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Resumo

Objetivos: identificar os elementos protetores do leite materno que atuam na prevencéo de
doencas gastrintestinais e respiratorias. Fonte dos dados: a busca foi realizada nas bases
de dados Bireme, Lilacs, Medline e Scielo, utilizando os descritores leite materno, doengas
gastrintestinais e doencas respiratorias, com limites de idiomas (portugués, inglés e
espanhol) e de periodo (1996 a 2009). Foram selecionados 46 textos por atenderem aos
objetivos deste trabalho. Sintese dos dados: a IgA é imunoglobulina com maior capacidade
protetora contra ambos os tipos de doencas, por sobreviver as mucosas intestinal e
respiratéria. O leite materno também possui outras imunoglobulinas, anticorpos,
oligossacarideos, lipideos, peptideos bioativos, entre outros constituintes exclusivos com
mecanismos especificos que, além da protecdo contra essas doencgas, estimulam o
desenvolvimento do sistema imune do lactente. Assim, nenhum outro leite possui essas
propriedades e podem até ser a causa destas doengas. Campanhas e a¢es em Salde Publica
que incentivam o aleitamento materno devem ser continuamente desenvolvidas e
estimuladas, considerando todos os beneficios que 0 mesmo proporciona.
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Abstract

Objective: to identify the protective elements of breast milk that work in the prevention of
gastrointestinal and respiratory diseases. Sources: the search was performed on Bireme,
Lilacs, Medline and Scielo databases, using keywords breast milk, gastrointestinal disease
and respiratory disease, with limits of languages (English, Portuguese and Spanish) and
period (1996 to 2009). 46 papers were selected for achieving the objectives of this work.
Summary of the findings: the IgA is the immunoglobulin with more protective capability
against both types of disease, to survive the intestinal and respiratory mucosa. Breast milk
also contains other immunoglobulins, antibodies, oligosaccharides, lipids, bioactive peptides,
among other components with unique mechanisms that besides the protection against these
diseases, stimulate the development of infants” immune systems. No other milk has these
properties, and may even be the cause of these diseases. Campaigns and actions in Public
Health to encourage breastfeeding should be continuously developed and encouraged
considering all the benefits it provides.

Key words: milk, human; gastrointestinal diseases; respiratory tract diseases; breast feeding.
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INTRODUCAO

O aleitamento materno representa uma
das experiéncias nutricionais mais precoces do
recém-nascido®. Nenhum outro alimento ou lei-
te industrializado modificado é capaz de ofe-
recer ao bebé todos os ingredientes do leite
materno. Este alimento apresenta composicao
especifica que se ajusta as necessidades nutri-
cionais do lactente, e é compativel com suas
limitagcBes metabdlicas e fisioldgicas?®. Ade-
mais, ndo representa énus para 0 or¢camento
familiar*®.

Embora a frequéncia e a duracdo do alei-
tamento venha evoluindo favoravelmente duran-
te os ultimos 30 anos®, e apesar do consenso
acerca das inimeras vantagens do aleitamento
materno e da mobilizacdo mundial nas Gltimas
décadas para recuperacéo da cultura da amamen-
tacdo, o desmame precoce ainda € uma pratica
comum em todo 0 mundo’s,

Os indices da frequéncia e duragdo do
aleitamento materno vém contrariando a efi-
cacia dos esforcos de inimeros programas ofi-
ciais e ndo governamentais, de incentivo ao

aleitamento materno em todo o pais®. Apenas
35% dos lactentes menores de quatro meses
sdo amamentados exclusivamente e o desma-
me precoce ainda esta associado a altos indi-
ces de mortalidade infantil por desnutricéo e
diarreia®.

Estimativas recentes quanto a diversas
formas de acdo e suas consequéncias para a
salde da criangca mostraram que a promogao
do aleitamento materno exclusivo é a interven-
cao isolada em saude publica com o maior po-
tencial para a diminuicdo da mortalidade na
infancia®®, ja que o aleitamento materno exclu-
sivo contribui para reduzir a morbimortalidade
infantil**. De acordo com Betran et al.'?, 13,9%
de todas as causas de mortalidade infantil na
América Latina podem ser prevenidas através
do aleitamento exclusivo em lactentes de 0 a 3
meses e em aleitamento parcial no primeiro ano
de vida.

No Brasil, a maioria das mulheres inicia
o aleitamento materno; entretanto, mais da
metade das criancas ja ndo se encontra em
amamentacdo exclusiva no primeiro més de
vida, o que contraria a recomendacdo da OMS*™
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de que o aleitamento exclusivo deve durar até
0s seis meses de idade®.

