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Aleitamento mate rno, obesidade pediatricae doenga cadiometabdlica na idade adulta: que

relacéo?

Resumo

A obesidade pediatrica e as comorbilidades a ela associadas registam uma forte persisténcia na
idade adulta, constituindo um grave problema de satde publica.

A comunidade cientifica tem despertado para a hipétese de que a nutricdo pds-natal pode
afectar, permanentemente, o estado de saude dos individuos. Efectivamente, a investigacao da
influéncia nutricional precoce na adiposidade futura tem sugerido um papel protector relativamente ao
aleitamento materno.

Esta revisdo sistematica tem como objectivo a compilagédo da literatura recente relativamente ao
efeito da amamentacdo na prevaléncia da obesidade em idade pediatrica e na expressdo clinica de
doenca cardiometabolica na idade adulta.

Embora a literatura ndo seja consensual, a maioria dos estudos sugere um papel benéfico do
aleitamento materno no risco de obesidade, apoiado por um efeito dose-dependente. Mecanismos
biologicos e comportamentais, tais como diferengas no contetido de factores bioactivos, teor proteico e
regulagcdo do consumo energetico entre lactentes alimentados ao peito ou com formula lactea, sao
potenciais esclarecedores desta associa¢ao. Outras caracteristicas podem ser importantes, como a
idade da diversificacdo alimentar e do ressalto adipocitario, ou mesmo o peso materno. De referir
ainda que o leite materno parece ser um factor nutricional relevante na mediag¢ao de um efeito
benéfico nos factores de risco cardiovascular, como a pressao arterial, a resisténcia a insulina e a
dislipidemia.

Em conclusdo, o aleitamento materno deve, pois, ser encarado como uma estratégia preventiva

da obesidade pediatrica e comorbilidade cardiometabdlica a ela associada.

Palavras-chave: aleitamento materno, obesidade, excesso de peso, crianga, doenga cardiometabdlica.



Breastieeding, pediatric obesity and cardiometabolic disease in adulthood. Is there any relation?

Abstract

The increasing prevalence of pediatric obesity and early onset of cardiometabolic comorbidity
hold significant health burdens, regarding their consequent persistence into adult age.

It is increasingly acknowledged that nutrition acts during a critical, early postnatal window to
programme later body size; in humans, the influence of early nutrition on long-term adiposity has
focused on the possible protective role of breastfeeding.

This review considers the recently published evidence of the relation between the duration of
breastfeeding and risk of childhood overweight/obesity as well as cardiometabolic disease in
adulthood.

Regardless controversial statements in literature, most observational studies have found a
remarkably beneficial effect of breastfeeding in reducing obesity risk, further supported by a “dose-
dependent” effect. Nutritional and behavioral explanations have been raised, including differences on
bioactive factors, protein content and regulation of energy intake between breast-fed and formula-fed
infants. Other characteristics such as age of weaning and adiposity rebound, or maternal weight may
also play a role. Moreover, studies investigating this issue suggest that breastfeeding may be a
biologically relevant exposure underlying the positive effect on cardiovascular risk factors, such as
blood pressure, insulin resistance and atherogenic lipid profile.

To conclude, breastfeeding should be encouraged regarding its health benefits, namely

prevention of children and adolescents “obesity, as well as future risk acquisition.

Key-words: breastfeeding, obesity, overweight, infant, cardiometabolic disease.
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Abreviaturas

AM Aleitamento materno

CT Colesterol total

DM Diabetes Mellitus

FL Formula lactea

HDL-c | Colesterol das HDL

IMC Indice de massa corporal

LDL-c | Colesterol das LDL

LM Leite materno

MM Massa magra

MG Massa gorda

%MG | Percentagem de massa gorda

Pc Percentil

PA Pressdo arterial

PAp Pressao arterial diastolica

PAs Pressdo arterial sistolica

PTGO | prova de tolerancia oral a glicose




Introdugéo

A par do adulto, a prevaléncia do excesso de peso e obesidade em idade pediatrica vem-se
tornando um grave problema de salde publica a escala global. Dados da Organizacdo Mundial de
Saude (OMS) apontam uma prevaléncia extrapolada de 10% de excesso de peso e 2-3% de obesidade
em criancas e adolescentes entre 0s 5-17 anos de idade. (1) Em Portugal, o sobrepeso e obesidade em
criangas dos 5aos 7,5 anos foi estimado em 20,3% e 11,3%, respectivamente (2). Esta evidéncia €
particularmente alarmante, considerando a nogédo de estabilidade da doenca e das suas complicacGes
ao longo do tempo. Efectivamente, a ocorréncia de obesidade pediatrica é um forte preditor da sua
persisténcia na vida adulta, acarretando um aumento da morbimortalidade a longo prazo. (3)

Varios autores sugerem que, para além do ambiente in Gtero, os primeiros meses de vida (4-6),
a gestacdo, a idade do ressalto adipocitario (7) e a puberdade (6) sejam periodos criticos para o
desenvolvimento de excesso de peso no futuro. A hip6tese de que a nutricdo pos-natal possa afectar, a
longo-prazo e de modo permanente, o estado de sadde dos individuos (programacao metabdlica), tem
despertado a atencdo da comunidade cientifica. (6,8,9)

Tendo como objectivos a promoc¢édo de um crescimento e desenvolvimento saudaveis, bem
como a prevencao das doengas cronicas degenerativas do adulto, a OMS (10), a American Academy of
Pediatrics (AAP) (11) e a European Society of Pediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition
(ESPGHAN) (12) recomendam o aleitamento materno (AM) exclusivo até aos 6 meses de vida,
devendo a diversificagdo alimentar ocorrer o mais proximo possivel dessa idade.

Esta revisdo sistematica tem como objectivo a compilagdo da literatura recente (1992-2009)
relativamente ao efeito do AM na prevaléncia da obesidade em criancas e adolescentes e na expressao
clinica de doenca cardiometabdlica na idade adulta. Pretende-se explorar a plausibilidade bioldgica
desta associagdo e elucidar acerca da relevancia deste padréo alimentar precoce como eventual

estratégia preventiva do excesso de peso em idade pediatrica.



