clinicos randomizados, trés clinicos duplo
cego randomizados, dois longitudinais, dois multicéntricos duplo cego de intervencéao,
dois randomizados duplo cego controlado, dois de intervencdo randomizado duplo
cego, dois clinicos multicéntricos, demais delineamentos metodoldgicos contemplaram
o restante dos estudos.

Dos estudos selecionados, 14 eram de comparacao entre formula hiperproteica x
férmula hipoproteica, com um grupo de amamentacédo exclusiva de referéncia; 11 eram
comparacdes entre diferentes tipos de férmulas x aleitamento materno; trés eram
sobre a duracdo da amamentacdo; dois eram comparacado entre leite materno
exclusivo até seis meses x alimentacdo complementar precoce; um era analise da
composicdo do leite materno em trés fases da amamentacao; um era sobre analise de
praticas positivas de alimentacdo precoce; um era de comparacao entre quatro tipos
de formulas de acordo com a idade; um era de alimentacdo com diferentes tipos de leite

(férmula a base de soja, leite de vaca e leite materno exclusivo).

Caracteristicas dos sujeitos

Houve um total de 40.382 bebés saudaveis a termo participantes do inicio da
vida até os 16 anos e 25.470 mulheres adultas gravidas entre a faixa etaria dos 19

anos aos 40 anos.

Oferta de formulas artificiais e aleitamento materno

O tempo de intervengdo dos estudos variou dos primeiros dias de vida dos
bebés até os 16 anos de idade. Os estudos encontrados sobre as formas de
alimentacao infantil foram distintos, onde a maioria (14) foram de comparagcao entre
formulas com maior teor de proteina com férmulas com menor teor de proteina. A
guantidade de proteina utilizada teve uma grande variacdo, sendo que a menor
guantidade ofertada foi de 1,2g / 100 kcal e a maior quantidade ofertada foi 2,3g / 100

kcal. Para controle, os estudos utilizaram aleitamento materno exclusivo.

Rev. Terra & Cult., Londrina, v. 38, n. especial, 2022
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Efeitos na saude do bebé

As formas mais utilizadas para avaliar os efeitos das diversas maneiras de
alimentacdo foi a comparacdo entre o aleitamento materno exclusivo e as férmulas
artificiais.

Do total, 14 estudos encontraram efeitos positivos sobre a alimentagdao de
férmulas com baixo teor de proteina enfatizando que sdo seguras e promovem O
crescimento adequado, pois ao comparar com uma formula com maior teor de proteina
apresentaram ganho de peso excessivo e maleficios a saude da crianca; trés dos
estudos retrataram que a duragcédo maior do aleitamento materno exclusivo favoreceu o
crescimento e a saude da crianca; dois demonstraram que férmulas enriquecidas com
determinados nutrientes favorecem o desenvolvimento dos bebés e sdo mais
semelhantes ao leite materno; dois salientaram que suplementacdo de uma féormula
infantii com membrana do globulo de gordura do leite diminui a lacuna no
desenvolvimento cognitivo entre bebés amamentados e alimentados com férmula; dois
dos estudos relataram que bebés alimentados com formula apresentam
desenvolvimento da composicao corporal diferente daqueles que foram amamentados
exclusivamente; dois demonstraram que nédo houve diferenca de ingestdo de energia
entre aleitamento exclusivo até os seis meses em comparacao a introducao alimentar
precoce; dois estudos revelaram que a alimentacdo com grandes volumes de leite de
vaca no final da infancia est4 associada a um aumento no ganho de peso e altura em
relacdo a alimentacdo com leite materno; demais estudos ndo observaram diferencas

estatisticamente significantes entre os grupos analisados.

DISCUSSAO

A presente revisado da literatura verificou os efeitos do aleitamento materno e da
formula infantii com desfecho na saude da crianga. De modo geral, o aleitamento
materno demonstrou um melhor perfil de crescimento em comparagcdo com criancas
em uso de formula infantil.

