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                                                                Bloco Materno Infantil do HMIB/SES/DF

NEONATOLOGIA EM AÇÃO
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Characteristics of dyads (births, 2006-2015)

CANDLE GAPPS TIDES Total
N=1149 N=418 N=538 N=2105
Maternal
Racefethnicity, n (%)
Whi 360 (31) 331(83) 384(72) 1075(52)
African-American 720 (63) 8(2) 57(11) 785 (38)
Other 69(6) 62(15) 90(16) 221(10)
Hispanic or Latina 21(2) 59(14) 46(9) 126(6)
Age (years)® 26(22-30) 31(27-34) 31(28-35) 28(24-33)
Education, n (%)
Less than high school 130(11) 16(4) 33(6) 179(9)
GED or high school diploma 536(47) 110(27) 85(16) 731(35)
Technical school/college 346 (30) 180 (43) 165 (31) 691(33)
>Some graduate work 136(12) 109 (26) 252(47) 496 (24)
Maternal asthma, yes n (%) 199(18) 75(18) 82(17) 356(17)
Prenatal smoking, yes n (%) 104(9) 12(3) 24(5) 140(7)
Child
Gestational Age (days)" 274/(269-279) 274(264-281) 277(270-284) 275(269-281)
Age at follow-up (years)” 46(4.1-46) 5.5(5.1-6) 45(43-48) 45(41-5)
Sex, female n (%) 577 (50) 204(49) 282(52) 1063 (50)
Firstborn, yes n (%) 456 (40) 137(33) 286(54) 879 (42)
Delivery Route, Vaginal n (%) 718(63) 265 (63) 395(73) 1378 (66)
Current wheeze', yes n (%) 218(19) 53(13) 52(10) 323(16)
Ever asthma, yes n (%) 168(15) 33(8) 40(7) 241(12)
Current asthma’, yes n (%) 182(16) 39(10) 29(5) 250 (12)
Strict current asthma’, yes n (%) 136(12) 24(6) 29(6) 189(9)

*Median (interquartile range),
ICurrent wheeze: wheezing/whistling in the chest in the past 12 months,

‘Current asthma: (2 of 3) ever asthma, current wheeze and/or medication use in past 12-24 months,
Strict current asthma: ever asthma and current wheeze, and/or medication use in the past 12-24 months
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Introdução

A asma é uma doença crônica das vias aéreas, caracterizada por episódios de hiperresponsividade brônquica, obstrução das vias aéreas e inflamação. Como a maioria das crianças desenvolve sintomas antes dos 6 anos de idade, a avaliação das exposições no início da vida pode informar investigações destinadas a elucidar a fisiopatologia subjacente e os esforços para prevenir ou modificar a gravidade da doença. 
Exposições pré-natais e precoces, como a dieta infantil, podem influenciar o desenvolvimento subsequente de asma por meio de efeitos no desenvolvimento dos sistemas imunológico e pulmonar. Por exemplo, o leite humano contém microbiota materna, oligossacarídeos, fatores imunológicos, nutrientes, hormônios e fatores de crescimento que juntos influenciam o desenvolvimento do pulmão e do sistema imunológico, incluindo a formação do microbioma infantil que inclui a sinalização de múltiplas vias moleculares e epigenéticas. Assim, a amamentação, incluindo duração e dose, é um importante fator potencialmente modificável no desenvolvimento da asma.
Embora a associação entre aleitamento materno e asma seja uma área ativa de pesquisa, houve algumas inconsistências nos achados e lacunas que justificam uma investigação mais aprofundada. 

 
Avaliar a duração e a exclusividade da amamentação pode fornecer informações sobre as possíveis relações duração-resposta  e a inclusão mais ampla de diversas populações em estudos sobre amamentação e asma é importante, pois foram relatadas disparidades raciais e étnicas nas taxas de amamentação e asma na primeira infância.