Métodos

Foi realizada uma pesquisa na base de dados PubMed com os termos “Breastfeeding” [Mesh]
AND “Obesity” [Mesh] AND “Cardiometabolic disease” [Mesh]. Foram considerados todos os artigos
indexados até a data de 31 de Dezembro, referentes a humanos, em lingua inglesa ou portuguesa.

Efectuou-se, igualmente, uma extensa pesquisa bibliografica a partir dos estudos obtidos na pesquisa

inicial e solicitaram-se artigos directamente ao autor via correio electrénico.



Resultados e Discussao
I. Aleitamento Materno e Obesidade Pediatrica

A Tabela 1 sumariza alguns estudos que examinaram o efeito da alimentagcdo com leite materno
(LM) no risco de sobrepeso/obesidade em criangas e adolescentes.

Dos vinte estudos apresentados nesta revisao, doze sao prospectivos, dois sdo retrospectivos e
0s restantes séo transversais. Todos fornecem informacgéo acerca da duragéo do AM, ainda que apenas
alguns pormenorizem a sua exclusividade. A maioria dos estudos caracteriza o sobrepeso/obesidade
pelo estado nutricional, utilizando o indice de Massa Corporal (IMC) e cinco utilizaram ainda as
pregas cutaneas. Burdette et al. (13) e Victora et al. (14) procederam ainda a caracterizagdo da
composicao corporal por densitometria e impedancia bioe léctrica, respectivamente, enquanto Buyken
et al. (15) estimou a percentagem de massa gorda (%MG) a partir da medi¢ao das pregas cuténeas.

Quinze estudos relatam uma associacao inversa entre 0 AM e 0 excesso de peso/obesidade em
idade pediatrica, sendo que alguns demonstraram um efeito dose-dependente.

Dois estudos sugerem que o AM esta associado a redugdo de risco de excesso de peso aos 4
anos (OR: 0,70; 1C 95%, 0,50-0,99 e OR: 0,49; IC 95%, 0,25-0,95 para LM 6-12 e >12 meses Vs
“nunca AM”, respectivamente) (16) e 5-6 anos (OR: 0,79) (17), mas apenas se prolongado por mais de
6 meses. Noutros dois estudos verificou-se, igualmente, uma associagdo inversa entre 0 AM por mais
de 6 meses e 0 sobrepeso (mais significativa entre os 9 e os 11 anos) (18) e a obesidade aos 14 anos
(OR:0,60) (19). Em ambos os estudos ndo foi evidente qualquer efeito protector do AM quando
efectuado por um periodo inferior a 6 meses. Michels et al. (20) observou que 0 AM exclusivo por
mais de 6 meses esta associado a menor peso corporal aos 5 anos (OR: 0,81), sem que o efeito persista
na adolescéncia e vida adulta.

Um grande estudo em criangas e adolescentes entre os 6 e 0s 14 anos, com altas taxas de AM
e estatuto socioecondmico homogéneo, concluiu que a prevaléncia de excesso de peso e obesidade é
menor nagueles alimentados com LM (OR: 0,80), sendo a dura¢do do AM determinante apenas para o

risco de sobrepeso. (21)



Liese etal. (22) observou uma redugéo do risco de excesso de peso nas criangas amamentadas
(OR: 0,66). Verificou ainda que, comparativamente com as criangas alimentadas com LM por menos
de 6 meses, aquelas amamentadas durante 6-12 meses e mais de 1 ano apresentavam um risco
significativamente menor de sobrepeso (OR: 0,74; IC 95%, 0,54-1,02 e OR: 0,41; IC 95%, 0,18-0,90,
respectivamente).

Nelson et al. (23) demonstrou um efeito dose-resposta [LM <3 meses (OR: 0,90; IC 95%,
0,74-1,09) vs LM >9 meses (OR: 0,78; IC 95%, 0,64-0,96)] em participantes do sexo feminino, com
resultados similares mas menos significativos no sexo masculino.

Gillman et al. (24) avaliou a relagdo entre o padrdo alimentar na lactancia [LM vs formula
lactea (FL)] e duracdo do AM e 0 excesso de peso aos 9-14 anos e encontrou uma associacdo inversa,
com efeito dose-resposta (OR: 0.80; 1C 95% 0,67-0,96 para LM > 7 meses vS LM < 3 meses)

Gillman et al. (25) analisou um subgrupo do estudo anterior sugerindo igualmente uma
diminuicéo do risco de sobrepeso com o AM mais prolongado (diminuicdo de 6-8% por cada aumento
de 3,7 meses; OR: 0,94). Demonstrou-se que o impacto estimado da duragdo do AM no peso das
criangas era praticamente idéntico entre irmaos e entre pares nao relacionados, sugerindo que 0s
factores confundidores associados aos habitos familiares sdo uma explicagcdo improvavel para o efeito
benéfico do AM no estado nutricional na infancia.

Buyken et al. (15) demonstrou que, em filhos de mées com excesso de peso, apenas 0s do
sexo masculino e exclusivamente amamentados por mais de 17 semanas apresentavam uma redugao
significativa de massa gorda (MG) por ano (OR: 0,52). Agueles nunca amamentados ou alimentados
ao peito por um periodo inferior ao referido ndo se encontravam protegidos contra o efeito adverso do
peso materno. Este estudo sugere diferencas relacionadas com o sexo na interac¢cdo do IMC materno e
AM na composicao corporal na infancia. O perfil insulinémico é sustentadamente mais elevado no
sexo feminino (26,27), dai que estas possam ser menos susceptiveis a estimulos nutricionais.

