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Efeito protetor do aleitamento materno
contra a obesidade infantil

Protective effect of breastfeeding against childhood obesity

Geni Balaban?, Giselia A.P. SilvaZ2

Resumo

Objetivo: Apresentar uma revisdo da literatura sobre a hipdtese
de que o aleitamento materno teria um efeito protetor contra a
obesidade infantil, a plausibilidade biolégica dessa hipdtese e os
mecanismos potencialmente envolvidos.

Fontes dos dados: Informagdes coletadas a partir de artigos
publicados em revistas cientificas indexadas, livros e teses de pos-
graduacgdo. A maioria dos artigos foi identificada a partir das bases de
dados MEDLINE e Scielo, usando as palavras-chave “aleitamento
materno”, “sobrepeso”, “obesidade”, “criangas” e “adolescentes”. O
periodo pesquisado foi de 1980 a 2002. Outros artigos foram identifi-
cados a partir das referéncias bibliograficas citadas nos primeiros
artigos.

Sintese dos dados: A maioria dos estudos revisados relatou um
efeito protetor do aleitamento materno contra a obesidade infantil;
alguns estudos ndo encontraram associagdo entre aleitamento materno
e obesidade; um estudo, com um pequeno tamanho amostral, relatou
maior adiposidade entre as criangas que receberam aleitamento mater-
no. Diferentes definicdes de exposicéo e desfecho dificultam a compa-
racdo entre os estudos. Imprinting metabdlico foi sugerido como um
mecanismo potencialmente envolvido para explicar a associagdo. As-
pectos comportamentais também podem estar envolvidos.

Conclusdo: O aleitamento materno parece ter um efeito protetor
contra a obesidade infantil, porém essa questdo merece uma investiga-
gdo mais aprofundada.

J Pediatr (Rio J). 2004,80(1):7-16: Criangas, adolescentes, sobre-
peso, obesidade, aleitamento materno.

Introdugao

Nos ultimos anos, vem-se observando um importante
aumento na prevaléncia da obesidade, em diversos paises
e em variadas faixas etarias, inclusive a pediatrical-13, Nos
Estados Unidos, a obesidade afeta entre 20 e 27% das
criancas e adolescentes”. No Brasil, Monteiro et al.> relata-
ram uma prevaléncia de obesidade em menores de 5 anos,
em nivel nacional, variando de 2,5% entre as criangas mais
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Abstract

Objective: To review the literature concerning the hypothesis that
breastfeeding has a protective effect against obesity. The biological
plausibility of this hypothesis and the potential mechanisms involved
are discussed.

Sources of data: Articles published in indexed scientific journals,
books and graduate theses and dissertations. Most articles were
obtained from the Medline and Scielo databases using the keywords
“breastfeeding,” “overweight,” “obesity,” “children” and “adolescents
for the period between 1980 and 2002. Some articles were identified
from the references cited in the first articles.

”w "

Summary of the findings: Most studies report a protective effect
of breastfeeding against childhood obesity. Some studies found no
association between breastfeeding and obesity. One study including a
small sample reported greater adiposity in breastfed children. Different
definitions of exposure and outcome were used in different studies,
making comparison difficult. Metabolic imprinting is suggested as a
potential mechanism to explain the association. Behavioral aspects may
also be involved.

Conclusion: Breastfeeding seems to have a protective effect
against childhood obesity, but this issue still deserves further
investigation.

J Pediatr (Rio J). 2004,;80(1):7-16: Children, adolescents,
overweight, obesity, breastfeeding.

pobresa 10,6% no grupo economicamente mais favorecido.
Um estudo de tendéncia secular, realizado no nordeste
brasileiro, demonstrou uma tendéncia ascendente das pre-
valéncias de sobrepeso e obesidade em adolescentes mas-
culinos em todos os estados, no periodo de 1980 a 200013,
Em Recife, observou-se uma prevaléncia de obesidade de
17,4% em pré-escolares provenientes de familias de alta
renda e de 10,1% naqueles pertencentes a familias de baixa
rendal?.

O aumento na prevaléncia da obesidade infantil é pre-
ocupante devido ao risco aumentado que essas criangas
tém de tornar-se adultos obesos e devido as varias condi-
¢d0es morbidas associadas a obesidade.
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Serdula et al.15> encontraram um risco no minimo duas
vezes maior de obesidade na idade adulta para as criangas
obesas em relagdo as ndo-obesas. Cerca de um tergo dos
pré-escolares e metade dos escolares obesos tornam-se
adultos obesos.

As conseqliéncias da obesidade infantil podem ser nota-
das a curto e a longo prazo. No primeiro grupo estdo as
desordens ortopédicas, os disturbios respiratérios, a diabe-
tes, a hipertensdo arterial e as dislipidemias, além dos
distUrbios psicossociais. A longo prazo, tem sido relatada
uma mortalidade aumentada por todas as causas e por
doencas coronarianas naqueles individuos que foram obe-
sos na infancia e adolescéncial®-25,