O periodo entre 0 nascimento e os dois
anos de idade é muito critico para a promogao do
crescimento, da salde e desenvolvimento 6timos.
O aleitamento materno é uma ferramenta privile-
giada para assegurar as criancas os melhores re-
sultados possiveis e transitar com éxito esse pe-
riodo tdo vulneravel da vida, de maneira a
contribuir com um melhor desempenho nas eta-
pas seguintest, auxiliando, também, na preven-
cdo de doencas na infancia e na idade adulta®.

A amamentac&o oferece inUmeros bene-
ficios para a saude da crianga, sendo a melhor
maneira capaz de promover seu desenvolvi-
mento integral, pois o leite materno fornece os
nutrientes necessarios para a crianga iniciar
uma vida saudavel®®. O leite humano supre as
necessidades do lactente até o sexto més de
vida'"'8, e durante o primeiro ano da criancga é
um dos meios mais eficientes de atender seus
aspectos nutricionais e imunol6gicos®®.

Além da composicdo adequada de nu-
trientes, o leite materno possui outros compo-
nentes que atuam na defesa do organismo do
lactente, como imunoglobulinas, fatores anti-
inflamatorios e imunoestimuladores. Seus me-
canismos incluem atividade especifica contra
agentes infecciosos, crescimento celular da
mucosa intestinal aumentando a resisténcia as
infeccBes, entre outros?3. Ha relatos de apro-
ximadamente 250 elementos de protecdo no lei-
te humano, além de fatores de crescimento do
trato gastrintestinal®.

A lactagdo diminui a incidéncia e/ou a
gravidade de diarreia, botulismo, enterocolite
necrotizante, alergias, doencas infecciosas e
respiratorias, entre outras doengas®®1t1220.21
incluindo as auto-imunes?, como também es-
timula o desenvolvimento adequado do siste-
ma imunoldgico do bebé,

Outros tipos de leite aumentam 0s riscos
de desenvolvimento de doengas e alergias®’, e
podem ocasionar lesfes no intestino imaturo do
lactente??, A porta de entrada da maioria das in-
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feccOes no ser humano é representada pelas su-
perficies mucosas, principalmente dos tratos
gastrintestinal e respiratorio. Através da alimen-
tacdo e da respiracdo o organismo entra em con-
tato com microorganismos patogénicos, assim
como substancias potencialmente alergénicas ou
nocivas®. A amamentagdo exclusiva salva mi-
Ihdes de criancas a cada ano por prevenir doen-
cas infecciosas agudas e cronicas, principalmen-
te respiratdrias e intestinais’.

Considerando todos os efeitos benéficos
da amamentac&o e a protecao exclusiva que esta
oferece contra diversas doengas, o objetivo
deste estudo € identificar os elementos prote-
tores presentes no leite materno que atuam na
prevencéo de doengas gastrintestinais e doen-
cas respiratorias.

METODO

Trata-se de uma revisdo sobre o tema,
onde as informagdes foram obtidas por meio
de rastreamento literario sistemético, empre-
gando-se a técnica booleana utilizando a pala-
vra and e os seguintes descritores: leite mater-
no and doengas gastrintestinais; e leite materno
and doencas respiratorias. Para tanto, utiliza-
ram-se fontes de pesquisa como publicagdes
especificas e os provedores de pesquisa
Bireme, Lilacs, Medline e Scielo. Como crité-
rios de busca foram utilizados limites de idio-
mas (portugués, espanhol e inglés), e de perio-
do (1996 a 2009).

Com estes limites de pesquisa, foram
rastreados 302 materiais. Destes, foram sele-
cionados 46 por atenderem aos objetivos do
presente trabalho.

ELEMENTOS DE PROTECAO DO LEI-
TE MATERNO

Recém-nascidos e lactentes, sobretudo
nos primeiros seis meses de vida, sdo mais
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vulneraveis a infeccGes, devido a imaturidade
do sistema imunolégico e a maior
permeabilidade intestinal. Assim, durante um
periodo critico de relativa incompeténcia
imunoldgica, o leite humano apresenta atribu-
tos de qualidade frente as suas necessidades
imunobioldgicas, protegendo-os de diversas
doengas??24,

Tanto a idade cronoldgica quanto o es-
tado nutricional das mées ndo influenciam de
forma significante as concentragGes de protei-
nas totais, albuminas, 1gG e IgA presentes no
colostro®. A glandula mamaria parece ter me-
canismos especificos para regular a concentra-
¢do de oligoelementos no leite, mesmo em con-
dicdes especificas de variagdo de dieta
materna2®.