Bogen et al. (28) concluiu que o efeito do AM na obesidade aos 4 anos depende da raga,
tabagismo materno durante a gravidez, duragdo do AM e introducao de FL. Verificou-se uma
associacéo inversa em criangas caucasianas filhas de méaes ndo-fumadoras, apenas naquelas

amamentadas durante pelo menos 16 semanas, sem FL (OR: 0,71) ou pelo menos 26 semanas, com FL
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(OR: 0,70). Estas diferencas sdo consistentes com os achados de Grummer-Strawn et al. (16) que
demonstrou um efeito protector do AM no risco de sobrepeso apenas em criangas caucasianas ndo-
hispanicas. Efectivamente, as criangas ndo-hispanicas tém cerca de metade do risco de excesso de
peso comparativamente com as hispanicas, possive Imente devido a diferentes padrfes de dieta e
actividade fisica. De referir ainda que podem existir diferencas inter-raciais na exclusividade do LM,
uso de FL e idade de diversificacao alimentar, predispondo aos efeitos atenuados do AM em grupos
como hispénicos e negros.

Trés revisdes sistematicas (29-31) e uma meta-analise (32) encontraram resultados
semelhantes aos até agora descritos, sendo que esta Ultima documenta uma associa¢do dose-
dependente entre 0 AM e 0 risco de excesso de peso.

Apenas cinco estudos ndo demonstraram qualquer associagéo entre o AM e o risco de
sobrepeso/obesidade, e passarei a cita-los.

Hediger et al. (33) ndo encontrou uma redugdo do risco de excesso de pesocom o AM (OR:
0,84; 1C 95%, 0,62 — 1,13). O estudo POBIT (Promotion of Breastfeeding Interventional Trial) ndo
constatou efeitos significativos da promocdo do AM exclusivo e prolongado no peso, IMC, perimetros
da cintura e anca, pregas cutaneas tricipital e subscapular e pressdo arterial (PA). (34) Burdette et al.
(13) usou a densitometria para avaliar o efeito do AM na composicéo corporal de criangas de 5 anos e
ndo registou diferengas na MG entre aquelas alimentadas por LM ou FL (p=0,17). As criancas
amamentadas por mais tempo ou alimentadas simultaneamente com LM e FL ndo apresentaram uma
massa magra (MM) significativamente menor do que aquelas nunca alimentadas ao peito. O autor
sugere que o efeito protector do AM na obesidade possa ser sobrestimado com o uso do IMC como
medida do estado nutricional.

Neutzling et al. (35) ndo verificou uma associagéo entre o risco de sobrepeso/obesidade aos 11
anos e “algum AM” (p=0,87) ou a duracdo do AM (p=0,06), embora tenha demonstrado um efeito
protector da amamentacgdo durante 1 a 3 meses, comparativamente com uma duracao igual ou superior
a um ano. Numa amostra de adolescentes de 18 anos, a duragdo do AM nao se mostrou

consistentemente associada aos indices antropométricos e da composicdo corporal, apesar de se ter
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encontrado uma redugéo significativa da prevaléncia de obesidade nas criangas amamentadas por
periodos mais curtos (OR: 0,41; p=0,006) (14). De referir que ambos os estudos decorreramem
Pelotas, no Brasil. Assim, factores socioculturais e econdémicos, condicionantes do padrao alimentar
precoce, poderao influenciar a expressao do efeito protector do LM, justificando a discrepancia dos

resultados relativamente a maioria da literatura.

A experiéncia nutricional no periodo pos-natal imediato é cada vez mais reconhecida como
responsavel por altera¢Bes no crescimento e um factor preditivo independente do desenvolvimento de
doencas metabdlicas na idade adulta, entre elas a obesidade (9). Trés estudos constataram uma
associagdo entre o rapido aumento ponderal nos primeiros meses de vida e o risco de obesidade na
infancia, suportando o conceito da “hipdtese da aceleragao do crescimento”. Ong etal. (5) sugere uma
associacao entre o aumento da taxa de ganho ponderal durante os primeiros 2 anos de vida e o risco de
obesidade aos 5 anos. Stettler et al. (6) corrobora os dados do estudo anterior ao constatar um risco
aumentado de excesso de peso em criangas de 7 anos sujeitas a um rapido aumento ponderal nos
primeiros 4 meses de vida, independentemente o peso ao nascimento. Por fim, Dennison et al. (36)
conclui que o ganho acelerado de peso nos primeiros 6 meses se associa a um risco significativamente
elevado de excesso de peso aos 4 anos.

De referir, no entanto, que esta hipétese pode igualmente explicar a influéncia de outros
factores na obesidade futura, tais como a precocidade da idade do ressalto adipocitario e da
diversificacao alimentar, esta Ultima acarretando maior consumo nutricional, particularmente proteico.
(37,38) Na verdade, Baker et al. (39) demonstrou que a introducdo precoce de alimentos
complementares na dieta (< 16 semanas) acarreta maior ganho ponderal no primeiro ano de vida.

O crescimento de recuperacdo (catch-up growth), descrito como o retorno a trajectoria
genética apos um periodo de crescimento desacelerado, parece ser apenas um caso de rapido ganho
ponderal, e como tal, preditivo de obesidade futura. (38) Com efeito, um estudo demonstrou que as
criangas com crescimento de recuperagdo pos-natal precoce apresentavam maior IMC, % MG, MG
total e distribuicdo central da gordura aos 5 anos, variaveis relacionadas com marcadores metabolicos

de risco de obesidade na infancia e preditivos de doenca na idade adulta. (5)
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A taxa de ganho ponderal nos primeiros 4 a 6 meses de vida parece variar com o tipo de
alimentacé&o, tal como pode ser constatado pelas novas curvas de crescimento da OMS (40). Em
Portugal utilizavam-se desde a década de 70 as curvas do National Center for Health Statistics
(NCHS), ha alguns anos substituidas pelas curvas do Centers of Disease Control and Prevention
(CDC), ambas consideradas inadequadas. Além disso, considerando que o LM é consensualmente
reconhecido como o alimento ideal desde o nascimento, estas curvas de crescimento néo reflectem o
peso de lactentes amamentados pelo menos durante 12 meses. Nas novas curvas da OMS, baseadas no
WHO Multicenter Growth Reference Study, constata-se uma desaceleracdo fisiologica do crescimento
a partir do primeiro semestre de vida nos lactentes alimentados com leite materno, que ndo devera ser
erradamente interpretada como decorrente de um quadro de subnutricdo. Caso contrario, desta
avaliacdo falaciosa podera advir a introducao precoce de alimentos alternativos ao LM, promovendo
um regime alimentar hiperproteico de letério. Por outro lado, nos lactentes alimentados com FL,
assiste-se a um crescimento ponderal particularmente acelerado a partir dos 6 meses de vida. (40,41)

A amamentacgdo e a alimentacdo com FL diferem em numerosos aspectos, dai que possam
sugerir diversas possiveis explicacBes para o aparente efeito protector do LM sobre a obesidade
pediatrica. Os mecanismos séo globalmente categorizados naqueles relacionados com a composicdo
nutricional do leite (factores bioldgicos) e naqueles que influenciam o comportamento (factores

comportamentais).