Usando dados harmonizados de 3 coortes de gravidez nos EUA, racial e geograficamente diversas, os presentes autores avaliaram se a duração e a exclusividade da amamentação estão inversamente associadas à asma infantil. 
Avaliaram também  a modificação do efeito pela asma materna, sexo da criança e tipo de parto.
Métodos
Foram estudadas  2.021 díades mãe-filho no consórcio ECHO PATHWAYS de coortes prospectivas de gravidez dos Institutos Nacionais de Saúde, que inclui as seguintes 3 coortes prospectivas de gravidez: o estudo Condições que Afetam o Desenvolvimento e Aprendizagem Neurocognitiva na Primeira Infância (CANDLE), o Estudo de Desenvolvimento Infantil e Ambiente (TIDES ), e a Aliança Global para Prevenir a Prematuridade e Natimortos (GAPPS).

 As mulheres relataram a duração de qualquer aleitamento materno exclusivo e desfechos de asma infantil durante o acompanhamento na idade da criança de 4 a 6 anos. 

Os desfechos incluíram sibilos atuais (12 meses anteriores), asma alguma vez, asma atual (ter ≥2 sibilos atuais, alguma vez asma, uso de medicação nos últimos 12-24 meses) e asma atual estrita (sempre asma com um ou ambos sibilos atuais e uso de medicamentos nos últimos 12-24 meses). 

Os autores usaram a regressão logística multivariada para avaliar associações (odds ratio e intervalos de confiança de 95%) entre aleitamento materno e desfechos de asma, ajustando para potenciais fatores de confusão. 

Avaliaram também a modificação do efeito por tipo de parto, sexo infantil e asma materna.

                                               Resultados

 Características Materno-Infantil
No geral, foram incluídas 2.021 díades com exposição à amamentação e acompanhamento da criança em aproximadamente 4 a 6 anos ( Tabela 1 ).
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Figure 1. Percentage of any and exclusive breastfeeding in months (mo) by cohort and
for total cohort. The percentage of children enrolled in PATHWAYS in each breastfeed-
ing duration category for the any and exclusive breastfeeding exposures. CANDLE, Con-
ditions Affecting Neurocognitive Development and Learning in Early Childhood:

GAPPS, Global Alliance to Prevent Prematurity and Stillbirth; TIDES, The Infant Devel-
opment and Environment Study.




A porcentagem de mulheres que relataram durações de amamentação de 0 a menos de 2, 2 a 4, 5 a 6 e mais de 6 meses foi de 33%, 13%, 9% e 45%, respectivamente ( Figura. 1).
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Objective: To investigate the association between breastfeeding duration and child asthma.

Methods: We studied 2021 mother-child dyads in the ECHO PATHWAYS consortium of prospective pregnancy
cohorts (GAPPS, CANDLE, TIDES). Women reported the duration of any and exclusive breastfeeding and child
asthma outcomes during follow-up at child age 4 to 6 years. Outcomes included current wheeze (previous 12
months), ever asthma, current asthma (having >2 of current wheeze, ever asthma, medication use in past 12-24
months), and strict current asthma (ever asthma with either or both current wheeze and medication use in past
12-24 months). We used multivariable logistic regression to assess associations (odds ratios and 95% confidence
intervals) between breastfeeding and asthma outcomes adjusting for potential confounders. We assessed effect
modification by mode of delivery, infant sex, and maternal asthma.

Results: Among women, 33%, 13%, 9%, and 45% reported 0 to less than 2, 2 to 4, 5 to 6, and more than 6 months of
any breastfeeding, respectively. The duration of any breastfeeding had a protective linear trend with ever asthma
but no other outcomes. There was a duration-dependent protective association of exclusive breastfeeding and child
asthma outcomes (eg, current asthma adjusted odds ratio [95% confidence interval], 0.64 [0.41-1.02], 0.61 [0.38-
0.98], and 0.52 (0.31-0.87) for 2to 4 months, 5 to 6 months, and more than 6 months, respectively, compared with
<2 months). For exclusive breastfeeding, protective associations were stronger in dyads with children born by vag-
inal vs cesarean delivery although interactions did not reach statistical significance (Pinteractions 0-12-0.40).
Conclusion: Longer duration of exclusive breastfeeding had a protective association with child asthma.