Entre as complicagdes da obesidade, chama-nos a
atencdo uma entidade recentemente descrita, a esteatohe-
patite ndo-alcodlica26-35, Inicialmente documentada em
adultos, vem sendo observada também entre criangas e
adolescentes?7-32,35, Sua prevaléncia vem aumentando,
provavelmente devido ao aumento na prevaléncia da obe-
sidade e também por estar a classe médica mais alerta para
esse diagndstico26. Esta patologia se destaca por seu curso
freqliientemente silencioso - podendo ser incidentalmente
diagnosticada em criangas assintomaticas ou com queixas
vagas, como dor abdominal intermitente - e por seu amplo
espectro evolutivo, incluindo desde casos com curso benig-
no até casos que evoluem para cirrose, sendo potencial-
mente fatal26:28-32, Suas opg¢des de tratamento sdo ainda

limitadas; a perda de peso gradual parece ser a medida mais
efetiva30,31,34,35,

Por ser a obesidade uma doenca crénica, de dificil
tratamento, associada a diversas condiges mérbidas e cuja
prevaléncia vem aumentando, énfase especial deve ser
dada as medidas preventivas. Medidas simples, sem poten-
ciais efeitos adversos e de baixo custo sao particularmente
atrativas. Nesse contexto, varios autores levantaram a
hipdtese de que o aleitamento materno teria um efeito

protetor contra a obesidade, obtendo resultados controver-
50536733,

No presente artigo, os autores apresentam uma revisao
da literatura sobre o tema, analisando os varios estudos
epidemioldgicos que investigaram uma possivel relagdo
entre aleitamento materno e obesidade, assim como estu-
dos que apontam para a plausibilidade bioldgica dessa
relagdo e que procuram esclarecer os mecanismos potenci-
almente envolvidos.

Regulagdo do balanco energético

O balango energético do nosso organismo é regulado por
um complexo sistema neuroendocrino, ainda apenas parci-
almente compreendido, composto por um sistema aferente,
uma unidade processadora no sistema nervoso central,
localizada no hipotalamo ventromedial, e um sistema efe-
rente>4.

O sistema aferente vai trazer informagodes sobre fome
versus saciedade e sobre as reservas corporais de energia.
Os sinais aferentes podem ser de curto ou de longo prazo e
podem ser gerados periférica ou centralmente®4.
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Entre os fatores periféricos que sinalizam fome, temos
os niveis plasmaticos de glicose baixos, o cortisol e a
grelina, um horménio recém descoberto>4-56, Produzida no
estdmago, a grelina foi identificada em 1999, inicialmente
como um agente capaz de estimular a secregdo do hormonio
do crescimento; posteriormente, foi descoberto seu papel
na regulacdo do balanco energético. O jejum provoca
aumento na secrecdo de grelina, enquanto que a alimenta-
¢do reduz sua secregdo®4-56, A grelina ja foi identificada
inclusive em sangue de corddao umbilical, porém seus efeitos
sobre o comportamento alimentar do neonato ainda preci-
sam ser esclarecidos>7.

Os sinais periféricos de saciedade incluem a distensdo
gastrintestinal, a acdo dos nutrientes e diversos hormonios,
como a insulina, a colecistocinina e o peptideo YY; 3¢
(PYY;_3¢), para citar apenas alguns exemplos®4:58. O PYY,_
36, UM hormonio intestinal, é liberado pés-prandialmente,
proporcionalmente ao conteldo caldrico da refeigdo. A
infusdo de concentragdes p6s-prandiais normais do PYY5_3¢
diminui significativamente o apetite e reduz a ingestdo
alimentar em cerca de 33% ao longo de 24 horas>8.

Identificada em 1994, a leptina é um sinal aferente
periférico de longo prazo. Produzida principalmente nos
adipécitos, a leptina sinaliza para o hipotalamo o tamanho
das reservas energéticas representadas pelo tecido adipo-
s0°4:59,60 A |eptina leva a inibicdo do apetite e das vias
anabdlicas e estimula as vias catabdlicas®9:60, Além do
tecido adiposo, outras fontes de leptina tém sido relatadas,
como o figado, o estdbmago e a placenta®?. Vatten et al.6!
encontraram associagdo positiva entre os niveis de leptina
em sangue de corddo umbilical e o peso e comprimento ao
nascimento. Sandoval & Davis®2, em seu artigo de reviséo,
referem uma regulagdo integrada entre leptina e insulina,
sugerindo que alteragdes nos niveis de leptina poderiam
estar envolvidos na fisiopatologia do diabetes.

Além dos sinais periféricos ja citados, o hipotalamo
ventromedial recebe informacdes de outras partes do cére-
bro para coordenar o balango energético. Dopamina, acido
gama-amino butirico, neurotensina e hormonio liberador da
corticotropina fornecem informacdes relacionadas ao es-
tresse, estado de alerta e dor, com agdo inibitéria sobre o
apetite. Serotonina e norepinefrina parecem desempenhar
importante papel na indugdo da saciedade. A atuagdo da
serotonina na indugdo da saciedade parece ter um compo-
nente central e também um periférico, com secrecdo intes-
tinal de serotonina®4©3, J4 a metencefalina, as orexinas A
e B, o horménio concentrador de melanina e a galanina
apresentam acado estimuladora da ingestdo alimentar e do
armazenamento de energia®4.

Os sinais aferentes periféricos e centrais chegardo nos
neurdnios do hipotatalamo ventromedial, onde serdo inte-
grados poruma “unidade de processamento central”, desig-
nada para promover ou diminuir a ingestdo e o gasto
energético. Essa unidade de processamento central tem um
ramo anorexigeno, que contém os neurdnios que expres-
sam o peptideo POMC (pré-opiomelanocortina), com seu
produto de clivagem alfa-MSH (hormoénio alfa-melandcito-
estimulante) e o peptideo CART (cocaine-anphetamin-re-
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gulated transcript), e um ramo orexigeno, que contém os
neurdnios que expressam os peptideos NPY (neuropeptideo
Y) e AgRP (agouti gene-related protein). Esses dois ramos
competem pelos receptores da melanocortina®4.