1. Factores Bioldgicos

A apoiar a ideia abordada anteriormente de que o perfil de crescimento estaturo-ponderal nos
primeiros 6 meses de vida difere marcadamente consoante o tipo de alimentagdo implementada, esta o
estudo de Stettler et al. (38) que conclui que as criangcas amamentadas crescem a um menor ritmo que
as criancas alimentadas com FL. Singhal et al. (42) confirmou os efeitos aceleradores do crescimento
da FL comparativamente com o LM, nomeadamente ao nivel do peso na infancia precoce, constatando
um gradiente dose-resposta e associagfes mais significativas entre os 3 e 0s 6 meses. Este facto podera

ser explicado, pelo menos em parte, pela diferenca no suprimento proteico por quilograma de peso
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corporal, que é 1,4 a 1,8 vezes superior nos lactentes alimentados com FL, entre 0s 3 e 0s 6 meses.
(43) O consumo excessivo de proteinas relativamente as necessidades metabdlicas acarreta um
aumento da secre¢do de insulina e factor de crescimento da insulina tipo 1 (IGF-1) (44), estimulando a
proliferacao celular com uma consequente rapida taxa de crescimento e deposi¢ao adipocitaria (Early
protein hypothesis) (8,45). Dois estudos corroboraram estes achados ao demonstrarem uma associagao
positiva entre a alimentacdo com FL de alto teor proteico e um maior peso e IMC aos 2 anos de idade
(46) e concentracdo plasmatica de insulina mais elevada. (37) Considerando o maior valor biologico
do LM, as FL foram tradicionalmente concebidas para cumprir os requisitos minimos de proteinas e
aminodcidos indispensveis ao desenvolvimento dos lactentes. Actualmente preconiza-se
1.89/100Kcal de proteinas como o conteldo desejavel para as FL (8), medida que ndo substitui, no
entanto, a superior qualidade nutricional proteica do LM, na dependéncia de um aminograma ideal. (4)

As FL possuem uma maior densidade energética do que o LM. A apoiar esta evidéncia esta o
estudo de Butte et al. (47), que constatou que aos 4 meses as criancas sob AM exclusivo consumiam
20% menos calorias do que as criangas sob AM parcial, isto €, alimentadas simultaneamente com FL.

A leptina € uma substancia com propriedades bioactivas, produzida maioritariamente pelo
tecido adiposo. Sabe-se que esta hormona esté naturalmente presente no LM mas ndo na FL, e que,
nos primeiros dias de vida, programa permanentemente os centros hipotalamicos de regulacéo do
apetite e do balanco energético. (48) Miralles et al. (49) avaliou o efeito dos niveis da leptina do LM
no ganho ponderal dos lactentes amamentados, concluindo que a sua concentracdo ao fim do primeiro
més de AM se correlacionavam de forma inversa com o IMC aos 18 e 24 meses de vida. Pelo
contrario, posto o facto de que os niveis de leptina se correlacionam com a %MG (50), Singhal et al.
(51) constatou concentracdes 30% superiores desta hormona em adolescentes alimentados com FL de
elevado teor proteico, comparativamente com aqueles alimentados com LM. O autor postula que os
niveis elevados de leptina associados ao aumento da adiposidade no periodo po6s-natal possam tornar a
regulacdo da gordura corporal menos sensivel & hormona, envolvendo a infra-regulacéo de receptores
hipotalamicos ou mecanismos efectores pds-receptor.

Ao contrario das FL que apresentam uma composicdo e propriedades organolépticas estaveis,

0 LM varia marcadamente na sua composi¢ao, sabor e odor, dependendo da fase da lactacdo, dieta e
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estado metabolico materno. (52) Muito embora se admita que o paladar, tal como o apetite, a
saciedade e o comportamento alimentar, esteja pelo menos em parte geneticamente determinado (53) e
exista um componente hereditario na preferéncia de alimentos (54), a exposicéo precoce a sabores
variados pode potenciar, no futuro, habitos alimentares mais saudaveis comparativamente com as
criangas alimentadas com FL. (8,55,56) Além disso, tendo em conta que o treino modula
comportamentos, uma abordagem baseada na exposicédo repetida do alimento na fase de diversificagdo
alimentar potencia a melhoria da qualidade dietética oferecida as criancas. (57)

Estas observacdes apoiam a teoria de que 0 LM € a dieta ideal para os lactentes, fornecendo-
Ihes nutrientes, hormonas, factores de crescimento, entre outros, nas propor¢des adequadas para o seu

desenvolvimento.