A duração de qualquer amamentação teve uma tendência linear protetora com sempre asma.

Houve uma associação protetora dependente da duração do aleitamento materno exclusivo e os desfechos de asma infantil
 (por exemplo, razão de chances ajustada para asma atual [intervalo de confiança de 95%) em relação a <2 meses
0,64  (0,41-1,02): 2-4 meses

0,61  (0,38-0,98): 5-6 meses

                                          0,52  (0,31-0,87): 6 meses
Para o aleitamento materno exclusivo, as associações protetoras foram mais fortes nas díades com crianças nascidas de parto vaginal versus cesariana, embora as interações não tenham alcançado significância estatística (P 0,12-0,40).
Discussão
As exposições dietéticas pré-natais e precoces são potenciais fatores modificáveis ​​que podem influenciar o desenvolvimento da asma em crianças.
Nesta grande coorte, socioeconômica, racial e etnicamente diversa de mais de 2.000 díades mãe-filho, os autores encontraram  evidências de associações protetoras entre maior duração do aleitamento materno exclusivo e desfechos de asma infantil. Essas associações foram robustas mesmo após o ajuste para muitos fatores de confusão estabelecidos. 
Este trabalho baseia-se em investigações anteriores de dieta infantil e asma. Estudos que avaliaram a duração do aleitamento materno relataram associações protetoras. Especificamente, um estudo de coorte de aproximadamente 880 crianças australianas e suecas com história familiar de asma descobriu que bebês amamentados por mais de 3 meses tinham menor risco relativo de asma aos 5 e 8 anos.
Além disso, um estudo holandês com mais de 5.000 díades descobriu que a menor duração da amamentação (< 2 meses) estava associada à asma atual e sibilos precoces (≤ 3 anos) e menos amamentação exclusiva (≤ 4 meses) estava associada à sibilos precoces. ; no entanto, este estudo não avaliou a potencial modificação por fatores como asma materna.
Em contraste, em um estudo de acompanhamento da Bielorrússia de um estudo controlado randomizado por cluster focado na promoção do aleitamento materno, onde a intervenção foi associada a uma maior duração da amamentação aos 3 meses, não houve diminuição associada da asma ou sibilos.
É importante notar que a prevalência de desfechos atópicos foi várias vezes menor do que a encontrada na maioria das populações dos EUA, portanto, não estão claro o quão generalizáveis ​​esses resultados são para nossa população de estudo.
Apesar desses achados divergentes, metanálises recentes apóiam o efeito protetor de mais versus menos amamentação no desenvolvimento de asma.
Especificamente, as metanálises revelaram que a associação protetora é mais forte em crianças de 0 a 2 anos e apenas modesta após os 7 anos.
Além das análises primárias, esses autores avaliaram  a modificação do efeito nas associações entre a duração do aleitamento materno exclusivo e os desfechos de asma infantil por história materna de asma, sexo infantil ou tipo de parto. 
Para a história materna de asma como um potencial modificador de efeito, os autores observaram associações protetoras para qualquer duração do aleitamento materno entre díades sem asma materna, mas não entre díades com asma materna, embora essa interação tenha alcançado significância estatística apenas para o desfecho atual de asma. 
Não foram observadas  evidências de modificação do efeito pela história materna de asma para aleitamento materno exclusivo. 
Assim  estudos futuros devem considerar como a dose de aleitamento materno, presumivelmente maior no aleitamento materno exclusivo, influencia o risco de asma em crianças com predisposição familiar para desenvolver asma. 
Os autores também investigaram  a interação do modo de parto que tem uma influência conhecida no estabelecimento do microbioma intestinal após o nascimento e evidências crescentes sugerem que a perturbação do microbioma pode estar associada ao risco de asma.
Embora os valores de P para interação não tenham alcançado significância estatística, há a sugestão de uma associação protetora mais forte entre duração do aleitamento materno exclusivo e asma em crianças nascidas de parto normal em comparação com aquelas nascidas por cesariana. 
Embora a amamentação exclusiva por aproximadamente os primeiros 6 meses seja recomendada para bebês, exceto em casos raros, essas novas descobertas destacam o potencial benefício adicional do parto vaginal e da amamentação exclusiva na saúde respiratória infantil. 
Curiosamente, uma investigação de 673 díades sugeriu que o tipo de parto e o aleitamento materno exclusivo modificaram a associação entre atopia materna e resultados alérgicos em crianças pequenas.
Assim, essa investigação de exposições que modificam a associação de aleitamento materno e asma infantil sugere uma potencial área mecanicista de exploração e suporta futuras investigações com tamanhos de amostra maiores e que avaliem o papel da profilaxia antibiótica durante cesarianas.

