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Gastroesophageal Objective: To analyze the development and prevalence of gastrointestinal signs and symptoms
reflux; associated with the development of the digestive tract, and to assess the measures aimed to
Constipation; reduce their negative impacts.

Crying; Source of data: Considering the scope and comprehensiveness of the subject, a systematic
Milk hypersensitivity; review of the literature was not carried out. The Medline database was used to identify refe-
Infant; rences that would allow the analysis of the study topics.

Synthesis of results: Infants frequently show several gastrointestinal signs and symptoms.
These clinical manifestations can be part of gastrointestinal functional disorders such as infan-
tile colic, infant regurgitation, and functional constipation. Allergy to cow’s milk protein and
gastroesophageal reflux disease are also causes of these clinical manifestations and represent
an important and difficult differential diagnosis. The diseases that course with gastrointestinal
signs and symptoms can have an impact on family dynamics and maternal emotional status,
and may be associated with future problems in the child’s life. Comprehensive pediatric care
is essential for diagnosis and treatment. Maternal breastfeeding should always be maintained.
Some special formulas can contribute to the control of clinical manifestations depending on the
established diagnosis.

Conclusion: During the normal development of the digestive tract, several gastrointestinal signs
and symptoms may occur, usually resulting from functional gastrointestinal disorders, gastro-
esophageal reflux disease, and allergy to cow’s milk protein. Breastfeeding should always be
maintained.
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Sinais e sintomas associados com o desenvolvimento do trato digestivo

Resumo

Objetivo: Analisar o desenvolvimento e a prevaléncia de sinais e sintomas gastrintestinais
associados com o desenvolvimento do tubo digestivo e as medidas que visam a diminuir suas
repercussoes negativas.

Fontes dos dados: Considerando a abrangéncia e amplitude do tema, nao foi feita revisao sist-
ematica da literatura. Usou-se a base de dados do Medline para a identificacdo de referéncias
bibliograficas que permitissem contemplar os temas de estudo.

Sintese dos resultados: O lactente apresenta com elevada frequéncia sinais e sintomas
gastrintestinais. Essas manifestacdes clinicas podem fazer parte de distlrbios funcionais gas-
trintestinais, como colica, regurgitacdo e constipacdo intestinal funcional. A alergia a proteina
do leite de vaca e a doenca do refluxo gastroesofagico também sao causas dessas manifestacoes
clinicas e representam um importante e dificil diagnostico diferencial. As doencas que cursam
com sintomas e sinais gastrintestinais podem ter consequéncias na dinamica familiar e no estado
emocional das maes. Podem se associar com problemas na vida futura da crianca. A atencao
pediatrica completa é fundamental para o diagnostico e o tratamento. O aleitamento natural
deve sempre ser mantido. Algumas formulas especiais podem contribuir para o controle das
manifestacoes clinicas na dependéncia do diagnostico estabelecido.

Conclus@o: Durante o desenvolvimento normal do tubo digestivo podem ocorrer sinais e sinto-
mas gastrintestinais em geral decorrentes dos distUrbios gastrintestinais funcionais, da doenca
do refluxo gastroesofagico e da alergia a proteina do leite de vaca. Aleitamento natural deve
sempre ser mantido.

© 2016 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um
artigo Open Access sob a licenca de CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/

by-nc-nd/4.0/).

Introducao

A partir da fecundacdo, caracterizada pela entrada do
espermatozoide no o6vulo, o potencial biolégico para a
formacao de um novo ser humano se cristaliza em um fas-
cinante processo de multiplicacdo e diferenciacao celular.
A maturacéo do ser humano ocorre no curso das varias eta-
pas da vida. Atualmente, os primeiros mil dias, iniciados na
concepcao, sao valorizados como um periodo critico para
definir o estado de salde do ser humano e pode ter reper-
cussoes ao longo de toda a vida.'-?

Os dois primeiros anos de vida constituem uma impor-
tante parcela desse periodo, que é marcado pela elevada
velocidade de crescimento e desenvolvimento dos o6rgaos
e sistemas. Dessa forma, podem surgir no lactente sinto-
mas e sinais gastrintestinais®* que podem estar atrelados
as inumeras alteracoes anatomicas e funcionais que sao
observadas nessa fase da vida. Além dessas manifestacoes
clinicas, podem ter repercussdbes na vida futura do
individuo,” além de produzir consequéncias que interfe-
rem na dinamica familiar e no estado emocional dos
pais.

Pode-se dizer que o desenvolvimento do aparelho
digestivo envolve nao somente os aspectos anatomicos e
funcionais de seus 6rgdos, mas também a interacdo local
e sistémica com o sistema imunologico intestinal e a
instalacao da microbiota intestinal. A interacao entre esses
trés processos é motivo de pesquisas de ciéncias basicas e
clinicas na busca de op¢des que possam proporcionar resul-
tados favoraveis durante os primeiros mil dias e nos varios
ciclos da vida futura.

O objetivo deste artigo é analisar o aparecimento e a pre-
valéncia de sinais e sintomas gastrintestinais associados com
o desenvolvimento do trato gastrintestinal e das medidas
que visam a diminuir suas repercussoes negativas.

Metodologia

Considerando a abrangéncia e amplitude do tema, nao
foi feita revisao sistematica da literatura. Usou-se a base
de dados do Medline para a identificacao de referén-
cias bibliograficas que permitissem contemplar o tema de
estudo. Entre outras, foram usados os seguintes termos na
busca de informacoes: *‘digestive’’, ‘‘tract’’, ‘‘ontogeny’’,
“‘microbiota’’, ‘‘development’’, ‘‘premature’’, ‘‘oral’’ e
“‘tolerance’’. Quando necessario, a pesquisa foi restrita
para humanos. Foram usados também conhecimentos pesso-
ais e tendéncias discutidas em eventos cientificos nacionais
e internacionais.