Superalimentagdo e infusGes de leptina induzem a
sintese de POMC e alfa-MSH. Alfa-MSH induz anorexia,
ligando-se ao receptor da melanocortina. A sintese de CART
também ¢é induzida pela leptina e reduzida pelo jejum54.

O NPY é o principal peptideo orexigeno e tem receptores
especificos. Jejum e perda de peso estimulam a expressao
do NPY, enquanto que a leptina a inibe. O peptideo AgRP é
um antagonista competitivo dos receptores da melanocor-
tina, bloqueando a ligacdo do alfa-MSH ao receptor e
impedindo que o mesmo induza saciedade>4.

Para Kalra et al.54, ritmicidade e sincronismo na secre-
cao de leptina, grelina e NPY sdo importantes para o padrao
diario de refeigbes. De acordo com esses autores, distlrbios
sutis e progressivos nesse mecanismo levariam a um
balanco energético positivo, acarretando ganho de peso
excessivo e obesidade.

O sistema eferente envolve o apetite e 0o armazenamen-
to versus gasto energético. O sistema nervoso simpatico
estimula o gasto energético, enquanto que o parassimpati-
co estimula 0o armazenamento®4. O gasto energético diario
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total apresenta trés componentes: gasto energético em
repouso (em geral representa 50 a 65% do gasto total),
termogénese (cerca de 10% do gasto total) e gasto ener-
gético voluntario (que pode variar de 5 a 50% do gasto
total)>4. Bachman et al.5> demonstraram que ratos que
sofreram ablagdo dos trés tipos conhecidos de receptores
adrenérgicos desenvolveram obesidade, devido a uma de-
ficiéncia no mecanismo de termogénese induzida pelo
alimento.

Obesidade: multicausalidade

A obesidade é uma doenca de causa multifatorial,
estando envolvidos fatores genéticos e ambientais”/66-74
(Figura 1). Percebe-se um trago familiar, de modo que
filhos de pais obesos tém risco aumentado de ser obe-
so0s®8, Contudo, ndo é uma tarefa simples avaliar até onde
vai o papel da genética e qual a contribuicdo dos fatores
ambientais, pois, além da genética, pais e filhos costu-
mam compartilhar habitos alimentares e de atividade
fisica semelhantes®8:70.71 Além disso, ha evidéncias de
que os fatores genéticos sdo capazes de modular a
resposta do organismo as variagdes dos fatores ambien-
tais, como dieta e atividade fisica’4.

Impriting
metabdlico
Fatores Fatores Aspectos
geneticos 7| ambientais psicologicos
Aspectos
so6cio-econdmico-
| Horménios culturais
| Neurotransmissores Regulacao | |
- neuroenddcrina A
| Enzimas Acesso a ;;e%soda Acesso a
alimento a 'f‘,". ade | |informagao
| Receptores isica
Valor calérico indice metabdlico
total N repouso
Ingestao l
energética energético
Composicao Termogénese
da dieta
Atividade fisica
v

OBESIDADE

Figura 1 - Modelo causal da obesidade
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Ja foi documentado, por exemplo, que ha uma conside-
ravel variagdo entre os individuos nas concentragGes plas-
maticas de lipideos em resposta a alteragdes na quantidade
de gordura e de colesterol da dieta. Alguns individuos
mostram-se pouco sensiveis as intervengGes na dieta,
enquanto que outros apresentam uma maior sensibilidade
a essas intervencdes’4.

Estudos de intervengdo com gémeos monozigoéticos
também falam a favor de uma modulagdo genética da
resposta as alteracdes ambientais’4. Em um estudo com 12
pares de gémeos monozigoticos submetidos a uma dieta
hipercalérica, a resposta em termos de ganho de peso,
aumento da gordura corporal e aumento da gordura visceral
variou consideravelmente entre os individuos, sendo que a
variacdo entre os pares foi maior do que a variagao intra-
par. Em um estudo com gémeos monozigéticos submetidos
a um balanco energético negativo, as custas de um progra-
ma de exercicios fisicos, também se observou uma maior
concordancia intra-par no que diz respeito as variagdes de
peso, gordura corporal, gordura subcutanea e gordura
visceral.

Se por um lado parece haver uma modulagdo genética
da resposta as variagdes dos fatores ambientais, por outro
lado ha evidéncias também de que determinadas condigGes
ambientais, atuando durante um periodo critico do desen-
volvimento, poderiam acarretar alteragdes na expressao de
determinados genes, como sera discutido mais adiante no
item imprinting metabdlico”5:76, Acredita-se que as primei-
ras experiéncias nutricionais do individuo seriam capazes
de influenciar na sua suscetibilidade para determinadas
doencas cronicas na idade adulta, entre elas a obesida-
de75-85.

Hoffman et al.85 relataram, por exemplo, que criangas
com antecedente de desnutrigdo, classificadas como stun-
ted (déficit no indice estatura/idade) apresentam deficién-
cia na oxidagdo de gorduras e, portanto, estariam em maior
risco de desenvolver obesidade. Esses autores sugerem,
inclusive, que esse pode ser um dos mecanismos capazes de
explicar o aumento da prevaléncia de obesidade nos paises
em desenvolvimento.