Os pontos fortes incluem a população de estudo bem caracterizada e diversificada que resultou do agrupamento de 3 coortes de gravidez em perspectiva. Ao incluir crianças negras que historicamente experimentaram taxas mais baixas de amamentação, esse trabalho pode potencialmente informar intervenções direcionadas que abordam a disparidade da amamentação nos Estados Unidos.
Além disso, este estudo avaliou a duração do aleitamento materno e a potencial resposta à dose dependente da duração, controlados para fatores de confusão chave e testados quanto à modificação do efeito potencial pela asma materna, sexo da criança e tipo de parto.

As limitações incluem a verificação do relato materno de amamentação na idade da criança de 4 a 6 anos, o que pode resultar em erros de classificação.

Uma limitação adicional incluiu a incapacidade de diferenciar o leite materno da amamentação direta e o leite materno alimentado por mamadeira.

Por último, este estudo reforça as recomendações atuais de amamentação que refletem análises recentes que revelam menor risco de asma com mais versus menos amamentação.
Embora as diretrizes recomendem não adiar a introdução de alimentos sólidos para prevenir a doença atópica, a evidência mais forte se aplica à alergia ao amendoim, onde em um estudo controlado randomizado incluindo bebês de alto risco entre 4 e 11 meses, bebês randomizados para consumir amendoim nos primeiros 60 meses de vida reduziram o risco de alergia ao amendoim.
Um estudo de acompanhamento controlado randomizado não relatou que a duração da amamentação foi afetada pela introdução precoce de alimentos contendo amendoim.
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(Nutrition interventions to improve brain outcomes in preterm infants)




 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/21732" \o "Nutricao-e-o-Cerebro-2021" 


Nicholas Embleton,  Newcastle, University, United Kingdom

VI Encontro Internacional de Neonatologia, sob Coordenação Geral dos Drs. Rita Silveira e Renato Procianoy (RS), 100% online em 27 de março de 2021

Realizado por Paulo R Margotto
A nutrição é mais do que nutriente! Os humanos têm cérebro muito grande e tem alta demanda, razão pela qual vejam como é fácil nutrir mal os nossos bebês!

O ambiente da UTI é complexo e o deficiente status nutricional é comum.

Precisamos focar muito na questão do cérebro ao nutrir o nosso bebê. Temos apenas um cérebro na vida que tem rápido crescimento. Para cada 10 calorias/kg/dia a mais de ingesta energética na primeira semana de vida houve  aumento de 4,6 no índice de desenvolvimento mental, e de 8,2 para cada  grama extra de proteína. Para cada 10 cal/kg/ dia a mais, 24% a menos de retinopatia da prematuridade.

Uma nutrição fortificada associa-se a melhor maturação da substância branca, em especial o fascículo longitudinal superior que é importante  para o controle motor, percepção e linguagem.

O leite materno, de preferência, o da própria mãe, tem papel transcendental no desenvolvimento cerebral (maior desenvolvimento da substancia branca, em especial do núcleo caudado, resultando em maior QI aos 16 anos de idade).

Portanto uma nutrição melhor é a chave para a sobrevida e à medida que mais bebês sobrevivem vamos ter que ter cuidado com o cérebro. Para isso é preciso maximizar o leite própria da mãe, oferecer adequada ingesta proteica e de energia, além da certeza da oferta dos micronutrientes.