Desenvolvimento anatomico e funcional do trato
gastrintestinal

0 intestino é um dos 6rgaos mais complexos do organismo
humano, tanto do ponto de vista anatémico como funcional.
As células e os tecidos intestinais sao formados a partir
de todos os trés folhetos embrionarios. As células tronco
(*‘stem cells’’) intestinais sao derivadas do mesoderma, o
tecido muscular do endoderma e o sistema nervoso entérico
do ectoderma.® Além da funcdo digestiva e absortiva
existem também o sistema endocrino intestinal (envolvido
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Tabela 1 Principais marcos do desenvolvimento intestinal’

Epoca da gestacao

Diferenciacdo celular
Desenvolvimento dos segmentos intestinais
Fixacao do angulo de Treitz e reto
Desenvolvimento das criptas e vilosidades
Apoptose de células do epitélio da vilosidade

Digestdo
Desenvolvimento de receptores para absorcao
de vitamina B-12 ao longo de todo intestino
com atividade exclusiva no ileo terminal no fim
da gestacao
Deteccao de atividade de peptidase, sacarase,
lactase, insulina, glucagon, IGF-1,
colecistoquinina, secretina
70% da atividade da sacarase
Atividade maxima de lactase
Colon perde a estrutura de cripta/vilosidade
e da atividade de sacarase e aminopeptidase.
Aumento da atividade de lipase gastrica

Absorcéo
Transportador de glicose na mucosa luminal
(SGLT-1)
Transporte de glicose na membrana basolateral
Motilidade
Degluticao
Motilidade enterocol6nica

10% semana de gestacao
122 semana de gestacao
Da 92 a 20 semana de gestacao
182 semana de gestacao

Da 62 a 30? semana de gestacao

A partir da 92 até a 12® semana de gestacao

342 semana
Somente na 40? semana de gestacao
A partir da 36® semana

A partir da 242 semana

A partir da 172 semana. Menor capacidade ao nascimento em relacao ao
lactente e adulto
Presenca de GLUT-2 entre 172 e 30? semanas

De liquido aminidtico a partir da 202 semana
Desorganizada a partir da 24® semana de gestacao

Propagacao do complexo motor migratoério entre 332 e 362 semanas
Maturacao da motilidade interdigestiva a partir da 36% semana

na regulacdo dos niveis sistémicos de nutrientes e com-
portamento alimentar) e a chamada barreira intestinal,
que impede a passagem do conteldo intestinal, inclusive
de microrganismos, para o interior do organismo. A funcao
epitelial é feita por quatro tipos de células: enterdcitos, res-
ponsaveis pela absorcao, e trés tipos de células secretoras
(células caliciformes produtoras de muco, células de Paneth
produtoras de substancias antimicrobianas e varias células
enteroendocrinas que regulam a saciedade, a absorcao
intestinal, a proliferacdo de células B do pancreas e a
secrecdo de horménios, entre outros).® Destaca-se, ainda,
a intensa proliferacdo epitelial a partir de células tronco
que renova em poucos dias a superficie luminal do intestino
e a complexa interacdo entre o epitélio, a musculatura
lisa e o sistema nervoso entérico para assegurar o fluxo
unidirecional proporcionado pelo peristaltismo intestinal.®

0 desenvolvimento do intestino durante a gestacao pode
ser dividido em quatro processos basicos: 1) diferenciacao
celular; 2) digestdo; 3) absorcdo e 4) motilidade.”
A tabela 1 apresenta os principais marcos do desenvolvi-
mento intestinal.’

Essas caracteristicas fisioldgicas sdo muito importan-
tes para a compreensao do processo de alimentacao do
recém-nascido, principalmente o prematuro. Ao nascimento
ocorre a transicao da alimentacao parenteral, via cordao
umbilical, e de pequenas quantidades de liquido amnidtico
deglutido, para a completa obtencao de nutrientes a partir

do colostro e leite materno.” Nesse momento, o intestino
passa por processo de rapido crescimento morfoldgico em
termos de comprimento e superficie absortiva. Vale lembrar
que se estima que o comprimento do intestino é de 50cm
na metade da gestacao, cerca de 100cm nas semanas que
antecedem o nascimento e 200 cm nas primeiras semanas de
vida.” O estimulo do colostro nesse processo é de expressiva
relevancia.’

A alimentacao do prematuro constitui um enorme desa-
fio se levarmos em consideracao a imaturidade do sistema
digestivo, especialmente do reflexo da degluticdo, a menor
atividade de lactase e o padrao imaturo de motilidade do
trato gastrintestinal. Esses fatos explicam, pelo menos em
parte, a alta prevaléncia de intolerancia alimentar, refluxo
gastroesofagico e constipacéo intestinal em prematuros.”

Colonizacgao do tubo digestivo

O desenvolvimento de técnicas de biologia molecular,
que nao dependem do isolamento das bactérias por cul-
tura convencional, proporcionou extraordinario aumento
nos conhecimentos sobre os microrganismos que vivem
no intestino.® No célon, podem ser encontrados mais de
103 microrganismos por grama do conteldo intestinal.
O conhecimento sobre a diversidade bacteriana também
aumentou a partir da identificacdo de novas espécies que
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compdem a microbiota do trato gastrintestinal. Acredita-
-se que o niumero de genes no microbioma humano é cem
vezes maior do que no corpo humano. Deve ser destacado
que existe interacdo mutua e benéfica entre a microbiota e o
hospedeiro. Assim, ocorrem nao somente interacées nutrici-
onais (fermentacao colonica com producéo de acidos graxos
de cadeia curta que sdo absorvidos no célon, hidrolise de
lipideos e proteinas), mas também com o sistema imunolo-
gico intestinal.”®

Deve ser lembrado que a microbiota intestinal nao é
constituida exclusivamente por bactérias. Fungos e virus
também sao encontrados na luz do trato gastrintestinal.
0 potencial do emprego terapéutico de virus que interfere
na composicao da microbiota intestinal representa um novo
desafio nas pesquisas sobre o microbioma do ser humano.’