No entanto, a composicao do leite de
mée de prematuro apresenta algumas dife-
rengas, pois promove efeitos anti-inflama-
térios mais exuberantes do que o leite de
mé&e de recém-nascido a termo?’. Essa com-
posicdo diferenciada pode prover
imunoprotecdo via maturacdo do intestino
do prematuro?’, ja que pré-termos tém
maior risco de desenvolver complicacdes
no trato gastrintestinal e respiratdrio?. As
propriedades nutricionais e anti-infeccio-
sas do leite da méde de pré-termos sao ade-
guadas as necessidades fisioldgicas e
imunolégicas do imaturo tubo digestivo do
recém-nascido, com maior quantidade de
IgA, lisozima e lactoferrina2.

As propriedades antiinfecciosas do lei-
te humano sao representadas através dos com-
ponentes sollveis e celulares. Os solUveis in-
cluem imunoglobulinas, IgA, IgM, IgD, IgE,
IgG, com predominéncia da IgA, lisozima,
lactoferrina, componentes do sistema do com-
plemento (C3, C4), peptideos bioativos,
oligossacarideos e lipidios (fator
antiestafilococos e inativacdo de virus). Os
componentes celulares imunologicamente ati-
vos sdo constituidos por fagoécitos
polimorfonucleares, linfécitos, macrofagos,

Rev Bras Crescimento Desenvolvimento Hum. 2010; 20(2): 351-360

nucleotideos, plasmadcitos e células
epiteliais?18:27:29-32,

O leite humano possui também
lactoperoxidase, que oxida bactérias com agdo
antimicrobiana'®?, Os macrdfagos e linfdcitos
sdo responsaveis pela fagocitose e pela produ-
cao de fatores do complemento?.

Os anticorpos presentes no leite mater-
no sdo dirigidos a inlmeros microorganismos
com os quais a mée entrou em contato durante
toda sua vida, representando um tipo de “re-
pertério” imunoldgico. A maior parte desses
microorganismos ja entrou em contato com as
superficies mucosas do aparelho gastrintestinal
ou respiratério maternos?®,

Além dos anticorpos, o colostro huma-
no contém inumeros fatores bioquimicos e cé-
lulas imunocompetentes, que interagem entre
si e com a mucosa dos tratos digestivo e respi-
ratdrio do lactente, conferindo ndo apenas imu-
nidade passiva, como também estimulo ao de-
senvolvimento e maturagdo do proprio sistema
imune de mucosas do neonato™.

Os glicoconjugados e oligossacarideos
possuem atividade antiaderente para inimeros
microorganismos causadores de doencas
gastrintestinais e respiratorias®. O leite de vaca
nado possui nenhum elemento imunolégico que
seja favoravel ao lactente?, e a administracdo
de alimentos ou suplementos pré-lacteos au-
menta o risco de infec¢des no lactente®.

DOENCAS GASTRINTESTINAIS

Ja no ano de 1989, quando foi publica-
do o estudo de Brown et al.®, sabia-se que o
uso de chupetas e a administracdo de chas e
outros fluidos ndo-nutritivos a lactentes, além
de favorecerem o desmame precoce, predis-
pdem o aparecimento de diarreia, pelo risco
de contaminag&o a que ficam expostos.

O prolongamento do aleitamento mater-
no traz beneficio adicional no final do primei-
ro e segundo anos de vida, quando a incidén-
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cia de diarreia alcanca seu valor méximo?’. A
presenca de leite no limen intestinal estimula
o0 desenvolvimento de sua mucosa'’#e a ativi-
dade da enzima lactase**. De acordo com a re-
visdo de Toma & Rea', bebés amamentados
exclusivamente apresentaram menor
morbidade por diarreia em comparagdo com
aqueles que receberam aleitamento materno
junto com alimentos complementares aos trés/
quatro meses.

Desde as primeiras horas de vida diver-
sas linhagens de Escherichia coli colonizam o
intestino humano, passando a fazer parte da sua
flora normal. No entanto, algumas destas po-
dem causar doenca intestinal grave?. No re-
cém-nascido, a imaturidade do epitélio intesti-
nal, a baixa acidez gastrica e a menor atividade
de enzimas digestivas ndo constituem uma bar-
reira muito eficiente contra a entrada de micro-
organismos®.