A complexidade do leite humano é impressionante! O leite humano contém leucotrienos, prostaciclinas, tromboxane, muitos aminoácidos e outros elementos, como diferentes fosfolipídios, esfingolipídios, ácidos graxos, nucleotídeos, IGF-1. Nada disso tem na fórmula. Tem mais de 200 tipos diferentes de oligossacarídeos, fatores de crescimento que podem modular as atividades das bactérias no intestino, além de citocinas.

Todos vocês sabem como é complexa a assistência neonatal e todos os dias discutimos temas como  temperatura, antibióticos, CPAP, alto fluxo, ventilação, gases sanguíneos e a nutrição, muitas vezes, acabam sendo esquecidos. O foco é a assistência cardiorrespiratória.

Temos sim que discutir a nutrição dos nossos prematuros nas nossas visitas.
 Na UTI não temos monitores que nos dizem o quanto estamos acertando   em dar energia e proteína e outros nutrientes, ou seja,
A  MÁ NUTRIÇÃO É INVISÍVEL
Dieta exclusiva com leite humano reduz a incidência de grave hemorragia intraventricular em bebês com peso extremamente baixo
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Os autores relataram  uma incidência significativamente menor de hemorragia intraventricular/leucomalácia periventricular (HIV / LPV) graves combinados no grupo leite humano exclusivo em comparação com o grupo não leite humano exclusivo (7 vs. 18%, p = 0,006). 
Uma subanálise foi feita dentro do grupo leite humano exclusivo para avaliou se o tipo de leite (da própria mãe exclusivo ou leite humano pasteurizado, teve um impacto diferente no resultado primário, sendo evidenciado que a incidência de HIV / LPV grave foi semelhante e independente tipo de leite recebido.
 Esse achado sugere que  fatores do leite humano com a hipótese de serem protetores contra HIV / LPV graves não foram perdidos no processo de pasteurização.
 As citocinas presentes no colostro e no leite materno cruzam a barreira intestinal e desempenham um importante papel imunológico e antiinflamatório. 
O fator transformador de crescimento β (TGF-β) é a família de citocinas mais abundante encontrada no leite materno desempenha um papel importante na estabilização da barreira hematoencefálica e o rompimento da via do TGF-β em modelos de camundongo induz a HIV.

Tanto o colostro quanto o leite materno também contêm fatores de crescimento que estimulam a proliferação e maturação celular, incluindo o fator de crescimento epidérmico (EGF). 
Foi demonstrado que o EGF entra na circulação em bebês prematuros, liga-se aos receptores do EGF (EGFR) no cérebro e desempenha um papel na diferenciação dos astrócitos. 
Essas células fornecem força e estabilidade para a barreira hematoencefálica,  do EGF promover a proliferação das células progenitoras dos oligodendrócitos, aumentando a mielinização após a HIV.
 Mais evidência da importância a nutrição no cuidado dos prematuros extremos e a necessidade do apoio contínuo  ao aleitamento materno, maior acesso ao leite humano pasteurizado de mães doadoras se o leite da própria mãe não estiver disponível e em algum momento, fortificá-lo em todas as UTI Neonatais que cuidam de bebês de extremo baixo peso.
São indivíduos que viverão 80-90 anos  e que passam pelas nossas mãos!
Exposição precoce ao leite materno modifica a conectividade cerebral em bebês prematuros
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Fatores nutricionais podem desempenhar um papel importante no desenvolvimento do cérebro do prematuro. Por exemplo, a ingestão ótima de proteína e energia nos primeiros dias após o nascimento do prematuro está associada ao aumento do crescimento cerebral, melhora da microestrutura da substância branca e do melhor desenvolvimento.

Em 47 prematuros<33 semanas submetidos s ressonância magnética cerebral  complexa na idade equivalente a termo, foi demonstrado, em 46 bebês,  que as propriedades microestruturais dos tratos da substância branca e da conectividade estrutural cerebral são melhoradas em associação com a maior exposição ao leite materno. 