Aingestdo energética aumentada e o gasto energético
diminuido tém sido apontados como os principais fatores
causais da obesidade?:86,87, No entanto, alguns autores
ndao encontraram diferenca entre a ingestdo de pessoas
obesas e ndo-obesas. E possivel que a informacdo dada
pela propria pessoa sobre sua ingestdo energética ndo
seja uma medigdo valida’/88, A interagdo entre fatores
genéticos e ambientais, jd@ comentada, é uma outra
explicacdo plausivel para este fato’4. Além do valor
calérico total, é importante também a composicdo da
dieta, sendo fator de risco para obesidade uma dieta rica
em carboidratos simples e lipideos”:89-91,

Recentemente, o papel dos lipideos na etiologia da
obesidade tem sido questionado. Willett92, em seu recente
artigo de revisdo, argumenta que, nos Estados Unidos, nos
ultimos 20 anos, ocorreu uma diminuicdo consideravel do
percentual de energia da dieta consumido na forma de
gordura, e que, nesse mesmo periodo, observou-se um
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aumento macico na prevaléncia da obesidade. Para esse
autor, ndo ha evidéncias consistentes de que um alto
percentual de lipideos na dieta desempenhe papel impor-
tante na etiologia da obesidade; o mesmo sugere que a agéo
de variaveis de confusdo, entre elas atividade fisica, pode
ter sido responséavel por resultados erréneos no estudo
dessa associagdo. Para outros autores, contudo, ha evidén-
cias cientificas suficientes para recomendar uma dieta com
baixo percentual de lipideos. Astrup®3, por exemplo, salien-
ta que as trés meta-analises de ensaios clinicos randomiza-
dos que investigaram essa questdo mostraram que uma
redugdo de 10% do conteldo lipidico da dieta leva a uma
perda de peso importante, suficiente para reduzir a incidén-
cia de diabetes em cerca de 50%.

Com relagdo ao gasto energético, diversos estudos tém
relatado que este tende a ser mais baixo nas pessoas
obesas, sendo que qualquer de seus trés componentes pode
estar alterado - o indice metabdlico em repouso, a termo-
génese ou a atividade fisica’/94:95,

A obesidade tem sido classificada em enddgena (secun-
daria a sindromes genéticas e endocrinopatias, como as
sindromes de Prader-Willi e Down, hipotireoidismo, etc.) e
exdgena (resultante da ingestdo excessiva em relagdo ao
consumo energético). Atualmente, considera-se que a obe-
sidade enddgena representa apenas cerca de 1% dos
casos®°,

Contudo, os recentes avangos na compreensdo da regu-
lagdo neuroendocrina do balancgo energético, da genética da
obesidade e das interagGes entre genética e ambiente nos
fazem acreditar que no futuro essa classificacdo devera ser
revista e que esse percentual devera mudar significativa-
mente. E provavel que este pequeno percentual de obesida-
de de causas enddgenas se deva a nossa compreensdo
incompleta desses fendmenos. A medida que novos hormo-
nios, neurotransmissores, receptores e genes vao sendo
identificados, a etiologia da obesidade vai tomando uma
outra dimensdo. Futuramente, pacientes antes incluidos
num grupo unico de obesidade dita exégena poderdo vir a
ter a causa de sua obesidade particularizada e identificada
em nivel enddgeno.

LustigS* descreveu a obesidade infantil como um fend-
tipo de diversas doengas, a maioria das quais ainda ndo
identificadas. De acordo com Warden & Warden®97, ja foram
identificados cerca de 15 /oci cromossémicos relacionados
ao peso, gordura corporal e outros tragos associados a
obesidade humana e mais de 90 desses /oci em modelos
animais. Segundo esses autores, sete genes foram identi-
ficados como causadores de obesidade em humanos, €, na
maioria das vezes, a obesidade resulta da interagdo de
multiplos genes, e ndo da agdo de um Unico gene.

Foram descritos casos de obesidade infantil secundaria
a deficiéncia de leptina. Contudo, a obesidade humana esta
mais freqlientemente associada a resisténcia a acdo desse
horménio do que a sua deficiéncia®’.

Mutagdes no gene do receptor da melanocortina MC4R
foram apontadas como a mais freqliente causa genética
conhecida de obesidade em humanos®’. Foram relatados
casos de criangas com um quadro sindrémico caracterizado
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por obesidade, insuficiéncia adrenal e cabelos ruivos, atri-
buido a mutagdes no gene da pré-opiomelanocortina, que
impediriam a produgdo do alfa-MSH. O alfa-MSH afeta a cor
do cabelo, ligando-se ao receptor MC1R na pele, e influencia
a ingestdo alimentar e o gasto energético, ligando-se aos
receptores MC3R e MC4R no hipotalamo; a insuficiéncia
adrenal nessas criangas pode ser explicada pelo fato de que
o alfa-MSH é composto pelos 13 primeiros aminoacidos do
horménio adrenocorticotréfico®”.

Alguns autores tém sugerido, ainda, uma associagdo
entre mutacgdes no gene do receptor MC4R e determinadas
doencas mentais caracterizadas por disturbios do compor-
tamento alimentar e obesidade®8.