A conviccao de que o feto vive em um ambiente esté-
ril estd sendo modificada nos Gltimos anos em funcdo
das evidéncias da existéncia de microrganismos no liquido
amnidtico, no sangue do cordao umbilical, nas mem-
branas fetais e na placenta.'’® Esses achados devem ser
interpretados com cautela em funcado da possibilidade
de contaminacdo das amostras no momento da coleta.'
Deve ser destacado que ao longo da gestacao ocorrem
modificacdes na microbiota vaginal e colonica da mae. Essas
mudancas sao relevantes, considerando que a microbiota
materna tem influéncia na formacao da microbiota do feto
e do recém-nascido. '’

No primeiro dia de vida ocorre rapida colonizacao do
intestino do recém-nascido com microrganismos provenien-
tes da microbiota materna e do ambiente.® Os primeiros
colonizadores pertencem aos géneros Escherichia e Ente-
rococcus. Posteriormente, aparecem bactérias dependentes
de anaerobiose dos géneros Bifidobacterium e Bacteri-
odes. Ou seja, as primeiras bactérias sdo anaerobias
facultativas (Staphylococcus, Streptococcus, Enterococcus,
Enterobacter) que contribuem para o desenvolvimento de
ambiente anaerdbio no intestino, que, assim, permite a
instalacao de anaerdbios obrigatorios (Bifidobacterium, Bac-
teriodes, Clostridium, Eubacterium)." Com a introducao
de alimentos complementares ao leite materno na dieta
do lactente observa-se um importante impacto sobre a
microbiota intestinal, caracterizado pela diminuicdao da
participacao de bifidobacterias (que, no entanto, se man-
tém predominantes) e pelo aumento da diversidade com
maior participacao de bactérias dos géneros Bacterioi-
des e Clostridium." Estudo feito com lactentes brasileiros
em aleitamento natural exclusivo identificou seis filos na
microbiota fecal: bacteroidetes, firmicutes, fusobactérias,
proteobactérias, actinobactérias e verrucomicrobias."" Aos
trés meses de vida observou-se, predominantemente, Strep-
tococcus e Escherichia e aos seis meses, predominio de
Escherichia."

A colonizacao do tubo digestivo do recém-nascido e do
lactente depende de alguns fatores, especialmente do tipo
de parto e de alimentacao. Ao longo dos dois primeiros anos
de vida observa-se que o parto por cesarea associa-se com
maior abundancia de firmicutes e menor de bacteriodetes.
Ao longo do primeiro semestre de vida constata-se que
a instacdo dos bacteriodetes ocorre em uma fase mais
tardia. No fim dos dois anos de vida a abundancia relativa
dos constituintes da microbiota é semelhante tanto nos

nascidos por parto normal como por cesarea. Observou-se
também que os niveis circulantes de citocinas produzidas
por linfécitos T auxiliadores sdo menores nos nascidos por
cesarea. Deve ser destacado que a microbiota fecal das
maes de criancas nascidas por parto cesarea e vaginal ndo
era diferente."?

Com relagdo ao tipo de alimentacdo, é bem conhe-
cido que a microbiota intestinal de lactentes alimentados
exclusivamente com leite materno ¢ diferente daqueles ali-
mentados com aleitamento artificial.”>"> O leite materno
€ rico em oligossacarideos que influenciam na composicao
da microbiota intestinal.'®"” Sabe-se, também, que o perfil
de oligossacarideos no leite materno nao é igual em todas
as maes.'®"” Os efeitos especificos desses diferentes perfis
de oligossacarideos na microbiota intestinal ainda nao sao
plenamente conhecidos.'® ' Por outro lado, o leite materno
até ha alguns anos era considerado praticamente estéril.
Recentemente, foi elaborada uma hipdtese que sugere uma
nova via de comunicacao entre a microbiota da mae e do
lactente.?®?' Nesse contexto, sugere-se que bactérias da
microbiota intestinal da mae alcancariam o leite materno
por meio de translocacao a partir da luz intestinal e do
transporte pela via sanguinea, o que caracteriza uma via
interna enteromamaria.’®?" Essa hipotese foi elaborada a
partir de estudos em animais de experimentacao. Essas bac-
térias poderiam influenciar o processo de colonizacdo do
lactente e a maturacado do sistema imunoldgico. Outra via
possivel é a entrada das bactérias do tecido cutaneo da
mae na glandula mamaria através do mamilo.?%?" Assim,
o colostro e o leite humano sao fontes nao somente de
oligossacarideos, que estimulam a formacao da microbiota
intestinal, mas também, provavelmente, de bactérias para
o lactente. Estima-se que 800 ml de leite materno podem
conter até 10° a 107 unidades formadoras de colonias. As
bactérias que vém sendo identificadas em amostras de leite
materno pertencem principalmente aos géneros Lactobacil-
lus, Staphylococcus, Enterococcus e Bifidobacterium.?%?!

A microbiota intestinal através de estruturas molecula-
res que constituem as chamadas vias moleculares associadas
aos microorganismos (MAMPs - microbe-associated molecu-
lar patterns) interage com o sistema imunologico intestinal
e com a barreira intestinal e, também, interfere na producao
de muco. Estimulam a proliferacdo de células nas crip-
tas e nas células de Paneth responsaveis pela producao de
peptideos antimicrobioanos denominados defensinas. Essa
interacao (crosstalk) ocorre com receptores especificos,
como os toll-like receptors. Respostas pré-inflamatorias
podem ser neutralizadas por células T especializadas deno-
minadas reguladoras (Treg) por meio da producao de
interleucina 10. Esse mecanismo é muito importante no
desenvolvimento da tolerancia oral. Bactérias probidticas,
como o Lactobacillus GG e Bifidobacterium breve, podem
estimular o processo de tolerancia imunolégica por meio de
estimulo para a producéo de interleucina.’?>??