Segundo Nunes (2015), o leite materno é a fonte ideal de nutricdo porque sua
composicdo garante as quantidades necessarias de agua, carboidratos, lipidios e

proteinas para o desenvolvimento adequado dos lactentes. Além disso, € isento de
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bactérias maléficas e contém grande quantidade de fatores imunoldégicos que
protegerdo a crianga por boa parte de sua infancia. A Organizacdo Mundial de Saude
preconiza que a amamentacgdo deve iniciar ainda na sala de parto na primeira hora de
vida, ser mantida na forma de aleitamento materno exclusivo até os primeiros seis
meses de vida, e, a partir de entéo, introduzir a alimentacdo complementar adequada,
mantendo-se também o aleitamento materno por dois anos ou mais (BRASIL, 2019).
Produzido naturalmente pelo corpo da mulher, ha inUmeras evidéncias disponiveis
sobre os beneficios do leite materno em curto prazo, especialmente diminuindo a
morbimortalidade infantil, ao se associar com menos episédios de diarreias,
infecgbes respiratérias agudas e outras enfermidades infectocontagiosas. Além
dessas associacdes, a maior duracdo do aleitamento materno estd relacionada ao
menor risco de aparecimento de doencas cronicas, tais como diabetes mellitus tipo Il e
sobrepeso/obesidade (NETO, 2006; BRASIL, 2019).

De 34 estudos, 14 relataram que bebés alimentados com férmula foram
aleatoriamente designados para receber formula com maior ou formula com menor
teor de proteina no primeiro ano de vida. Os bebés amamentados foram incluidos
como um grupo de referéncia observacional. Como conclusdo, esses ensaios
obtiveram resultados indicando que a formula infantii com menor teor de proteina
reduz o indice de Massa Corporal (IMC) e o risco de obesidade. Os resultados apoiama
hipotese de que a maior ingestdo de proteinas no inicio da vida estad associada a um
ganho de peso mais rapido e, por sua vez, a uma maior adiposidade. Esse
mecanismo pode ser um fator determinante para o risco de obesidade posterior
(ESCRIBANO et al., 2012).

Feldman-Winter et al. (2018) acompanhou mulheres saudaveis e seus bebés
por dois anos através de alguns métodos antropométricos, como dobra cutanea
triciptal, peso e comprimento. Em lactentes alimentados exclusivamente com formula
na primeira semana de vida, em comparacdo com lactentes alimentados
exclusivamente com leite materno, foram encontradas maiores medidas
antropomeétricas de gordura corporal. Com isso, conclui-se que o tipo de alimentacéo é
fortemente preditivo de ganho de peso.

Ademais, de acordo com Ferré et al. (2017), além da obesidade, bebés em

alimentacdo com férmula contendo maior teor de proteina apresentam maior calciuria
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do que lactentes alimentados com menos proteina, sugerindo maior excrecdo de
calcio no primeiro grupo.

J& Huang et al. (2016) avaliou os efeitos da amamentacdo e da alimentacao
com férmula na composicdo corporal de bebés prematuros, sendo que a técnica
utilizada para medir a composi¢cao corporal foi a absorciometria de raio-X de dupla
energia (DXA). Para esta revisdo sistematica, foram utilizados apenas trés estudos
longitudinais. Apesar de englobar apenas bebés prematuros com idade corrida e
estudos longitudinais, o estudo em gquestao obteve como conclusdo uma semelhante a
encontrada nesta revisdo. Foram encontradas diferencas complexas significativas na
composicao corporal entre a amamentacdo e a alimentacdo com férmula em bebés
prematuros com um ano de idade corrigida. Os resultados indicaram que bebés
alimentados com férmula apresentaram maior massa gorda na idade gestacional
corrigida de 32 semanas, idade gestacional corrigida de 36 semanas e a termo.

No entanto, embora o aleitamento materno seja o ideal, algumas questdes de
fatores sociais, como falta de uma rede de apoio do companheiro e familiares, méae
adolescente, ndo realizacdo de consultas de pré-natal e uso de mamadeira e/ou
chupetas, podem contribuir para a nao continuidade da amamentacdo e,
consequentemente, a introducéo inadequada e precoce de outros tipos de alimentos
(BORTOLINI et al., 2013). Diante da impossibilidade do aleitamento materno, é
recomendado que criancas menores de seis meses de vida sejam alimentadas com
férmulas infantis para lactentes e as de seis a 12 meses com férmulas de seguimento
para lactentes (BRASIL, 2015).

A formula infantil é classificada pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) como a melhor alternativa para a alimentacdo de criancas nao
amamentadas ou parcialmente amamentadas. Anos de desenvolvimento resultaram
em formulas que fornecem niveis adequados de nutrientes, no entanto, apesar de sua
adaptacéo com relacéo ao carboidrato, proteina e vitamina, os fatores anti-infecciosose
bioativos encontrados no leite materno ndo sédo encontrados nas formulas infantis.
Embora as industrias de alimentos tenham buscado elaborar um produto compativel
com a maturidade do organismo de bebés, ndo ha como substituir integralmente o
leite materno, pois apenas ele apresenta componentes que atendem todo o estado
fisiologico e imunoldgico dos mesmos (BRASIL, 2015; BRASIL, 2019).
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Assim, quando esgotadas todas as possibilidades de manutencdo do
aleitamento materno, é importante que os profissionais de saude saibam orientar as
maes, familias e cuidadores quanto a utilizacdo mais adequada e segura das
férmulas, seguindo as recomendacfes de diluicio do produto. Leites muito
concentrados ou muito diluidos podem ser prejudiciais para a saude da crianca, pois
pode resultar, respectivamente, em uma sobrecarga renal de sais e proteina ou
desnutricdo. Além disso, é imprescindivel que o profissional forneca orientacdes
guanto a qualidade da férmula oferecida e explique sobre como realizar a analise dos
rotulos (BORTOLINI et al., 2013).