Ja foi identificada também obesidade causada por mu-
tacdo no gene da pré-hormonio convertase 1, uma enzima
que atua na conversdao da POMC em seus componentes,
incluindo o alfa-MSH97,

A identificagdo das diversas causas de obesidade
podera contribuir, no futuro, para a adogdo de tratamen-
tos mais seguros, eficazes e individualizados para as
pessoas obesasd’.

Aleitamento materno versus obesidade:
estudos epidemioldgicos

A hipdtese de que o aleitamento materno teria um efeito
protetor contra a obesidade ndo é recente. Contudo, resul-
tados controversos tém sido encontrados, e o tema perma-
nece extremamente atual, principalmente frente ao impor-
tante aumento que vem sendo observado na prevaléncia da
obesidade.

Diferentes definigdes tanto da exposicdo quanto do
desfecho dificultam a comparacdo entre os varios estudos.
Além disso, o desfecho foi analisado em idades variadas.
Outro aspecto importante relacionado a metodologia e
salientado por Dewey36 em seu recente artigo de revisdo é
que estudos que apresentam o desfecho na forma de
prevaléncia de sobrepeso ou obesidade devem ser mais
valorizados do que aqueles que apresentam simplesmente
valores médios do indice de massa corporal (IMC). Dewey36
ressalta que é possivel que o aleitamento materno reduza
os dois extremos, tanto o sobrepeso quanto o baixo peso,
0 que resultaria em uma redugdo na prevaléncia do sobre-
peso, mas ndo em uma diferenga no IMC médio. Portanto,
0 nosso interesse deve concentrar-se na extremidade direi-
ta da distribuicdo, e ndo na tendéncia central.

Ja em 1981, Kramer37 publicou o resultado de dois
estudos caso-controle realizados com adolescentes de 12 a
18 anos no Canada. Um dos estudos foi desenvolvido com
639 pacientes de uma clinica de adolescentes, e o outro,
com 533 alunos de uma escola canadense; em ambos foi
verificado um efeito protetor do aleitamento materno con-
tra a obesidade. Os adolescentes foram considerados obe-
sos quando seu peso relativo excedia 120% e a medida da
espessura de uma das pregas cutaneas (tricipital ou subes-
capular) excedia o percentil 95 ou quando ambas excediam
o percentil 90. O aleitamento materno era considerado
terminado quando a crianga passava a receber mais de uma
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alimentagdo por dia com mamadeira. Nesses estudos,
houve um longo tempo transcorrido entre a exposigao e o
desfecho, predispondo ao surgimento de viés de memoria.
Em uma subamostra de cerca de 10% dos adolescentes, os
autores compararam a informagdo obtida através da mae,
a respeito da alimentagao do filho nos primeiros meses de
vida, com informacdes fornecidas pelo médico que acompa-
nhou a crianga na época; em todos os casos, as informagdes
foram concordantes. O efeito protetor do aleitamento ma-
terno persistiu mesmo apds controle de variaveis de confu-
sdo, como estado nutricional dos pais, etnia e classe sécio-
econdmica.

Em 1985, Kramer et al.38 publicaram os resultados de
um coorte prospectivo realizado com 462 criangas, no qual
verificou-se que o tempo de aleitamento materno era um
dos determinantes do peso e do IMC aos 12 meses de idade.
Em uma segunda publicagdo, esses autores relataram que
o efeito protetor do aleitamento materno persistiu quando
essas criancas foram novamente avaliadas aos 24 meses39.

Fomon et al.4%, em um estudo de coorte realizado com
469 criangas, ndo encontraram nenhuma diferenga nos
indices de adiposidade (IMC, pregas tricipital e subescapu-
lar) nem nos niveis séricos de colesterol, aos 8 anos de
idade, entre as criangas que receberam aleitamento mater-
no e as que receberam formula infantil. Os autores referem
que algumas criangas ndo estavam em aleitamento mater-
no exclusivo, mas ndo definem claramente a variavel
exposicdo, o que consiste em uma limitagdo do estudo.

Agras et al.4! relataram que o aleitamento materno por
mais de 5 meses esteve associado a maior adiposidade,
medida através do IMC, aos 6 anos de idade. Este resultado
foi obtido em um estudo de coorte, no qual o pequeno
tamanho amostral, agravado pelas perdas de seguimento,
representou uma importante limitacdo. Apenas 54 individu-
os (dos 99 que iniciaram o estudo) permaneceram até a
época da avaliacdao do desfecho.

Zive et al.42 ndo encontraram associagdo entre duracdo
do aleitamento materno e adiposidade aos 4 anos de idade,
medida através do IMC e da soma das pregas tricipital e
subescapular, em um estudo com 331 criangas. Peso ao
nascimento, etnia, classe socio-econémica e medidas de
adiposidade materna (IMC e soma das pregas cutaneas)
foram analisados nesse estudo. As medidas de adiposidade
materna foram os principais determinantes de adiposidade
nessas criangas.

O’Callaghan et al.#3 ndo observaram associacdo entre
duragdo do aleitamento materno e prevaléncia de obesida-
de aos 5 anos de idade em uma coorte prospectiva com
4.062 criangas na Australia. Diversas variaveis foram leva-
das em consideragao, tais como IMC, escolaridade e renda
dos pais, peso ao nascimento e idade gestacional.