As células M situadas proximas as placas de Peyer sao
responsaveis pela apresentacdo de conteudos presentes na
luz intestinal e, assim, estimulam o sistema imunolodgico da
mucosa.’

Anormalidade no desenvolvimento da tolerancia oral nos
primeiros meses de vida pode ocasionar alergia a proteina
do leite de vaca nao mediada por IgE.*
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Sinais e sintomas gastrintestinais no lactente

Nos primeiros meses de vida é frequente a ocorréncia de
sintomas digestivos, como regurgitacoes, vomitos, colica e
constipacao intestinal. Algumas manifestagoes clinicas, ape-
sar de ndo constituir uma doenca definida, podem ser motivo
de preocupacao para os pais, como é o caso da flatuléncia,
que, por sinal, é dificil de ser quantificada para ser caracte-
rizada ou ndo como excessiva. Muitos desses sintomas podem
ser transitorios e sdo atribuidos a imaturidade e/ou como
parte do desenvolvimento do trato gastrintestinal. Muitas
dessas manifestacoes clinicas estdo incluidas nos disturbios
gastrintestinais funcionais e seu diagndstico pode ser esta-
belecido pelo critério de Roma IIl.7> A doenca do refluxo
gastroesofagico e a alergia a proteina ao leite de vaca nao
sao distlrbios gastrintestinais funcionais, no entanto podem
ocasionar sinais e sintomas gastrintestinais principalmente
no primeiro ano de vida.?®?” Na pratica pediatrica, com
frequéncia, a alergia a proteina do leite de vaca e a doenca
do refluxo gastroesofagico constituem diagnostico diferen-
cial dos distUrbios funcionais gastrintestinais.?®?°

Assim, o lactente pode apresentar diferentes sintomas
e sinais gastrintestinais, especialmente nos primeiros seis
meses de vida. Cabe ao médico reconhecer a manifestacao
clinica como isolada e/ou transitéria ou como parte de
algum distarbio gastrintestinal funcional, alergia ao leite de
vaca ou, ainda, doenca do refluxo gastroesofagico. Outras
doencas nao restritas ao aparelho digestivo fazem parte do
diagndstico diferencial. Somente apos cuidadosa avaliacéo e
definicao da hipétese diagnostica sera possivel definir a con-
duta a ser adotada. A tabela 2 apresenta informacées que
podem contribuir para o diagndstico diferencial dos sinais
e sintomas gastrintestinais no lactente.?>~*? Sindrome dos
vOmitos ciclicos e ruminacao nao foram incluidos por nao ser
tao prevalentes quanto os demais distUrbios gastrintestinais
funcionais.

Em 2015, um grupo de especialistas de varios paises
avaliou as informagdes disponiveis na literatura sobre a
prevaléncia dos distUrbios funcionais gastrintestinais no pri-
meiro ano de vida.” A mediana da prevaléncia de célica do
lactente em 30 artigos foi de 18%. No entanto, foi observada
grande variabilidade em funcao, pelo menos em parte, da
diversidade de critérios diagndsticos. E interessante men-
cionar que uma pesquisa feita no Brasil e que caracterizou
colica do lactente, segundo o critério de Wessel, foi posi-
tiva em 16% dos 1.086 lactentes investigados; no entanto,
segundo suas maes, 80% apresentavam codlica.>* Portanto,
ndo existe plena concordancia entre os critérios diagnos-
ticos usados nos estudos sobre prevaléncia, como também
com a opinido e a expectativa dos pais. Com relacao a pre-
valéncia de regurgitacao no lactente, foram encontrados
13 artigos com resultados que variaram entre 3% e 87%.
Em apenas dois desses 13 artigos foi usado o critério de
Roma Il (duas ou mais regurgitacées por dia por mais de
trés semanas), foram encontradas prevaléncias de 17% e
26%. Deve ser destacado que, em geral, a regurgitacao do
lactente desaparece espontaneamente até os 12 meses de
vida.>3*3 Por sua vez, a prevaléncia de doenca de refluxo
gastroesofagico € desconhecida no lactente, mas se aceita
que é muito menor do que a de regurgitacao do lactente.®
A prevaléncia de constipacao intestinal funcional no pri-
meiro ano de vida apresentou grande variacao, entre menos

de 1% e 39% nas oito publicacbes identificadas.> Dois estudos
transversais que usaram o critério de Roma Il encontra-
ram prevaléncia de constipacao intestinal entre 0,05% e
5%.> Em nossa opinido, o critério de Roma Ill subestima
o diagnédstico de constipacao intestinal, especialmente no
primeiro ano de vida.>¢*” Estudo recente comparou a preva-
léncia de constipacao intestinal em 831 lactentes brasileiros
com o uso do critério de Roma Ill e outro critério mais
abrangente (eliminacao de fezes duras com dor/dificuldade
e/ou frequéncia menor do que trés vezes por semana ou
eliminacéo de fezes duras cilindricas com rachaduras ou em
cibalos, mesmo que eliminadas sem dor ou dificuldade).®
De acordo com o critério de Roma lll, a prevaléncia de
constipacdo intestinal foi igual a 1,1% enquanto o critério
mais abrangente identificou constipacao intestinal em 19,6%
da populacao estudada.?®

Estima-se que a prevaléncia de alergia a proteina do leite
de vaca situa-se entre 2% e 3% no primeiro ano de vida.?”
Deve ser lembrado, no entanto, que manifestacdes clini-
cas sugestivas de alergia ao leite de vaca estao presentes
em maior percentual dos lactentes, cerca de 9%, segundo
estudo prospectivo feito na Holanda.*° Pode-se estimar que
apenas uma parcela dos lactentes (cerca de 30 a 50%)
que faz dieta de eliminagdo ira apresentar teste de desen-
cadeamento positivo que confirma o diagnostico.3?#

Assim, pode-se constatar que nimero elevado de lac-
tentes apresenta sinais e sintomas gastrintestinais. Parcela
desses lactentes apresenta mais de um sintoma.**' Essas
manifestacoes gastrintestinais frequentemente sao motivo
de mudancas no esquema alimentar do lactente, principal-
mente, mudancas nos tipos de formulas infantis. >4

Assisténcia pediatrica para o lactente
com manifestacées clinicas gastrintestinais

O primeiro ponto a ser considerado é se o sinal ou sintoma
gastrintestinal que o lactente apresenta efetivamente faz
parte de uma doenca ou se é simplesmente parte da fisiolo-
gia digestiva normal ou do proprio desenvolvimento do trato
gastrintestinal no primeiro ano de vida.