Contradizendo o que a maioria dos estudos relatou, Martin et al. (2017)
descreveu que embora existam muitas razdes para promover a duragdo e
exclusividade da amamentacao, ela ndo evita a obesidade ou reduz a pressao arterial
na infancia ou adolescéncia. Pelo contrario, 0 sobrepeso e a obesidade foram mais
prevalentes no brago de intervencdo para promog¢édo da amamentacao. A explicacao
plausivel para esse achado foi com base em um mecanismo fisioldgico, onde o motivo
pelo qual a amamentacdo prolongada pode aumentar o risco de obesidade é a
exposicdo mais duradoura aos hormdnios maternos presentes no leite materno, que
poderiam alterar o metabolismo lipidico do bebé e aumentar a composi¢éo da gordura
corporal a longo prazo.

Assim como o autor anterior, Gianni et al. (2014) relatou em seu estudo que a
mudanc¢a na massa livre de gordura foi maior em bebés alimentados exclusivamente
com férmula do que em bebés amamentados exclusivamente. Isso se deve ao fato de
gue h& maiores niveis de leptina circulante em bebés amamentados com leite
materno, e pode refletir uma maior adiposidade.

Em relacdo ao desempenho mental, Escribano et al. (2019) registrou que nao
foi encontrada qualquer diferenca entre os grupos alimentados com férmula e o grupo
com aleitamento materno exclusivo. Apesar de levar em consideracdo que criancas
amamentadas séo consideradas padré&o ouro de neurodesenvolvimento, os resultados
podem indicar que diminuir ou aumentar a ingestao de proteinas em bebés saudaveis
durante o primeiro ano de vida pode nao produzir nenhum efeito deletério no
desempenho mental posterior.

Embora existam diversos estudos originais publicados, nota-se que apenas
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uma outra revisdo sistematica objetivou a comparacdo entre as duas formas de
aleitamento. Isso ocorre, possivelmente, devido a diversidade metodologica dos
estudos, impossibilitando comparacdes diretas, visto que foram utilizados diferentes
desenhos metodoldgicos para a elaboracdo da presente revisdo. Além disso, foi
utilizada apenas a base de dados Medline, entretanto ela é a principal base de dados
para a area da saude.

Mesmo que esta revisdao n&o tenha sido submetida ao tratamento meta-
analitico, foi possivel verificar que a literatura cientifica aponta que formulas infantis
com menor teor de proteina podem fornecer um crescimento saudavel consistente
com os padrdes da OMS, durante o primeiro ano de vida. Evidenciamos que, apesar
dos resultados apontarem que o uso de formulas com baixo teor de proteina fornegam
um desenvolvimento seguro, ressalta-se que o aleitamento materno deve ser
incentivado e apresenta desfechos favoraveis na avaliacdo multidimensional, que vai

muito além do ganho de peso.
CONCLUSAO

A maior parte dos estudos inclusos demonstra que férmulas infantis
modificadas com menor teor de proteina sdo seguras e suportam um crescimento
adequado. Parte dos estudos demonstra que o tipo de alimentacdo é fortemente
preditivo de ganho de peso e influéncia no perfil metabdlico, sendo que bebés
alimentados com férmulas apresentam maiores medidas antropométricas em
comparacdo com bebés exclusivamente amamentados. Entretanto, poucos estudos
relatam que a amamentacdo ndo é um fator de protecao contra a obesidade.

Com base nisso, nota-se que a alimentacdo com férmula hipoproteica é uma
opcao segura para bebés que ndo sdo amamentados, entretanto apenas o
aleitamento materno apresenta diversos desfechos favoraveis em alguns quesitos nao
encontrados nas formulas, como é o caso de protecdo contra infec¢des, alergias e
desenvolvimento de doengas crénicas ndo transmissiveis.

Diante disso, estudos futuros devem ser conduzidos com maior periodo de
intervencdo em bebés alimentados com férmulas, para que possa ser analisada a

saude a longo prazo.
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