A partir da década de 1970, com a des-
coberta do fator bifidus, torna-se cada vez mais
conhecido o mecanismo pelo qual ocorre a pro-
tecdo da mucosa intestinal contra os agentes
patogénicos. Varios tipos de oligossacarideos
e glicoconjugados presentes no leite materno
(conhecidos como agentes prebidticos) estimu-
lam a colonizagdo do intestino por
microorganismos benéficos. Esses agentes atu-
am na primeira etapa essencial da patogénese,
ao impedir que um microorganismo se fixe na
parede celular®.

Criangas amamentadas exclusivamente
apresentam uma flora intestinal benéfica, com
maior quantidade de bifidobactérias e menos
Clostridium dificile e Escherichia coli, de acor-
do com Penders et al.*’. Segundo o estudo des-
ses autores, que examinaram as fezes de 1.032
bebés holandeses de até um més de idade, den-
tre os principais fatores determinantes da
microflora intestinal no inicio da vida esta a ali-
mentacgdo infantil. J& em 1905, havia registros
de diferencas na composicdo da microflora in-
testinal de criancas amamentadas em compara-
¢do a criancas desmamadas.
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Os carboidratos presentes no leite hu-
mano sao os oligossacarideos e a lactose. Os
oligossacarideos, na presenca de peptideos,
formam um fator bifido (carboidrato com ni-
trogénio dialisavel). No meio rico em lactose,
produzira acido lactico e succinico, o que di-
minui o pH intestinal, tornando o local desfa-
vordvel ao crescimento de bactérias
patogénicas, fungos e parasitas. Sendo assim,
a lactose também exerce fator protetor ao de-
senvolvimento de afecgfes gastrintestinais,
promovendo essa colonizacdo benéfica?3.

Esses oligossacarideos nitrogenados
possibilitam a instalacdo da flora bifida que
impede, por acao seletiva, que novas bactérias
recém-chegadas a luz do intestino e os poten-
ciais agentes patogénicos da diarreia, como a
E. coli, dentre outras enterobactérias, coloni-
zem o trato intestinal'82%31,

A mucina é uma proteina presente no
colostro ligada aos glébulos de gordura. Sua
principal funcéo é inibir a adesdo bacteriana
ao epitélio intestinal®.

Algumas gorduras poliinsaturadas, como
os acidos araquidénico e linoleico, tém impor-
tancia na sintese de prostaglandinas envolvi-
das em fungdes bioldgicas que atuam sobre a
digestdo e sobre a maturagédo de células intes-
tinais, propiciando a queda da prevaléncia de
alergia intestinal e contribuindo para a defesa
do lactente?4, Os lipideos presentes no leite
humano sdo hidrolisados em &cidos graxos e
monoglicerideos que tém atividade sobre al-
guns tipos de virus, de bactérias e de
protozoarios®.

Nucleotideos, glutamina e lactoferrina
presentes no leite materno influenciam o de-
senvolvimento gastrintestinal e as defesas do
organismo*2.:341, A glutamina age como prin-
cipal combustivel para o crescimento do
epitélio intestinal em periodos de estresse®.

Uma das funces da lactoferrina é quelar
fons ferro, que sdo essenciais para a multipli-
cacdo de microorganismos patogénicos, dimi-
nuindo assim sua biodisponibilidade no
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microambiente intestinal, processo que é fa-
vorecido pela presenca de bicarbonato no leite
humano®*“2, A lactoferrina é encontrada intacta
tanto nas fezes quanto na urina de criangas
amamentadas, podendo assim exercer um pa-
pel protetor sistémico?.

A lisozima é uma enzima com acgdo
bactericida, interagindo sinergicamente com
lactoferrina e IgA%“2 A protecdo contra
gastrenterites se traduz numa menor incidén-
cia de diarreias, pela presenca de anticorpos
IgA presentes no leite materno, reativos com
patégenos ou toxinas®.

A IgA é a principal imunoglobulina do
colostro®2843 Ela esta presente no intestino de
bebés alimentados com leite humano, impedin-
do a invasdo e a aderéncia de virus e bactérias
na mucosa intestinal, e neutralizando toxinas
e fatores de viruléncia®.

A principal acdo da IgA é se ligar a
microorganismos e macromoléculas, inibindo
a interacdo entre bactérias e células epiteliais,
impedindo sua aderéncia as superficies
mucosas, prevenindo o contato de patdégenos
com o epitélio*. Dessa forma, a IgA protege a
mucosa contra diarréias, pois forma um reves-
timento protetor nas superficies mucosas do
lactente?®.