Nas consultas pediatricas é frequente os pais mencio-
narem que seus filhos eliminam gases em excesso. Artigo
com sugestao de conduta para os sinais gastrintestinais fre-
quentes no lactente discute essa questao e a vincula com
choro e desconforto (fussiness).® Destaca-se que a presenca
de gas no tubo digestivo é normal. Excesso de gases pode-
ria resultar de técnica inapropriada de amamentacao com a
ocorréncia de aerofagia.’

Choro excessivo e desconforto sao frequentemente consi-
derados como manifestagdes gastrintestinais.** Em 1954,
Wessel definiu célica do lactente como episddios de irri-
tabilidade, agitacdo ou choro intenso por pelo menos trés
horas, em trés dias da semana e com duracdo superior a
trés semanas (‘‘regra dos 3’’).“¢ Em geral, desaparece por
volta dos quatro meses de vida.*»*> Em 2006, a cdlica do
lactente foi incluida no critério de Roma Il (tabela 2),
que se destina a padronizacdo do diagnodstico dos distur-
bios gastrintestinais funcionais.?” Na pratica, tanto para os
profissionais de salde como para os pais, esses critérios
nem sempre tém de ser plenamente preenchidos para que a
colica do lactente constitua uma preocupacao e um grande
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Tabela 2 Critérios diagndsticos para doencas do lactente que cursam predominantemente com sintomas gastrintestinais

1. Colica do lactente

2. Regurgitacao do lactente (‘‘refluxo
fisioldgico’’)

3. Constipacao intestinal funcional

4. Diarreia funcional (sindrome
do intestino irritavel)

5. Disquesia do lactente

6. Doenca do refluxo gastroesofagico

7. Alergia a proteina do leite de vaca

Critério de Roma Ill (2006):%° todas as caracteristicas a seguir entre o
nascimento e 4 meses: 1) episodios de paroxismo de irritabilidade,
agitacdo ou choro que tém inicio e fim sem razao obvia; 2) episodios que
duram mais e 3 horas por dia em 3 dias por semana por pelo menos uma
semana; auséncia de falta de ganho de peso.

Critério de Roma Il (2006):%° todas as caracteristicas a seguir em lactente
saudavel em todos os outros aspectos: 1) duas ou mais regurgitacoes

por dia por 3 ou mais semanas; 2) auséncia de nauseas, hematemese,
aspiracao, apneia, déficit de ganho de peso; 3) dificuldade para
alimentacao ou degluticao, postural anormal.

Critério de Roma Il (2006)%° e diretriz Espghan/Naspghan (2014):° duracao
de pelo menos 1 més de duas ou mais das seguintes caracteristicas: 1)
menos do que trés evacuagdes por semana; 2) pelo menos um episodio
semanal de incontinéncia fecal apos o controle esfincteriano; 3) historico
de retencao excessiva de fezes; 4) historico de dor e/ou dificuldade nas
evacuacoes; 5) presenca de grande massa fecal no reto; 6) histérico de
eliminacao de fezes de grande diametro que podem obstruir o vaso
sanitario. Sintomas adicionais: irritabilidade; diminuicao do apetite e
saciedade precoce. Esses sintomas desaparecem apos eliminacao de grande
quantidade de fezes.

Critério de Roma Il (2006):%° todas as caracteristicas a seguir: 1) trés ou
mais evacuacoes, sem dor, de fezes nao formadas em grande quantidade;
2) duracao superior a 4 semanas; 3) inicio entre 6 e 36 meses de idade; 4)
evacuacoes durante o periodo diurno; 5) auséncia de déficit de peso com
ingestao energética adequada.

Critério de Roma Il (2006):2° deve incluir as duas seguintes caracteristicas
em lactentes com menos de 6 meses: 1) pelo menos 10 minutos de esforco
e choro antes da eliminagdo com sucesso de fezes moles; 2) auséncia

de outro problema de saude.

Diretriz Naspghan/Espghan (2009):%¢ est4 presente quando o refluxo
gastroesofagico ocasiona sintomas que constituem incomodo e/ou
complicacdes. Manifestacdes clinicas sugestivas de DRGE antes dos 18
meses: regurgitacoes e/ou vomitos recorrentes acompanhados de déficit de
ganho de peso; comportamento estressado ou choro sem explicacao.
Consenso Brasileiro (2007)*" e Diretriz Espghan (2012):%” reacdo adversa a
saude, reprodutivel, provocada por reacdao imunoldgica desencadeada por
antigeno(s) de determinado(s) alimento(s). No lactente, com frequéncia é
uma reacao tardia (nao mediada pela IgE). Em um grupo de 159 lactentes
com suspeita de alergia a proteina do leite de vaca foram encontrados os
seguintes sintomas e sinais gastrintestinais (cada lactente poderia
apresentar mais de uma manifestacao clinica): regurgitacdo e vomitos em
53,5%; colica em 34,0%; diarreia 25,2%, cerca de 30% desses com sangue;
sangue nas fezes em 14,5% e constipacdo em 15,7%. Déficit de peso e
comprimento foram frequentemente observados.>?

Na maioria das vezes, o diagnostico deve ser confirmado pelo teste de
desencadeamento com o alimento suspeito a ser feito apds 4 a 12 semanas
do inicio da dieta de eliminacao quando os sintomas ja foram
controlados.?’>3!