Estatística espacial baseada nos tratos (TBSS)

Dentro do esqueleto da substância branca, o grupo que usou leite materno ≥ 75% dos dias exibiram  maior FA no corpo caloso, giro do cíngulo, centro semioval, tratos corticoespinhais, fascículos arqueados e membros posteriores da cápsula interna em comparação com o grupo de baixa exposição ao leite humano após o ajuste para a idade gestacional pós-menstrual ao nascimento e na realização da imagem, displasia broncopulmonar (DBP) e corioamnionite (p <0,05). O efeito na conexão estrutural e nos parâmetros da difusão da água dos tratos foi maior com 90% de exposição ao leite materno, sugerindo um efeito da dose.

A amamentação nas semanas após o nascimento do prematuro está associada à melhora da conectividade estrutural  das redes em desenvolvimento e maior FA nos principais fascículos da substância branca.

NOTA: FA: ANISOTROPIA FRACIONAL (quando diminui, a mielinização é prejudicada)
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This study evaluated the relationship between breast milk
(versus formula) feeds in very low birth weight (VLBW)
infants and brain development utilising advanced, quanti-
tative magnetic resonance imaging (GQMRI) techniques.

In 68 VLBW infants, breast milk-fed infants demon-
strated significantly larger amygdala-hippocampus and
cerebellar volumes on term-equivalent qMRI.

Early breast milk nutrition was associated with improved
white matter microstructural organisation as measured
by diffusion tensor imaging on term-equivalent qMRI.




Os resultados do TBSS sugerem que a dieta com  leite materno tiveram efeitos benéficos em toda a substância branca, já que os voxels dentro do corpo caloso, giro cingulado, centro semioval, tratos corticoespinhais, fascículos arqueados e membros posteriores da cápsula interna apresentaram maior FA no grupo leite materno. Alterações na rede envolveram sistemas fronto-parietal e límbico, com aumento da conectividade subcortical aparente com maior limiar de ingestão de leite materno
O leite materno é um substrato nutricional complexo que tem vantagens nutricionais teóricas sobre a fórmula  para promover o desenvolvimento do cérebro
Sabe-se que modificações no eixo do intestino-cérebro através do microbioma influenciam o desenvolvimento e o comportamento do cérebro em camundongos (Heijtz et al., 2011) e para predizer o desempenho cognitivo em crianças aos 2 anos de idade

No Pediatric Academic Societies (PAS) Meeting 2019 (Apr 24 – May 01, 2019, Baltimore, Maryland, US, estudo mostrou que a   alimentação do prematuro com  leite materno durante o primeiro mês de vida parece estimular o crescimento cerebral mais robusto, com melhor resultado neurológico (≤ 32 semanas/ peso ao nascer < 1550g). 

Mães de prematuros devem receber apoio para fornecer leite materno enquanto seus bebês estiverem em cuidados neonatais porque isso pode dar a seus filhos a melhor chance de desenvolvimento cerebral saudável, segundo James Boardamn, Diretor do Laboratório de Pesquisa Jennifer Brown da Universidade de Edimburgo.
Apenas uma pequena percentagem de RN humanos deve correr o risco de ingerir fórmulas artificiais (Cockburn F)
Alimentação com leite materno, desenvolvimento cerebral e os resultados neurocognitivos: Um estudo longitudinal de 7 anos em crianças nascidas com menos de 30 semanas de gestação





Breast Milk Feeding, Brain Development, and Neurocognitive Outcomes: A 7-Year Longitudinal Study in Infants Born at Less Than 30 Weeks' Gestation.
Belfort MB, Anderson PJ, Nowak VA, Lee KJ, Molesworth C, Thompson DK, Doyle LW, Inder TE.J Pediatr. 2016 Oct;177:133-139.e1. doi: 10.1016/j.jpeds.2016.06.045. Epub 2016 Jul 29.PMID: 27480198 Free PMC article. Artigo Gratuito
Apresentação: Caíque Acácio Gonçalves. Coordenação: Paulo R. Margotto
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OBJETIVO