2. Factores Comportamentais

Alguns autores sugerem gue as crian¢as amamentadas possam ter um padrao diferente de
succ¢do (8) e uma maior capacidade de auto-regular o consumo energeético. (37,38,55) A crianca
alimentada ao peito parece consumir 80 a 90% do volume total da mamada durante os primeiros 4
minutos, pouco tempo ap6s o qual a concentracdo de gordura no leite aumenta rapidamente; este leite
altamente caldrico consumido apenas em pequenas quantidades pode sinalizar a cessacao da sucgao.
(58) Pelo contrério, face a composicao mais uniforme da FL, desprovida de sinais de saciedade, o
comportamento alimentar destas criangas é mais regulado pelas expectativas parentais, de que depende
o volume de leite oferecido. (37,38,55) Oddy et al. (59) constatou que os lactentes com peso a
nascenca igual ou superior a 35009 estariam mais propensos a introducao mais precoce da FL na dieta
(90% destas mées introduziam-na na dieta cerca das 4 semanas de vida), e outro autor concluiu que
recém-nascidos com peso acima do percentil 90 (Pcqo) eram amamentados por um menor periodo de
tempo e iniciavam mais precocemente a diversificacdo alimentar. (60) Estes dados sugerem que as
maes possam percepcionar da parte desses lactentes a necessidade de uma alimentagdo que ndo inclua

unicamente o LM.
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A amamentagdo € mais comum em familias que adoptam uma dieta e outros habitos de vida
saudaveis. (37) Um dos factores preditivos mais importantes de obesidade € a obesidade parental,
particularmente materna. As mulheres obesas na fase pré-gestacional tém menos tendéncia a iniciar e
manter o AM. (61) Baker et al. (39) constatou que as mdes com excesso de peso e obesas
amamentavam em média menos 2 e 4 semanas, respectivamente, e introduziam mais precocemente a
alimentagdo complementar, comparativamente com as maes normoponderais. O IMC pré-gestacional
materno esta positivamente associado ao ganho ponderal no 1° ano de vida (39) e ao risco aumentado
de excesso de peso na infancia. (62)

Também o baixo peso a nascenca (63,64), o tabagismo materno (65) e a introducéo precoce de
novos alimentos na dieta estdo associados a maior risco de obesidade na descendéncia. (66,67) Woo et
al. (68) concluiu que a raga negra e a menor diferencia¢éo educacional estdo associadas a menor
probabilidade de manter o AM por mais de 4 meses. A idade, 0 sexo, 0 nimero de irmaos, e os habitos
familiares como a actividade fisica e a dieta s@o outros factores confundidores a considerar. (69)

Acrescente-se, ainda, que a amamentacdo potencia os lagos emocionais entre a mée e a
crianga, possive Imente mediante um contacto corporal mais intenso e estimulagéo da libertagdo

materna de ocitocina. (70)

I1. Aleitamento Materno e Doenca Cardiometabdlica na idade adulta

A Tabela 2 sumariza alguns estudos que examinaram o efeito do ale itamento materno no risco
de doenca cardiometabdlica na idade adulta.

Dois estudos incluem participantes nascidos durante (71) e apds a Il Guerra Mundial (58),
sendo que os restantes tém inicio nas décadas de 20 a 30. As idades dos participantes distribuem-se
entre 0s 10 e os 70 anos e dois estudos referem-se unicamente ao sexo masculino. (63,72) Trés estudos
abordam a exclusividade do AM (58,71,72), sendo que apenas dois deles especificam a sua duracao.

(63,72)
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Segundo Pettitt et al. (58), 0 AM exclusivo durante os primeiros 2 meses de vida esta associado
a uma taxa significativamente menor de Diabetes Mellitus (DM) tipo 2 (OR: 0,41; 95% IC, 0,18-0,93)
ao0s 40 anos nos Indios Pima, uma subpopulagdo geneticamente predisposta a patologia.

Parikh et al. (66) concluiu que 0 AM esta inversamente associado ao IMC (p=0,04) e
correlaciona-se de forma directa com os niveis de colesterol das HDL (HDL-c) (p=0,01) em adultos
de 41 anos. N&o se encontrou associacao significativa entre o AM e os niveis de colesterol total (CT),
triglicerideos, glicemia em jejum e pressoes arteriais sistélica (PAs) e diastolica (PAp).

No estudo de Ravelli et al. (71) verificou-se que os individuos alimentados com FL
apresentavam concentra¢cdes plasmaticas mais elevadas de glicose aos 120 minutos (p=0,005) e
valores mais elevados de insulina e pro-insulina em jejum (p=0,01), o que sugere algum grau de
insulino-resisténcia. Detectaram-se ainda concentragfes mais elevadas de colesterol das LDL (LDL-c)
em jejum e maior razdo LDL/HDL-c, o que reflecte um perfil lipidico mais aterogénico. N&o se
encontrou associacao significativa entre o tipo de dieta e os niveis de PAs, PAp e obesidade,
caracterizada pelo IMC ou perimetro da cintura.

Num grupo de homens nascidos em Hertfordshire, Inglaterra, Fall et al. (72) registou niveis
elevados de LDL-c e taxas aumentadas de morte por doenga coronaria naqueles alimentados com FL
(p<0,05) ou LM durante um ano ou mais (p<0,01), comparativamente com aqueles alimentados
exclusivamente ao peito até ao ano de vida.

Martin et al. (64) avaliou a influéncia do AM em medidas estabelecidas de aterosclerose pré-
clinica, tendo observado reducdes na espessura da camada intima média da artéria carétida comum
(p<0,01) e sua bifurcacdo (p<0,04) e menor risco de placas carotideas (OR 0.52; p=0,03) e femorais
(OR0.54; p=0,1).

Martin et al. (63) constatou uma associacéo positiva entre 0 AM e 0 IMC (A +0,41 Kg/m?;
p=0,05) e a mortalidade por doenga coronaria (hazard ratio: 1,73; p=0,006) aos 45-59 anos, ndo
tendo encontrado, no entanto, qualquer associagdo com aPA, resisténcia a insulina, CT ou

fibrinogénio.
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Tem havido um interesse crescente no efeito protector do AM na doenga cardiovascular e seus
factores de risco. Muito embora a expressao clinica de doenca e o evento cardiovascular fatal ocorram
apenas em idade adulta, varios estudos tém confirmado esta associacéo, a qual parece ter inicio
precocemente na idade pediatrica. (67,73,74)

Efectivamente, trés estudos avaliaram o efeito do AM num grupo de adolescentes dos 13 aos
16 anos nascidos pre-termo e observaram beneficios a longo-prazo nos componentes major da
sindrome metabdlica, comparativamente com os alimentados com FL. Com efeito, registou-se uma
reducdo da razdo LDL-c/HDL-c (p=0,04), niveis mais baixos de PCR (marcador inflamatorio
associado a aterosclerose e doenga cardiovascular) (75), um decréscimo na PA média (p=0,001) (76) e
concentrag@es mais baixas de leptina (A -38.0%; p=0,007) (51). Ao demonstrar que o rapido ganho
ponderal, em recém-nascidos pre-termo, esté associado a disfungdo endotelial (diminuicdo da
distensibilidade da parede) (p=0,0003) (77) e a resisténcia a insulina (p=0,001) aos 16 anos (78), este
autor corroborou dados acima descritos que sugerem que factores que promovem o crescimento
precoce acelerado (ex. FL) podem afectar de modo adverso a salde no futuro, nomeadamente a nivel

cardiovascular.