Cdlica do lactente, regurgitacdo do lactente, constipacdo intestinal, diarreia funcional, disquesia do lactente estdo incluidas nos dis-
tarbios funcionais gastrintestinais e para o diagndstico podem ser usados os critérios de Roma Ill (ver comentarios no texto). Doenca do
refluxo gastroesofagico e alergia a proteina do leite de vaca estdo incluidas na tabela por ser causas prevalentes de sinais e sintomas
gastrintestinais no lactente que tem manifestacdes que sdo semelhantes as dos disturbios funcionais gastrintestinais.

problema. Inquérito feito em servico de urgéncia pediatrica
da Holanda demonstrou que nos atendimentos de lacten-
tes com choro como causa principal da consulta, cerca de
6% dos pais reconheceram a pratica de acdes que poderiam
constituir um agravo a salde do lactente, como sacudir (o
que pode ser causa de shaking baby syndrome) e tentativas

de sufocacao. Resultados preocupantes foram encontrados
em outro estudo feito no Japdo.” Maes de lactentes com
colica podem apresentar diminuicao da qualidade de vida,
especialmente nos dominios de desempenho fisico e social, e
maior risco de depressao,*-*° que pode diminuir com o con-
trole da colica.” Assim, a célica do lactente, expressa por
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choro intenso e inconsolavel, constitui um importante pro-
blema de salde nos primeiros quatro meses de vida. Além do
sofrimento do lactente, ocasiona muita ansiedade nos pais
e pode reduzir a qualidade de vida da familia.*’ Deve ser
enfatizado que a avaliacao pediatrica do lactente com choro
deve ser detalhada e cuidadosa para identificar causas que
exijam terapéutica especifica. Estudo retrospectivo feito em
Toronto destaca a importancia da anamnese, do exame fisico
e de urina na avaliacdo do lactente afebril com choro, irri-
tabilidade e desconforto.’> Deve ser lembrado que a cdlica
do lactente ocorre igualmente na vigéncia de aleitamento
natural e artificial.***

Em geral, regurgitacées como manifestacao isolada no
lactente refletem a ocorréncia do chamado refluxo fisiolo-
gico (regurgitacao do lactente segundo o critério de Romallll,
tabela 2). Na doenca do refluxo gastroesofagico observam-
-se outras manifestacoes associadas com as regurgitacdes
e os vomitos, entre as quais déficit do ganho de peso e
manifestacoes clinicas atribuidas a provavel esofagite por
refluxo como irritabilidade, choro excessivo e dificuldade
para a alimentac&o.?®3% O diagnostico de DRGE é essenci-
almente clinico. Os lactentes com sintomas leves e nenhum
sinal de alerta sao chamados ‘‘vomitadores felizes’’ e nao
ha necessidade de tratamento medicamentoso.>* Existem
questionarios desenvolvidos para auxiliar na diferenciacao
entre regurgitacao do lactente e doenca do refluxo gas-
troesofagico. Na analise de um questionario para essa
finalidade usou-se como referencial a avaliagcdo clinica por
especialista experiente complementada ou nao com outros
exames subsidiarios.>® A ultrassonografia ndo tem valor na
diferenciacao da regurgitacao do lactente e da doenca do
refluxo gastroesofagico.?®343 Nao deve ser indicada na
avaliacdo do lactente com suspeita de doenca do refluxo gas-
troesofagico. E de grande utilidade quando existe suspeita
de estenose hipertrofica do piloro. A radiografia contras-
tada de esofago, estdmago e duodeno pode ser indicada
quando se suspeita de anormalidades anatomicas do trato
gastrintestinal superior.26:343

Dois artigos foram publicados recentemente sobre a pra-
tica de pediatras brasileiros em relacdo a avaliacao de
lactentes com choro excessivo ou suspeita de doenca do
refluxo gastroesofagico.’*> No primeiro estudo, 132 pedi-
atras foram convidados a analisar um caso clinico de um
lactente com choro excessivo, regurgitacdes e ganho de peso
plenamente satisfatorio na vigéncia de aleitamento natu-
ral exclusivo. Hipotese diagnodstica de doenca do refluxo
gastroesofagico foi aventada por 63% dos entrevistados,
enquanto 24% consideraram a possibilidade de célica do
lactente.’ Esse resultado sugere que existe uma supe-
restimativa quanto a possibilidade de doenca de refluxo
gastroesofagico nesse contexto clinico. O segundo estudo
envolveu 140 profissionais que analisaram dois casos clinicos
tipicos, um de regurgitacao do lactente (refluxo fisioldgico) e
o outro com doenca do refluxo gastroesofagico.>® A partir das
respostas sobre a conduta a ser adotada, os autores conclui-
ram que a maioria dos pediatras diferenciava corretamente
refluxo fisioldgico da doenca do refluxo gastroesofagico.”

Com relagdo ao habito intestinal, deve ser assinalado
que, em geral, a primeira eliminacdo de mecénio ocorre
nas primeiras 24 horas de vida. Os prematuros com menos
de 1.500g de peso ao nascimento podem ter a primeira
eliminacao de meconio apds 48 horas.*

Na literatura existem poucos estudos que avaliaram
o habito intestinal do lactente.*-%? Considerando as
informacodes desses artigos, pode-se afirmar que no primeiro
més de vida a maioria dos lactentes apresenta quatro a
seis evacuacdes por dia. Esse niUmero diminui a partir do
segundo més de vida. O nimero de evacuacoes e a consistén-
cia das fezes apresenta relacao com o tipo de alimentacao.
E fato bem estabelecido que os lactentes alimentados com
leite materno apresentam maior nimero de evacuacdes em
relacdo aos lactentes em aleitamento artificial.>® As fezes
de lactentes em aleitamento natural sao mais amolecidas do
que os que recebem férmula infantil.’*>® O tipo de formula
infantil também pode influenciar na consisténcia das fezes
e na frequéncia de evacuacdes. Os lactentes alimentados
com formula infantil convencional ou de soja apresentam
metade da frequéncia de evacuagdes e maior consisténcia
das fezes quando comparados com os lactentes em alei-
tamento materno.®® Por sua vez, os que recebem férmula
com proteina extensamente hidrolisada apresentam maior
frequéncia de evacuacbes e menor consisténcia das fezes.®