Avaliar as  associações da  ingestão de leite materno  durante a internação neonatal,  com ressonância magnética nos RN com idade equivalente a termo e nas crianças aos 7 anos de idade, e avaliar os resultados do desenvolvimento neurológico aos 2 e 7 anos de idade.
· Em um modelo ajustado apenas para idade, sexo, e idade gestacional ao nascimento (modelo 0), para cada dia adicional de leite materno > 50% do consumo, o volume de substância cinzenta nuclear profunda era 0,11 cc / d maior IC 95%, 0,02-0,20). Esta associação persistiu após ajuste adicional para a pontuação de risco social (modelo 1) e marcadores de doença neonatal (modelo 2, 0,15 cc / d; 95% CI, 0,05-0,25).
·  Houve associação de ingestão de média de leite materno nos dias 0-28 com volumes cerebrais a termo, com evidência para uma relação com o volume do hipocampo (0,02 cc por 10 mL / kg / d; 95% CI, 0,01-0,03), que persistiu após o ajuste para variáveis.
· Houve associação de ingestão de leite materno com  volumes cerebrais estimados aos 7 anos de idade, com ajuste para a idade, sexo e idade gestacional, o volume intracraniano foi maior (2,67 cc / d com o leite materno> 50% da ingestão; 95% CI, 0.37 4,97).
· o QI foi de 0,5 ponto maior  por  dia adicional em que a ingestão de leite materno foi de> 50% da ingestão enteral total e 0,7 pontos pela ingestão de leite materno adicional por 10ml  / kg / d. Os  resultados sugerem um impacto substancial da ingestão de leite materno no primeiro mês de vida em prematuros extremos e o neuro- desenvolvimento avaliado em idade escolar.
· O estudo também demonstrou associações da ingestão de leite materno com o tamanho do substância cinzenta nuclear profunda e hipocampo na idade equivalente a termo.
Em geral, parece que a maior exposição ao leite materno está associada não só com maior inteligência geral, mas também com melhor desempenho escolar, memória, e função motora em crianças que nasceram prematuras extremas.
Descobriu-se que uma maior alimentação com leite materno nos primeiros 28 dias de vida foi associado com maior volume de massa cinzenta nuclear profunda e volume do hipocampo em idade equivalente a termo, e com maior QI, desempenho acadêmico, memória, e pontuação motora aos 7 anos de idade em prematuros extremos.
Melhoria do crescimento do cérebro e do desenvolvimento microestrutural em bebês prematuros alimentados com leite materno de muito baixo peso

Improved brain growth and microstructural development in breast milk-fed very low birth weight premature infants.Ottolini KM, Andescavage N, Kapse K, Jacobs M, Limperopoulos C.Acta Paediatr. 2020 Aug;109(8):1580-1587. doi: 10.1111/apa.15168. Epub 2020 Feb 17.PMID: 31922288
Japão e Estados Unidos

 
Foram estudados prospectivamente 68 bebês nascidos com muito baixo peso ao nascer (<1.500 g) e <32 semanas de idade gestacional, nos quais foi realizada  ressonância magnética com idade equivalente a termo. Foi utilizada  a segmentação volumétrica para calcular os volumes regionais e totais do cérebro e imagens do tensor de difusão (DT1) para avaliar a organização microestrutural da substância branca. Os dados nutricionais diários foram extraídos do prontuário.

Dados nutricionais e de ressonância magnética foram obtidos de 68 lactentes admitidos na primeira semana de vida (44 leite materno e 24 fórmula). 
Como foi feita a nutrição com leite materno nesses bebês desse estudo

A dieta enteral mínima foi iniciada dentro de 24 horas de vida ou uma vez que o bebê fosse considerado clinicamente estável pela equipe médica. Leite materno de doadora pasteurizado foi disponibilizado nessa UTIN  do estudo a partir de abril de 2015 e foi fornecido quando o suprimento de leite materno era insuficiente e se os pais consentiram até 34 semanas de idade pós-menstrual. Tanto o  leite materno cru como o pasteurizado foi fortificado da mesma forma com fortificante derivado do  leite de vaca

. Bebês foram categorizados como tendo recebido  principalmente leite materno ou alimentação artificial (> 50% do total do volume da alimentação  enteral).