Os anticorpos IgA do colostro resistem
ao trato gastrintestinal do recém-nascido e po-
dem ser encontrados intactos nas fezes, pre-
servando a mesma reatividade contra antigenos
que apresentavam quando no colostro da mée,
conservando sua atividade anti-infecciosa ao
longo de todo o trato gastrintestinal do recém-
nascido®%4245 Sua estrutura peculiar promo-
ve a essa classe de anticorpos maior resistén-
ciaaacdo de enzimas proteoliticas, abundantes
nas secre¢fes mucosas*.

As outras imunoglobulinas sdo encon-
tradas no colostro e no leite humano em con-
centracGes bem mais baixas que a IgA. Dentre
elas, destaca-se a IgM como a segunda mais
abundante. Quando ndo ha IgA suficiente no
leite materno a IgM atua como mecanismo
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compensatdrio. Sendo assim, anticorpos IgM
podem ter um importante papel na defesa das
superficies mucosas do lactente?,

No decorrer da lactacdo, mesmo com o
declinio da secrecdo de IgA no leite materno, a
atividade biologica de inibicdo da adesdo
bacteriana permanece inalterada. Esse dado é
compativel com o fato de que as criangas per-
manecem protegidas contra gastrenterites du-
rante todo o periodo de aleitamento. Diarreias
sdo mais frequentes apds o desmame, indepen-
dente da idade em que ocorram. Por sua vez,
esses dados reforgam a importancia do leite ma-
terno para recém-nascidos prematuros e peque-
nos para a idade gestacional®.

A caseina do leite humano é também um
de seus varios constituintes que ajudam a pro-
teger a crianca de infecgdes gastrintestinais,
impedindo a aderéncia de bactérias as células
da mucosa intestinal?.

Anticorpos secretores reativos com 0s
fatores de viruléncia de algumas bactérias sao
capazes de inibir a adesao bacteriana a mucosa
intestinal e com isso impedir a colonizacdo do
hospedeiro, impedindo a sequéncia de eventos
que culminaria em infeccdo e diarreia. Esse é
um importante mecanismo de prote¢éo confe-
rido pelo leite materno, que deve ocorrer em
casos de diversas infec¢Oes iniciadas pela ade-
sdo de microorganismos as superficies
mucosas®.

DOENCAS RESPIRATORIAS

A amamentacdo exclusiva protege as
criancas pequenas de evoluirem para quadros
mais graves de infeccdo respiratorial®“e.
Quando predominante por pelo menos seis
meses e até um ano de idade também pode
reduzir a prevaléncia de infeccdes respiratd-
rias na infancia*’*8, O leite materno é capaz
de reduzir a exposicao e a absorcdo intesti-
nal de alergénicos responsaveis por doencas
respiratorias*®°,
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Os efeitos protetores da amamentacdo
contra infec¢Bes do ouvido e pulmao tém-se
tornado mais evidentes nos ultimos anos. Nes-
se particular, cumpre importante papel a IgA
secretora, um anticorpo resultante da resposta
da mée & exposicgdo prévia a agentes infeccio-
so0s. Ela tem como caracteristica sobreviver nas
membranas da mucosa respiratoria e ser resis-
tente a digestdo proteolitica. Além de impedir
gue agentes patogénicos se fixem nas células
da crianca amamentada, ela limita os efeitos
danosos do processo inflamatdrig324952,

As concentragfes de citocinas tém um
papel fundamental na imunogenicidade do leite
materno. As citocinas IL-4, IL-5 e IL-13, mais
envolvidas com a producéo de IgE e inducéo de
resposta de eosindfilos, podem proteger o lactente
contra doencas respiratdrias®. O fator de cresci-
mento transformador beta, uma das citocinas pre-
dominantes no leite humano, aumenta a capaci-
dade do lactente de produzir IgA%.

Os oligossacarideos bloqueiam pneumo-
cocos pelas células receptoras da faringe?. Di-
versos tipos de anticorpos protegem contra vi-
rus causadores de bronquite. Os lipideos e
algumas macroglobulinas possuem acédo
antiviral, protegendo o lactente contra o virus
influenza. Essas macroglobulinas também pro-
tegem o recém-nascido de agentes causadores
de infecgdo respiratoria alta aguda®.
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O CD14 sollvel esta presente em altas
concentragdes no leite materno e tem importan-
te papel na inducéo da resposta de linfocitos T
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efeitos das células T, protegendo o lactente de
doencas respiratorias®.
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encas nos primeiros meses de vida, pois é rico
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