Aleitamento materrno e Pressdo Arterial

No estudo ALSPAC (67) constataram-se niveis mais baixos de PA (p=0,001) aos 7,5 anos nas
criancas alimentadas ao peito comparativamente com as alimentadas com FL, sendo superior a
magnitude do efeito naquelas amamentadas por mais de 6 meses, resultados similares aos encontrados
numa meta-analise do mesmo autor que relatou um decréscimo nas PAs (p=0,001) e PAp (p=0,03)
com 0 AM. (79) O autor conclui que uma pequena reducéo na PA pode conferir importantes
beneficios a nivel cardiovascular. Pelo contrario, uma revisdo sistematica prévia havia relatado um
efeito favoravel do AM na PAs (p<0,001) mas ndo naPAp, concluindo ser limitada a importancia do
AM em termos clinicos e para a saude publica. (80) A aparente relagdo protectora do AM na PA é
biologicamente plausivel. O LM fornece acidos gordos polinsaturados de cadeia longa, componente

estrutural importante do endoté lio vascular e protege contra o excesso de peso (factor de risco para a
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hipertensdo arterial). Pelo contrario, o regime hiperproteico e maior consumo energético total
associados a FL estimulam a secrecdo de insulina e 0 maior output hepatico de glicose e IGF-1, os

quais promovem alteragdes permanentes na estrutura e funcdo dos tecidos. (79)

Aleitamento materno, Resisténcia a insulinae Diabetes Mellitus

Comparativamente com a FL, 0 LM esta inversamente associado a resisténcia a insulina (71) e
DM tipo 2. (58) Estes dois estudos referem-se a populacdes seleccionadas (lactentes expostos a fome
da 11 Guerra Mundial e indios Pima, respectivamente) e, deste modo, podem néo ser generalizaveis.
Ainda assim, estes dados estdo de acordo com uma revisdo sistematica que relata uma diminuicdo do
risco de DM tipo 2 (OR: 0,61;p=0,003) nos participantes previamente amamentados, com menores
concentracdes plasmaticas de insulina (A -2,86 pmol/L; p=0,054) e glicose pré-prandial (A -0.17
mmol/L; p=0,005) na lactancia e niveis modestamente mais reduzidos de insulina em criancgas e
adultos (A -3%; p=0,13). (74) A auséncia de associa¢do entre 0 AM e a glicemia em jejum neste
Gltimo grupo ndo é surpreendente. Um valor normal de glicemia em jejum, particularmente na
infancia, ndo se assume necessariamente como um teste sensivel para os distirbios do metabolismo da
glicose a longo-prazo. Mais relevantes parecem ser as concentrag@es de insulina pré-prandial, como
marcadores de insulino-resisténcia em estudos populacionais. As diferencas na composicdo do LM e
FL a nivel proteico e hormonal (46) e 0 menor consumo energético dos recém-nascidos alimentados
ao peito poderao justificar a consisténcia dos resultados observados nesta faixa etaria. Outro possivel

mecanismo para o efeito do LM no risco de DM € o seu efeito protector na obesidade. (24)

Aleitamento materno e Aterosclerose

Comparativamente com as FL, o LM contém maior teor de colesterol, o que se manifesta por
niveis séricos aumentados de LDL-c e CT na lactancia, associa¢ao ausente na infancia e adolescéncia,
periodos nos quais o colesterol da dieta é o principal determinante dos niveis de CT. (73) Enquanto
alguns estudos apontam para os beneficios do LM (nomeadamente superior a 6 meses) no

metabolismo do colesterol avaliado na idade adulta (81), os resultados do cohort Hertforshire sugerem
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que 0 AM exclusivo por mais de um ano se associa a um perfil lipidico adverso. (72) Muito embora
Leeson et al. (82) tenha demonstrado uma associagao inversa entre a duracdo do AMe a
distensibilidade da artéria braquial aos 20-28 anos, cuja diminuicdo se assume como preditor incerto
de doenca coronaria, Martin et al. (64) registou redugdes na espessura da camada intima média da
artéria carétida comum e sua bifurcacdo e menor risco de placas carotideas e femorais aos 65 anos,
medidas preditivas de enfarte e doenca cardiaca isquémica.

Ao contrario da evidéncia de um efeito protector relativamente aos factores de risco, o efeito
directo do AM na expressao clinica de doenga CV e evento fatal € menos consistente. Com efeito,
Martin et al. (63) e Fall et al. (72) encontraram uma correlagio entre AM e mortalidade por doencga
coronaria, tendo sido evidente, neste Ultimo estudo, um efeito dose-resposta, o que coloca em hipétese
um mecanismo bioldgico a mediar um efeito adverso entre as duas variaveis. A apoiar estes dados, um
estudo de follow-up da Califérnia ndo encontrou uma associac¢ao significativa entre a duracdo AMe a
sobrevida da doenca cardiovascular ou coronaria aos 65 anos. (83)

Existem algumas explicagGes que podem potencialmente esclarecer a razdo pela qual o AM
parece exercer um efeito mais favoravel nos factores de risco cardiovascular do que na mortalidade dai
decorrente. Em primeiro lugar, os dados relativos a mortalidade referem-se a individuos nascidos entre
as décadas de 20 e 30, isto é, antes do desenvolvimento das FL. modernas (com baixo teor de
colesterol, &cidos gordos saturados e sodio) (64), sendo alternativamente alimentados com leite de
vaca em natureza. Neste periodo, 0 AM era transversal & populacéo e ndo se relacionava tanto com o
estrato socioecondémico, um factor que influencia os factores de risco cardiovascular em estudos mais
recentes. Além disso, os beneficios do AM podem depender da interacgdo entre a nutricdo do recém-
nascido e os padrdes dietéticos ao longo da infancia e da vida, actualmente bem diferentes dos daquele
tempo. (42)