Wadsworth et al.44, em um estudo publicado em 1999,
também ndo encontraram associagdo significante entre
aleitamento materno e prevaléncia de sobrepeso ou obesi-
dade aos 6 anos de idade, analisando 3.731 criangas no
Reino Unido. Os autores ressaltaram que as criangas desse
estudo nasceram em 1946, e que as prevaléncias do
aleitamento materno no Reino Unido como um todo e dentre
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as diferentes classes sdcio-econémicas apresentaram gran-
des mudangas no decorrer do tempo.

Em um estudo longitudinal na Suécia, com 781 adoles-
centes, Tulldahl et al.#> relataram menores prevaléncias de
sobrepeso, definido como IMC maior ou igual ao percentil
85, entre aqueles que receberam aleitamento materno por
mais de 3 meses.

Em um estudo de corte transversal com 9.357 criangas
alemads entre 5 e 6 anos de idade, publicado em 1999, von
Kries et al.#6 encontraram uma prevaléncia de obesidade de
4,5% entre as criangas que nunca haviam sido amamenta-
das e de 2,8% entre aquelas que receberam aleitamento
materno. Um efeito dose-dependente foi observado para a
duragdo do aleitamento materno, com prevaléncia de obe-
sidade de 3,8% para as que receberam aleitamento mater-
no exclusivo por 2 meses, 2,3% para 3 a5 meses, 1,7% para
6 a 12 meses, e 0,8% para mais que 12 meses. Resultados
semelhantes foram observados com relagdo a prevaléncia
de sobrepeso. Apds ajuste para potenciais fatores de con-
fusdo, o aleitamento materno permaneceu como um fator
de protegdo contra obesidade e sobrepeso. Obesidade foi
definida como IMC acima do percentil 97, e sobrepeso como
IMC acima do percentil 90.

Os resultados do estudo de Liese et al.#” corroboram os
do estudo de von Kries. Em um estudo de corte transversal,
com 2.108 criangas de 9 a 10 anos de idade, provenientes
de duas cidades alem3s, Lise et al.4” relataram uma menor
prevaléncia de sobrepeso (definido como IMC maior ou igual
ao percentil 90) entre as criangas que receberam aleita-
mento materno, mesmo apds controle para variaveis de
confusdo, como nacionalidade, nimero de irmaos e classe
socio-econdmica.

Gillman et al.48, em um grande estudo realizado com
8.186 meninas e 7.155 meninos na faixa etaria de 9 a 14
anos, encontraram menor risco de sobrepeso nos individuos
que haviam recebido aleitamento materno exclusivo ou
predominante nos primeiros 6 meses de vida do que
naqueles que receberam predominantemente férmula in-
fantil. O efeito protetor do aleitamento materno persistiu
apos controle para diversas variaveis de confusdo. Esses
autores também relataram um efeito dose-dependente,
observando menor risco de sobrepeso nos individuos ama-
mentados por, no minimo, 7 meses, em comparagdo com
aqueles amamentados por 3 meses ou menos. Sobrepeso
foi definido como IMC superior ao percentil 95.

Em um estudo de corte transversal com 2.565 criangas
americanas entre 3 e 5 anos de idade, Hediger et al.4®
observaram que as criangas que haviam recebido aleita-
mento materno apresentavam uma menor prevaléncia de
“risco de sobrepeso”, definido como IMC entre os percentis
85 e 95, em relagdo aquelas que nunca haviam sido
amamentadas. Contudo, os autores ndao observaram efeito
protetor com relagdo ao sobrepeso, definido como IMC igual
ou superior ao percentil 95. Varidveis de confusdo, tais
como peso ao nascimento, etnia e IMC materno, foram
levadas em consideragdo.

Analisando 32.200 criangas escocesas na faixa etaria de
39-42 meses, Armstrong et al.30 encontraram menores
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prevaléncias de obesidade entre aquelas que receberam
aleitamento materno exclusivo nas primeiras 6 a 8 semanas
de vida, em comparagdo com aquelas que receberam
exclusivamente formula infantil nesse periodo, apds ajuste
para classe sécio-econdmica, peso ao nascimento e sexo.
Resultados semelhantes foram observados com duas dife-
rentes definicdes de obesidade (IMC maior ou igual ao
percentil 95 e IMC maior ou igual ao percentil 98).

Toschke et al.51, em um estudo de corte transversal com
33.768 individuos na faixa etaria de 6 a 14 anos na Republica
Tcheca, observaram uma menor prevaléncia de sobrepeso
(definido como IMC superior ao percentil 90) e de obesidade
(definida como IMC superior ao percentil 97) entre aqueles
que receberam aleitamento materno. Foram levados em
consideragdo aspectos como escolaridade e obesidade dos
pais, peso ao nascimento, nimero de irmdos e atividade
fisica. Os autores ressaltaram a homogeneidade das condi-
cOes socio-econdmicas da populagao estudada, por tratar-
se de uma sociedade socialista.

Aleitamento materno e o imprinting metabédlico

Estudos epidemioldgicos e estudos experimentais com
animais tém sugerido que as primeiras experiéncias nutri-
cionais do individuo podem afetar sua suscetibilidade para
doencas cronicas na idade adulta, tais como obesidade,
hipertensdo, doenga cardiovascular e diabetes tipo 2; isso
tem recebido a denominagao de imprinting metabdlico”5-85,
O termo imprinting metabdlico descreve um fendmeno
através do qual uma experiéncia nutricional precoce, atuan-
do durante um periodo critico e especifico do desenvolvi-
mento (janela de oportunidade), acarretaria um efeito
duradouro, persistente ao longo da vida do individuo,
predispondo a determinadas doengas’>.