As principais mudancgas no habito intestinal do lactente
sao a diarreia e a constipacao intestinal. Genericamente,
diarreia é definida pela ocorréncia de trés ou mais
evacuacbes amolecidas nas 24 horas precedentes.®* %> Trata-
-se de uma definicao ampla que inclui as infeccoes virais
e bacterianas do tubo digestivo (diarreias aguda e persis-
tente) que podem ocasionar desidratacao e desnutricao e
que nao estao incluidas no escopo deste artigo. Entretanto,
vale mencionar que alguns pais consideram erroneamente
a frequéncia e consisténcia das fezes no primeiro més de
vida como ‘‘diarreia’’, o que na realidade constitui o habito
intestinal normal. Por outro lado, a constipacao intestinal,
em geral, tem inicio pela eliminacado de fezes endurecidas,
com dor ou dificuldade, na forma de cibalos.®® Entretanto, o
critério de Roma 111> nao leva em consideracao o formato e
a consisténcia das fezes para caracterizar constipacao intes-
tinal no lactente, o que pode retardar o diagnostico.

Principios e perspectivas para o controle dos sinais
e sintomas gastrintestinais no lactente

Para lactentes com coélica e regurgitacdo o procedimento
mais importante é o esclarecimento dos pais sobre o cara-
ter benigno e transitorio dessas manifestacdes.3#26:344445
Nesse contexto, os pais devem estar seguros de que nao sao
necessarios exames subsidiarios e que seus filhos nao correm
riscos imediatos ou futuros. E aconselhavel que se verifi-
quem as fontes que os pais eventualmente consultam para
obter informagdes sobre a salde de seus filhos e, quando
necessario, orientacdes pediatricas apropriadas e corretivas
devem ser oferecidas.

E importante evitar a prescricdo de medicamentos desne-
cessarios. Uma conduta comum é fazer tratamento empirico
injustificado, e muitas vezes prolongado, de provavel eso-
fagite por refluxo gastroesofagico em lactentes com choro
excessivo e irritabilidade.

Nesse contexto, deve-se alertar para o uso abusivo de
inibidores de bomba de prétons em lactentes.®” Conforme
ensaios clinicos®®® e metanalise,’’ os inibidores de bomba
de protons nao proporcionam reducdo na duracao diaria
do choro de lactentes e, ainda, podem ocasionar eventos
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adversos.®” Estudo feito no Brasil mostrou que procinéti-
cos, como a domperidona e a bromoprida, sao considerados
nos tratamento de lactentes com regurgitacao do lactente
e doenca do refluxo gastroesofagico,” o que contraria as
recomendacdes mais recentes.?6343 Estudo feito em 11 pai-
ses europeus,’! que envolveu 567 pediatras, demonstrou que
poucos seguem a diretriz Naspghan/Espghan (North Ameri-
can Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition/European Society for Pediatric Gastroenterology,
Hepatology, and Nutrition), publicada em 2009.%° As razdes
que levam a falta de adesdo aos protocolos assistenciais
deve ser motivo de estudos futuros. Deve ser destacado que
nao existem evidéncias de que a dimeticona seja eficaz no
tratamento da cdlica do lactente.**

Com relacao ao esquema alimentar, é importante res-
saltar que sempre o aleitamento natural exclusivo deve ser
mantido. Nenhum sintoma ou sinal gastrintestinal é motivo
de interrupcdao do aleitamento natural, conforme pode
ser constatado nas revisdes**** e diretrizes?®?7,30,31,35,36
destinadas ao tratamento dos distUrbios funcionais gastrin-
testinais. Com relacao ao lactente com suspeita diagndstica
de alergia ao leite de vaca na vigéncia de aleitamento natu-
ral exclusivo, a mae deve fazer dieta com eliminacao das
proteinas do leite de vaca.?’3' Lactentes com alergia ali-
mentar durante o aleitamento natural e que apresentam
manifestacoes clinicas graves, com déficit de crescimento
e/ou anemia por deficiéncia de ferro, por exemplo, devem
ser avaliados individualmente por especialistas. Avaliacao
especializada deve ser feita também com os lactentes com
suspeita de doengas como a galactosemia e ma absorcao
congénita de glicose-galactose, entre outras.

Para o lactente que nao recebe mais leite materno e nao
se consegue a relactacdo, existem férmulas desenvolvidas
para contribuir para o controle dos sintomas e sinais gastrin-
testinais do lactente, entre as quais: 1) formulas espessadas;
2) férmulas de soja; 3) formulas com proteinas parcialmente
hidrolisadas e menor teor de lactose; 4) formulas com adicdo
de prebidticos; 5) formulas com proteinas extensamente
hidrolisadas, sem e com lactose; e 6). formulas de aminoa-
cidos.