Autdpsias realizadas em individuos dos 2 aos 39 anos falecidos maioritariamente de causa
traumatica revelam a existéncia de lesdes ateroscleréticas nas artérias aorta e coronarias, cuja extensao
esta fortemente correlacionada com factores de risco cardiovasculares e é crescente com a idade.
Atendendo ao facto de que a aterosclerose pode ser mediada pela PA (80,84), niveis de colesterol (73),

glicemia ou resisténcia a insulina (58,71), e tendo em conta o inicio precoce da agressao vascular, a
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associacéo inversa entre 0 AM e o desenvolvimento destas comorbilidades e a sua persisténcia ao
longo da idade pediatrica até a vida adulta (85), a aterosclerose deve ser reconhecida como uma
doenca de raizes pediatricas cuja prevencdo deve iniciar-se, sendo antes, logo apés o nascimento.
Apesar das aparentes contradi¢des, parece haver um razodvel consenso quanto ao efeito
benéfico do AM nos factores de risco cardiovascular logo desde a infancia e na redugdo do risco de

desenvolver sindrome metabdlica no futuro. (42)
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Conclusdo

O leite de espécie é o alimento nutricionalmente mais equilibrado e completo.

Muito embora a literatura ndo seja consensual em alguns aspectos, assume-se que a
modulacao do padréo de crescimento e composicdo corporal, a educagdo do paladar e factores
emocionais relacionados com a auto-regulacao do apetite sejam responsaveis pelo seu aparente efeito
protector relativamente a obesidade e doenga cardiometabdlica.

A luz do conhecimento actual, o AM deve, pois, ser encarado como uma estratégia preventiva
da obesidade e comorbilidade a ela associada, repercutindo-se na qualidade e expectativa de vidas das
geracdes vindouras.

Ainda assim, sdo necessarios mais estudos que avaliem os efeitos metabélicos e outros
aspectos fisiolégicos do LM nas criangas e jovens adultos, apontando com mais clareza os

mecanismos que medeiam as exposi¢Bes precoces na vida e a satde no futuro.
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Tabela 1. Aleitamento materno e obesidade pediatrica.

Variaveis estudadas/crité rios

Autor N/ldade thrsrgﬁgode Padréo alimentar de excesso de peso e Resultados
obesidade
Estudos prospectivos
Bergmann et al. N= 480 6 anos LM (>3M)vs FL (@ AM/ AM IMC, pregas cutaneas Associacdo inversa
(86) parcial <2 M) > Pcgp: excesso de peso/MG
Idade: 6 anos > Pcg7: Obesidade
Burdette et al. (13) N= 313 2anos @ LM IMC, MM, MG, %MG, Semassociagao estatisticamente
Idade: 5 ano LM+FL<4M WMGPC > 24% 3 €>29% @ significativa
: S IM>4M +FL>4M “elevada adiposidade”
LM exclusivo>12 M
Burke et al. (87) N= 2087 8anos @ LM IMC LM <4 M: 1 risco de excesso de peso
LM <4;5-8;,9-12;>12M > PCgs: eXcesso de peso LM > 12 M: | IMC ao ano de idade
Idade: 8 anos
Buyken et al. (15) N= 434 6.5anos @ LM IMC, pregas cutaneas (%MG) Associacdo inversa:
Idade: 7 LM parcial/exclusivo >2-16 S >25Kg/m’: excesso de peso LM exclusivo >17 Semrelagdo a
ade. 7.anos LM exclusivo >17 S > Pcgs- excesso de MG %MGem &
Grummer-Strawn N= 177304 4anos ? LM IMC Associacdo inversa apenas em
etal. (16) LM <1; 1-2; 3-5; 6-11; > 12 M > PCgs: excesso de peso caucasianos ndo-hispanicos
Idade: 4 anos Efeito dose-resposta
Kramer et al. (34) N= 12889 6.5anos LM <3;<6;<9:<12M Peso, altura, perimetros corporais, Semassociagdo estatisticamente
regas cutaneas, PA significativa
Idade: 6.5 anos preg g
Michels et al. (20) N= 35526 12 anos LM/ LM<1M IMC Associagéo inversa aos 5anos com

Idade: avaliacdo
aos 5,10, 18 anos

LM 1-3; 3-6; 6-9;>9 M
LM exclusivo: @/ <1M
1-3; 3-6; >6 M

25-29.9 Kg/mz: excesso de peso
>30 Kg/m® : obesidade

LM exclusivo >6 M
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Variaveis estudadas/crité rios

Autor De:gtnuhéaode Tig:ﬁgode Padréo alimentar de excesso de peso e Resultados
obesidade
Nelson et al. (23) N= 11998 (850)* 2 anos J LM IMC Relacéo inversa
. LM <3; 3-5.99; 6-8.99; 9-11.99; > Pcgs: excesso de peso Efeito dose resposta
Idade: 12-21 anos 12-23.99: > 24 M
Neutzling et al. N= 1204 11 anos LM exclusivo: <1; 1-2.9; 3-5.9; 6- IMC, pregas cutaneas Semassociagdo estatisticamente
(35) 8.9;9-11.9; >12M IMC > Pcgs: excesso de peso significativa
Idade: 11 anos LM predominante: <1; 1-1.9; 2- IMC > Pcgs + pregas cuténeas >
2.9;3-3.9; >4 M Pcgg: obesidade
Poulton et al. (18) N= 980 26 anos @ LM IMC Associacdo inversacomLM > 6 M,
) LM <2;3-5; 6-8; >9 M > 25Kg/m? (>15 anos) mais significativa aos 9-11
Idade: 0, 3, 5, 7, Efeito dose-resposta
9,13, 15, 18, 21e
26 anos
Victora et al. (14) N=2250 & 18 anos LM predominante: <1; 1-2; 3-5; IMC, MM, MG, %M G Semassociagao estatisticamente
Idade- 18 6-8; 9-11; >12M IMC > Pcgs. excesso de peso significativa
age. 1oanos IMC > Pcgs + pregas cutaneas >
Pcgg: obesidade
Shields et al. (19) N= 3698 14 anos LM <3;<6;,<9:<12M Peso, altura, perimetros corporais, Associacdo inversa modesta com LM
pregas cutaneas, PA >6M
Idade: 14 anos Efeito dose-resposta
Estudos Retros pectivos
Armstrong et al. N= 32200 2anos [LM (exclusivo) vs FL] (6-8 S) IMC Associacdo inversa modesta
(88) >Pcgs: obesidade
Idade: 39-42 >Pcgg: obesidade extrema
meses
Bogen et al. (28) N= 73458 4anos @ LM IMC Associagdo inversa em:
LM<8S >Pcgs: obesidade Filhos caucasianos de mies nao
Idade: 4 anos