Entre os estudos epidemiolégicos, € classico o estudo de
Ravelli et al.”® com jovens holandeses de 19 anos que foram
expostos intra-uterinamente a um periodo de fome e escas-
sez, entre os anos de 1944 e 1945. Aqueles individuos cujas
maes foram submetidas as condicdes de escassez durante
os dois primeiros trimestres de gestagdo apresentaram uma
prevaléncia de sobrepeso 80% maior do que aqueles que
ndo foram submetidos intra-uterinamente a essas condi-
coes. A explicagdo para este fato, segundo sugerem os
autores, é que esses individuos foram submetidos a priva-
¢do nutricional durante um periodo critico da diferenciagédo
do hipotalamo, alterando, portanto, o desenvolvimento dos
centros hipotaldamicos reguladores do apetite. Por outro
lado, os jovens que foram expostos as condigGes de escas-
sez durante o Ultimo trimestre gestacional ou durante os
cinco primeiros meses apds o nascimento apresentaram
uma prevaléncia de sobrepeso 40% menor do que 0s nao-
expostos. Os autores atribuem esse fenédmeno ao fato de
que, nesse grupo, a privagao nutricional ocorreu em um
periodo critico da replicagdo dos adipécitos.

Waterland & Garza’5 propuseram alguns potenciais
mecanismos através dos quais o fenémeno de imprinting
metabdlico poderia ocorrer, entre eles indugdo de variagoes
na estrutura de determinados drgdos (modificagbes na
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vascularizagdo, inervagao ou justaposigao dos diferentes
tipos celulares dentro do 6rgdo), alteragées no nimero de
células e diferenciagdo metabolica (alteragées na expressao
de determinados genes, acarretando variagdes na produgao
de enzimas, hormodnios, receptores hormonais, transporta-
dores transmembrana, etc.).

O aleitamento materno representa uma das experiénci-
as nutricionais mais precoces do recém-nascido, dando
continuidade a nutricdo iniciada na vida intra-uterina. A
composigdo do leite materno em termos de nutrientes difere
qualitativa e quantitativamente das formulas infantis. Além
disso, varios fatores bioativos estdo presentes no leite
humano, entre eles hormonios e fatores de crescimento que
vao atuar sobre o crescimento, a diferenciagao e a matura-
cdo funcional de érgdos especificos, afetando varios aspec-
tos do desenvolvimento99-101,

Wagner9® chama a atengdo para o fato de que o liquido
amnidtico e o leite materno compartilham algumas caracte-
risticas, como a bioatividade, e enfatiza o conceito de
continuidade entre o crescimento intra e extra-uterino.
Hirai et al.190 demonstraram a importancia de determina-
dos fatores de crescimento presentes tanto no liquido
amnidtico quanto no leite materno para o processo de
adaptacdo gastrointestinal perinatal.

A composigdo Unica do leite materno poderia, portanto,
estar implicada no processo de imprinting metabdlico,
alterando, por exemplo, o numero e/ou tamanho dos adipé-
citos ou induzindo o fendémeno de diferenciagdo metabdlica.
A complexidade da rede neuroendocrina que regula o
balanco energético, com seus multiplos integrantes e o
grande numero de fatores bioativos presentes no leite
humano, sugere uma infinidade de potenciais mecanismos
de atuagdo do leite materno nesse processo.

Insulina, esterdides adrenais, T3 e T4 estdo entre os
horménios encontrados no leite maternol0l, Casabiell et
al.102 jdentificaram a presenca da leptina no leite humano,
a qual poderia desempenhar um papel regulador no lacten-
te, visto que esse hormdnio tem acdo de inibir o apetite e
as vias anabdlicas e estimular as vias catabdlicas®!.

Lucas et al.193 relataram diferentes respostas endécri-
nas no que diz respeito a liberagdo de hormonios pancrea-
ticos e intestinais entre recém-nascidos alimentados com
leite materno e com férmula infantil.

Alguns autores tém relatado que o maior consumo de
proteinas por parte dos lactentes alimentados com férmula
infantil, em comparagdo com aqueles em aleitamento ma-
terno, seria um dos mecanismos responsaveis por um risco
aumentado de obesidade. A ingestdao aumentada de prote-
inas levaria a um aumento da secrecdo do IGF-1 (insulin-
like growth factor type 1), o qual, por sua vez, estimularia
a multiplicagdo dos adipocitos. Contudo, essa hipdtese
ainda nao foi confirmada e requer investigagdo mais apro-
fundada36.83,

Aleitamento materno: aspectos comportamentais

Como sabemos, o amamentar ndo envolve apenas
aspectos estritamente bioldgicos, como a composigdo do
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leite materno, mas também aspectos psicoldgicos e com-
portamentais, que permeiam a relagdao mae-filho. O mesmo
se pode dizer da formagdo do habito alimentar da crianga.