As formulas espessadas proporcionam diminuicdo na
frequéncia e no volume das regurgitacées. Assim, podem
diminuir a ansiedade dos pais. Deve ser destacado que sao
formulas que reduzem as regurgitacdes, mas nao o tempo
total de exposicao do esdfago ao acido gastrico.?6:34%

Outra situacao que constitui um grande problema
assistencial é o lactente com regurgitacbes, vomitos, irri-
tabilidade e choro excessivo associado ou nao a outras
manifestacdes clinicas. Com frequéncia sao aventadas as
hipoteses diagnosticas de doenca do refluxo gastroesofa-
gico e alergia a proteina do leite de vaca. A diretriz da
Naspghan/Espghan para lactentes com regurgitacoes fre-
quentes e irritabilidade, associadas ou ndao a diminuicao
do ganho de peso, recomenda a exclusidao da proteina do
leite de vaca da dieta durante duas a quatro semanas.?
A diretriz sugere as formulas com proteinas extensamente
hidrolisadas ou formulas de aminoacidos como substitutos.?®
Assim, apos esse periodo de dieta de eliminagao, caso ocorra
melhoria do paciente, deve ser planejado teste de desenca-
deamento para comprovacao do diagnostico.?” Entretanto,
muitos médicos que preconizam dieta de eliminacdo do
leite de vaca nao fazem teste de desencadeamento para

comprovacéo do diagndstico de alergia ao leite de vaca.’>’?
Esse procedimento mantém uma proporcao consideravel de
lactentes®®*’ que ndo tem alergia ao leite de vaca (mas
que casualmente tiveram reducdo das manifestacoes clini-
cas) com dieta substitutiva, que € mais cara, por um periodo
mais prolongado do que o necessario. Apesar de nao ser indi-
cada para lactentes com menos de seis meses de vida, cerca
de um terco dos pediatras usaria formula de soja para um
lactente com suspeita de refluxo gastroesofagico secundario
a alergia a proteina do leite de vaca.> Deve ser ressaltado
que formulas de soja nao sao indicadas para o tratamento da
colica do lactente,>**4* alergia a proteina do leite de vaca
no primeiro semestre de vida,?”*' regurgitacao do lactente
ou doenca do refluxo gastroesofagico.?343°

As formulas com proteinas parcialmente hidrolisadas
e baixo teor de lactose sao usadas em lactentes com
manifestaces gastrintestinais como cdlica, regurgitacdes,
flatuléncia e evacuagdes endurecidas com base em estu-
dos clinicos abertos.”*”” Pode ser levantada a hipotese
de que sua eficacia, nessas circunstancias, esteja relaci-
onada com os seguintes mecanismos: 1) maior velocidade
de esvaziamento gastrico’®’® e 2) diminuicdo dos efeitos
da fermentacao excessiva de carboidratos na luz intesti-
nal, considerando que em pacientes com célica do lactente
demonstrou-se maior producao de hidrogénio no teste respi-
ratorio do hidrogénio no ar expirado.2-% Deve ser ressaltado
que nenhuma férmula com proteinas parcialmente hidroli-
sadas, com teor normal ou reduzido de lactose, deve ser
usada no tratamento do lactente com suspeita de alergia a
proteina do leite de vaca.”’

Lactentes em aleitamento natural tém baixo risco de
apresentar constipacao intestinal. Esse fato pode ser con-
sequéncia do teor de oligossacarideos no leite humano, os
quais aumentam a frequéncia das evacuacdes e diminuem
a consisténcia das fezes.®* Varios mecanismos podem expli-
car esse efeito:8' 1) aumento da massa microbiana (inclusive
por bactérias probidticas) em funcao da disponibilidade dos
oligossacarideos a serem fermentados; 2) crescimento sele-
tivo de bactérias dos géneros bifidobactérias e lactobacilos
que fermentam os oligossacarideos e produzem acidos gra-
xos de cadeia curta que aumentam o conteldo de agua nas
fezes.® Por sua vez, os acidos graxos de cadeia curta podem
estimular a motilidade intestinal por ser usados como fonte
de energia pelos colondcitos e pela inducdo de contracdes
tonicas e fasicas na musculatura circular do célon; 3) os
oligossacarideos tém papel de fibra soluvel e, assim, aumen-
tam o contedo de agua no bolo fecal.®> O mesmo efeito
no habito intestinal e na consisténcia das fezes pode ser
obtido pela adicdo de prebioticos na formula infantil.®4-87
Assim, evacuacdes mais frequentes e com menor consistén-
cia podem ser obtidas com o emprego de formula infantil
com adicao de prebidticos, o que pode, potencialmente,
reduzir a probabilidade de inicio da constipacdo intestinal.
A diretriz da Naspghan/Espghan oferece um algoritmo espe-
cifico para constipagao intestinal antes dos seis meses de
idade.°

Probidticos sdao microrganismos vivos que, quando consu-
midos em quantidades adequadas, proporcionam um efeito
benéfico para a salde do hospedeiro.®® Lactentes com
colica® ou alergia a proteina do leite de vaca® podem apre-
sentar alteracdes na microbiota intestinal, a exemplo do
observado nos disturbios gastrintestinais funcionais e em
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outras doencas alérgicas.’? Dessa forma, o papel dos probid-
ticos no controle dessas doencas no lactente tem sido motivo
de varias pesquisas. Ensaios clinicos®" % e metanalise®®
mostraram que o Lactobacillus reuteri DSM 17938 propor-
ciona reducao na duracéao diaria do choro em pacientes com
colica do lactente. Por sua vez, o Lactobacillus GG pode ace-
lerar a aquisicao de tolerancia por lactentes com alergia a
proteina do leite de vaca.?’>?* Do ponto de vista clinico, é
importante ressaltar que o efeito de um determinado pro-
biotico é especifico de uma determinada cepa. Um ensaio
clinico mostrou que a administracdo de Lactobacillus reuteri
DSM 17938 pode reduzir a frequéncia sintomas gastrintes-
tinais nos primeiros meses de vida.?” Esses dados mostram
como é promissor o desenvolvimento de pesquisas no campo
dos prebioticos e probidticos para a prevencao e controle
dos sinais e sintomas gastrintestinais no lactente.

Em conclusdo, é muito alta a prevaléncia de sintomas e
sinais gastrintestinais no lactente. O diagndstico em geral
tem como base as informagdes dos pais e o exame cli-
nico da crianca, incluindo a avaliacdo ponderal. A falta de
exames subsidiarios especificos e precisos pode dificultar o
diagndstico diferencial. Orientacao e apoio para os pais sao
fundamentais, independentemente do diagnostico. O alei-
tamento natural exclusivo sempre deve ser estimulado e
mantido.
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