LM 8-15; 16-26;> 26 S (+/-FL)

fumadoras e LM >16 Sou >26S +
FL
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Variaveis estudadas/crité rios

Autor Desenhio de Tempo de Padréo alimentar de excesso de peso e Resultados
estudo estudo .
obesidade

Estudos Trans\ersais

Gillman et al. (24) N= 15341 LMexclusivo @ LM IMC Associacdo inversaem LM exclusivo
LM > FL LM < 1; 1-3; 4- > Pcgs: excesso de peso ou predominante
LM =FL 6;,7-9;,>9M Efeito dose-resposta

Idade: 9-14 anos FL>AM

FLexclusiva

Gillman et al. (25) N= 5614 g LM IMC Associagdo inversa

Idade: 9-14 anos
Hediger et al. (33) N= 2685

Idade: 3-5 anos

Liese et al.(22) N= 2108
Idade: 9-10 anos
Toschke et al. (21) N= 33768

Idade: 6-14 anos

Von Kries et al. N= 9357
a7

Idade: 5-6 anos

LM 0; 0.5;2;5; 8, 11 M

g LM
IM <2;3-5; 6-8; > 9M

LM < 6; 6-12; >12 M
LM exclusivo: < 2; 2-4; 5-6;>6 M

g LM
LM <1;1-3; 3-6:>6 M

LM
IM <2;3-5;,6-12; > 12 M

> PCgs: £XCesso de peso

IMC
Pcgs-Pcgs: risco de obesidade
> Pcgs: obesidade

IMC
> PCgp: £XCesso de peso

IMC
> PCgp: eXcesso de peso
> Pco7: Obesidade

IMC
> PCgp: eXcesso de peso
> Pcg7: Obesidade

Efeito dose-resposta.

Semassociagao estatisticamente
significativa.

Associacdo inversa.
Efeito dose-reposta.

Associacdo inversa
Efeito dose-resposta

Associacdo inversa
Efeito dose-resposta

Legenda: Caracteristicas dos estudos (1992-2009) que examinaram o efeito do aleitamento materno no risco de obesidade emcriancas e adolescentes.

*Analise em irmdos

Abreviaturas: IMC, indice de massa corporal; FL, formula lactea; LM, leite materno; M, meses; MM, massa magra; MG, massa gorda; %MG, percentagem de massa gorda;

N, amostra populacional; P, percentil; PA, pressdo arterial; S, semanas; @, auséncia.
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Tabela?2. Aleitamento materno e doenga cardiometabdlica na idade adulta.

Ravelliet al. (71)

Idade: 10-39 anos
Retrospectivo
N= 625
Idade: 48-53 anos

3. FL exclusivo

1.LM exclusivo
2. FL parcial
3. FLexclusiva

PTGO, perfil lipidico, PA, IMC, perimetro
da cintura

Autor Desenho de estudo Padréo alimentar Variaveis estudadas Resultados
Fall etal. (72) Retrospectivo 1. LM exclusivo Concentracéo de LDL-c e apolipoproteina  1.b.e 2.: 1CT, LDL-c, LDL-c/HDL-c
N= 485 3 a. <l ano B 1 taxa de mortalidade por
B b.>1ano Morte por doenca cardiaca isquémica doenca cardiaca isquémica
Idade: 59-70 anos 2. FLexclusiva
3. LM+FL
Martin et al. (64) Retrospectivo LM vs FL Espessura da camada intima média da | Espessura da camada intima média da
N= 405 artéria cardtida comume sua bifurcacao; artéria cardtida comume sua bifurcacéo
B placa carotidea e femoral | Placas carotidea e femoral
Idade: 65 anos | Risco aterogénico
Martin et al. (63) Prospectivo 1. LM IMC, PA, resisténcia a insulina, CT, Associagéo positiva entre LM e IMC (1b
N 2512 3 a.<3M fibrinogénio, mortalidade por doenca > 1a) e mortalidade por doenca
- b. > 3M coronaria. coronaria.
Idade: 45-59 anos 2.FL
Parikh et al. (66) Transversal LM vs FL IMC, HDL-c, CT, triglicerideos, glicemia 1 IMC
N= 962 em jejum, PAse PAp 1 HDL-c
Idade: 41 anos
Pettitt et al. (58) Prospectivo 1. LM exclusivo DM tipo 2 1. | DM tipo 2
N= 720 2. LM parcial

2e 3. 7 intolerdncia a glicose
1LDL-c, LDL-c/HDL-c
| HDL=

Legenda: Caracteristicas dos estudos (1997-2009) que examinaram o efeito do aleitamento materno no risco de doenca cardiometabdlica na idade adulta.

Abreviaturas: CT, colesterol total; DM, Diabetes Mellitus; IMC, indice de massa corporal; FL, férmula lactea; HDL-c, colesterol HDL; LDL-c, colesterol LDL; LM, leite

materno; M, meses; N, amostra populacional; PA, pressédo arterial; PAp, pressdo arterial diastolica; PAs, pressao arterial sistolica; PT GO, prova de tolerancia oral a g licose.
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