Ja é bem conhecido que o aleitamento materno contribui
para fortalecer o vinculo mée-filho194-106, Acredita-se que
o aumento dos niveis de oxitocina no cérebro da made,
verificado durante a amamentagao, possa estar implicado
no fortalecimento dessa relagdo!04. Foi descrito que a
adogdo da iniciativa do UNICEF intitulada “Hospital Amigo
da Crianga”, a qual estimula o aleitamento materno e o
maior contato entre mae e filho, tem reduzido os indices de
abandono infantil em diversos paises, tais como Russia,
Filipinas, Costa Rica e Tailandia (nesse ultimo, a redugao foi
de 33 por 10.000 nascimentos para 1 por 10.000)104,
Adolescentes de 15 a 18 anos que receberam aleitamento
materno percebem suas maes como mais cuidadosas e
relatam relacionamentos pais-filho mais proximos106, Tem
sido relatada associagao entre aleitamento materno e uma
maior freqliéncia de comportamentos interativos entre mae
e filho, assim como a percepgao materna de um sentimento
de competéncia e de uma maior flexibilidade nos cuidados
com a crianca, além da percepcao de filhos com tempera-
mentos mais “faceis”107,108 E possivel que esses aspectos
comportamentais positivos do aleitamento materno contri-
buam para uma dieta de transicdo mais tranquila e para a
adogdo de habitos alimentares mais saudaveis.

O desenvolvimento do habito alimentar é um processo
complexo, que envolve varios fatores. Em geral, a crianca
apresenta uma predisposigdo inata para preferir os sabores
doces e salgados e rejeitar os acidos e amargos199, Verifica-
se também uma neofobia, ou seja, uma tendéncia a rejeitar
alimentos novos, sendo que a oferta repetida do alimento
tende a aumentar a aceitagdo do mesmo109:110 A associ-
acao com o contexto em que o alimento é ingerido também
influencia no desenvolvimento das preferéncias alimenta-
res!09, Os pais influenciam o desenvolvimento do habito
alimentar da crianca através de suas proprias preferéncias
alimentares, suas atitudes frente a alimentagéo, interferin-
do na disponibilidade de alimentos109-114,

E possivel que os lactentes alimentados ao seio mater-
no desenvolvam mecanismos mais eficazes para regular
sua ingestdo energética. Tem sido relatado que, em
situagOes nas quais os pais tém um maior controle sobre
a alimentacdo dos filhos, pode haver prejuizo para o
desenvolvimento dos mecanismos de auto-regulagao da
ingestdo energética da crianga, pois os mecanismos
externos de controle podem superar os sinais internos de
fome e saciedadell1-115 portanto, a alimentacdo com a
mamadeira, por exemplo, poderia favorecer o desenvol-
vimento do sobrepeso por promover uma ingestdo exces-
siva de leite e/ou por prejudicar o desenvolvimento dos
mecanismos de auto-regulagdo.

Sabe-se, ainda, que a dieta da mdae afeta o sabor do
leite materno e que os diferentes sabores interferem na
ingestdo do lactente. Ha evidéncias de que a experiéncia
com diversos sabores durante a amamentagdo facilitara,
no futuro, a aceitagdo da crianga de novos e variados
alimentos!15,
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Consideragoes finais e conclusées

Considerando as diversas condigGes mdrbidas associa-
das a obesidade, bem como sua crescente prevaléncia e as
dificuldades inerentes ao seu tratamento, faz-se necessario
que medidas preventivas eficazes sejam identificadas. Pri-
oridade deve ser dada a medidas simples, de baixo custo e
sem potenciais efeitos adversos.

A hipétese de que o aleitamento materno teria um efeito
protetor contra a obesidade apresenta evidéncias epide-
mioldgicas a seu favor, bem como plausibilidade biolégica;
contudo, os dados da literatura ainda sdo controversos. Se
confirmada, representara mais uma das inUmeras vanta-
gens do aleitamento materno, assim como mais uma arma
na prevengdo da obesidade.

Diferentes definigdes tanto da exposicdo quanto do
desfecho dificultam a comparacdo entre os varios estudos.
O longo tempo transcorrido entre a exposicao e o desfecho
também dificulta a andlise dessa possivel associagdo, seja
propiciando o surgimento de bias recordatério ou impondo
custo elevado, longa duracgao e dificuldades operacionais no
caso de estudos longitudinais, ou ainda dificultando que
todas as varidveis de confusdo sejam levadas em conside-
ragao.

Os mecanismos potencialmente envolvidos ainda preci-
sam ser esclarecidos. O aleitamento materno envolve diver-
sos aspectos, entre os quais a quantidade de alimento
ingerido, a composicao desse alimento (tanto do ponto de
vista de nutrientes, quanto de fatores bioativos), a época de
introducdo de alimentos soélidos, o desenvolvimento dos
mecanismos regulatérios da ingestdo alimentar, assim
como aspectos comportamentais associados a relagdo mae-
filho e a formagdo do habito alimentar da crianga.

O mecanismo de imprinting metabdlico é uma explica-
cdo atraente. Contudo, esse fendmeno requer desdobra-
mentos, a fim de esclarecer a que nivel atuaria o aleitamen-
to materno, se alterando o nimero e/ou tamanho dos
adipécitos, interferindo nos mecanismos regulatérios hipo-
taldmicos, modulando as repostas enddcrinas, interferindo
na expressdo génica ou através de algum outro mecanismo
a ser determinado.

A obesidade, com sua multicausalidade e suas multiplas
consequiéncias, representa um desafio para o pediatra e
para os demais profissionais que trabalham com criangas,
constituindo uma das muitas situagdes em que agdes
preventivas sdo capazes de evitar efeitos adversos a longo
prazo, nas esferas organica e psicossocial.
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