                  Notas Principais

*no corpo caloso, membro posterior da cápsula interna e cerebelo (P <0,01 a 0,03).

Estes dados aumentam achados anteriores de uma associação positiva entre a duração da alimentação com leite humano e desenvolvimento do corpo caloso. O corpo caloso e membro posterior da cápsula interna foram identificados como marcadores importantes do desenvolvimento inicial da substância branca em bebês prematuros, e os presentes  resultados sugerem que a ingestão de leite materno pode de alguma forma levar a um aumento do desenvolvimento nessas regiões. Melhor organização microestrutural da substância branca em estudos de DTI de bebês prematuros no corpo
caloso e membro posterior da cápsula interna foram associados a resultados de neurodesenvolvimento superiores, incluindo desenvolvimento cognitivo e motor na idade escolar.

O ácido graxo poliinsaturado de cadeia longa presente no leite materno pode contribuir diretamente para o desenvolvimento da substância branca e mielinização, principalmente nos bebês prematuros, uma vez nascem antes do acréscimo significativo de ácido graxo poliinsaturado de cadeia longa que ocorre durante o terceiro trimestre
Há também melhora na formação  da substância branca no tratos dos pedúnculos cerebelares que reflete maturidade das conexões cérebro-cerebelo.

QUANTO AO LEITE DE DOADORAS: há uma preocupação uma vez que a grande maioria das doadoras são mães de bebes a termo com menor conteúdo de macro e micronutrientes, além da diminuição das proteínas  imunológicas e bacteriostática em leite estocado e pasteurizado em relação ao leite cru da própria mãe. Assim, há preocupação quanto aos resultados do neurodesenvolvimento com o uso de leite de doadoras. No entanto, O'Connor et al não encontraram nenhuma diferença nas pontuações de Bayley III aos 18 meses de idade entre bebês prematuros que receberam leite materno de doadora  ou fórmula. 
(Effect of Supplemental Donor Human Milk Compared With Preterm Formula on Neurodevelopment of Very Low-Birth-Weight Infants at 18 Months: A Randomized Clinical Trial.O'Connor DL, Gibbins S, Kiss A, Bando N, Brennan-Donnan J, Ng E, Campbell DM, Vaz S, Fusch C, Asztalos E, Church P, Kelly E, Ly L, Daneman A, Unger S; GTA DoMINO Feeding Group.JAMA. 2016 Nov 8;316(18):1897-1905. doi: 10.1001/jama.2016.16144.PMID: 27825008)
Apesar dessas preocupações de desenvolvimento, o presente  estudo de Ottolini KM et al, observou ressonância magnética positiva em bebês que receberam leite de doador em comparação com fórmula, embora esses dados devam ser interpretados com cautela, pois estes resultados foram baseados em análises secundárias com um pequeno tamanho de amostra e não deve ser utilizado para fazer suposições causais. Mais estudos prospectivos são necessários para avaliar os efeitos do desenvolvimento neurológico a longo prazo do leite materno de uma doadora em comparação com o leite materno  cru em bebês prematuros.
Paulo R. Margotto

Brasília, 25 de junho de 2022


Em resumo, neste estudo de coorte racialmente diverso, os autores relataram que a duração mais longa do aleitamento materno exclusivo foi associada à diminuição das chances de asma infantil. 


O presente estudo amplia a compreensão da associação entre a duração da amamentação e a saúde respiratória infantil e informa futuras investigações de asma e função pulmonar em crianças mais velhas e como as exposições podem modificar as associações. 
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• Este estudo avaliou a relação entre alimentação com  leite materno (versus fórmula) nos bebês de  muito baixo peso ao nascer (MBPN) e desenvolvimento do cérebro utilizando técnicas avançadas de imagem por ressonância magnética quantitativa (qMRI).


• Em 68 bebês MBPN, bebês alimentados com leite materno demonstraram amígdala-hipocampo significativamente maior e volumes cerebelares em qMRI equivalente a termo.


• A nutrição precoce do leite materno foi associada à melhora organização microestrutural da matéria branca* medida por imagem por tensor de difusão em qMRI equivalente a termo.








