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APRESENTACAO

Este e-book intitulado “Ciéncias da saude: pluralidade dos aspectos que interferem
na saude humana” leva ao leitor um retrato da diversidade conceitual e da multiplicidade
clinica do bindbmio saude-doenca no contexto brasileiro indo ao encontro do versado
por Moacyr Scliar em seu texto “Histéria do Conceito de Saude” (PHYSIS: Rev. Saude
Coletiva, Rio de Janeiro, 17(1):29-41, 2007): “O conceito de saude reflete a conjuntura
social, econémica, politica e cultural. Ou seja: saude nado representa a mesma coisa para
todas as pessoas. Dependera da época, do lugar, da classe social. Dependera de valores
individuais, dependera de concepgdes cientificas, religiosas, filoséficas”.

Neste sentido, de modo a dinamizar a leitura, a presente obra que é composta por
107 artigos técnicos e cientificos originais elaborados por pesquisadores de Instituicbes
de Ensino publicas e privadas de todo o pais, foi organizada em cinco volumes: em seus
dois primeiros, este e-book compila os textos referentes a promog¢éo da saude abordando
tematicas como o Sistema Unico de Salde, acesso a salde basica e anélises sociais
acerca da saude publica no Brasil; ja os ultimos trés volumes sao dedicados aos temas de
vigilancia em saude e as implicagdes clinicas e sociais das patologias de maior destaque
no cenario epidemiol6gico nacional.

Além de tornar publico o agradecimento aos autores por suas contribuicdes a este
e-book, é desejo da organizagcdo desta obra que o contetdo aqui disponibilizado possa
subsidiar novos estudos e contribuir para o desenvolvimento das politicas publicas em
saude em nosso pais. Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: O Transtorno do Espectro Autista
(TEA) é uma sindrome de etiologia multifatorial,
ja manifestada antes da primeira infancia, que
se caracteriza por dificultar a interagédo social,
linguagem, desenvolvimento cognitivo e padréo
de comportamento repetitivo. Um dos fatores
preocupantes do comportamento do autista é
a preferéncia alimentar devido a alteragbes na
sensibilidade das papilas gustativas, causando
uma restricdo alimentar privada da ingestdo de
nutrientes essenciais, que se torna rotineira. O
objetivo da pesquisa é analisar o funcionamento
do sistema gastrointestinal do autista e
compreender como uma dieta balanceada
adaptada a esse funcionamento diferenciado
pode contribuir com o desenvolvimento cognitivo
e melhora do comportamento social. Para que
essa finalidade seja alcancada, foram realizadas
revisOes literarias que abordam temas nutricionais
para o TEA, tanto as que realizaram intervencdes
diretas na comunidade quanto as que realizaram
apenas observagbes comportamentais de
pacientes autistas com ou sem restricdo
alimentar. Identificou-se que as criangas autistas
apresentam uma relagdo desproporcional na
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microbiota intestinal entre bactérias patogénicas
e nao patogénicas, prevalecendo a Clostridium
hystolyticum, a qual altera a permeabilidade
intestinal e gera o quadro da disbiose (condigcéo
que gera multiplos sintomas gastrointestinais). A
alteracdo na permeabilidade intestinal permite
a passagem de substancias para a corrente
sanguinea que conseguem ultrapassar a barreira
hematoencefalica e causar prejuizos nos lobos
temporais, centros da fala e da audigéo. A
necessidade do estudo do tema nutricional para
o TEA esta relacionada com a busca de métodos
eficazes que prometam melhoras na qualidade
de vida dos pacientes e seus familiares e
atenuagao dos disturbios gastrointestinais. Além
disso, apesar do pequeno numero de estudos e
amostragem pequenas de pacientes dispostos a
realizar a restricdo nutricional, j& foram obtidos
resultados positivos quanto ao desenvolvimento
cognitivo dos autistas que passam pelo processo
de reestruturacdo dietética. O resultado das
pesquisas é que 100% dos pais que restringem
algum alimento do filho autista relatam observar
resultados positivos quanto a fungéo intestinal
e melhora na aceitagcdo de outros alimentos,
porém nao houve relato de melhora na interagéo
social, apenas no comportamento menos agitado
e agressivo. Destarte, pesquisas no campo
nutricional para o TEA devem ser aprofundadas
em virtude dos resultados positivos relatados
pelos familiares em relacdo ao comportamento,
desenvolvimento cognitivo e melhora dos
sintomas gastrointestinais.

PALAVRAS-CHAVE: Transtorno do Espectro
Autista, Sistema Gastrointestinal, Intervencéo
nutricional, Microbiota intestinal.
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THE IMPACT OF NUTRITIONAL INTERVENTION ON COGNITIVE AND
PSYCHOSOCIAL DEVELOPMENT IN AUTISTIC SPECTRUM DISORDER: A
LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Autism Spectrum Disorder (ASD) is a syndrome of multifactorial etiology, already
manifested before early childhood, which is characterized by impaired social interaction,
language, cognitive development, and repetitive behavior pattern. One of the worrying factors
of autistic behavior is food preference due to changes in the sensitivity of taste buds, causing
a food restriction deprived of the intake of essential nutrients, which becomes routine. The aim
of the research is to analyze the functioning of the gastrointestinal system of the autistic and to
understand how a balanced diet adapted to this differentiated functioning can contribute to the
cognitive development and improvement of social behavior. To achieve this purpose, literature
reviews that address nutritional issues for ASD were conducted, both those that performed
direct interventions in the community and those that performed only behavioral observations
of autistic patients with or without dietary restriction. It was identified that autistic children have
a disproportionate ratio in the intestinal microbiota between pathogenic and non-pathogenic
bacteria, with the prevalence of Clostridium hystolyticum, which alters intestinal permeability
and generates dysbiosis (a condition that generates multiple gastrointestinal symptoms).
The altered intestinal permeability allows substances to pass into the bloodstream that can
cross the blood-brain barrier and cause damage to the temporal lobes, speech and hearing
centers. The need for the study of the nutritional topic for ASD is related to the search for
effective methods that promise improvements in the quality of life of patients and their families
and mitigation of gastrointestinal disturbances. Furthermore, despite the small number of
studies and small sample sizes of patients willing to undergo nutritional restriction, positive
results have already been obtained regarding the cognitive development of autistic people
who undergo the dietary restructuring process. The result of the research is that 100% of
the parents who restrict some food for their autistic children report observing positive results
regarding the intestinal function and improvement in the acceptance of other foods, but there
were no reports of improvement in social interaction, only in the less agitated and aggressive
behavior. Thus, research in the nutritional field for ASD should be deepened because of the
positive results reported by family members in relation to behavior, cognitive development,
and improvement of gastrointestinal symptoms.

KEYWORDS: Autistic Spectrum Disorder, Gastrointestinal system, Nutritional intervention,
Gut microbiota.

11 INTRODUGCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é uma sindrome de etiologia multifatorial
identificada antes da primeira infancia (mais precisamente, antes dos 3 anos de idade),
que se caracteriza pela dificuldade de se estabelecer relagbes interpessoais, tanto pela
expressao verbal pouco desenvolvida quanto pela baixa interagédo social. Além disso, o
padrao comportamental do autista apresenta uma série de atividades repetitivas, sendo a
mudanca da rotina pouco aceita e geradora de estresse.

A sugestdo da etiologia multifatorial relaciona-se com a elevada incidéncia do
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autismo, cuja taxa de casos registrados eleva-se a cada ano. No Brasil, estima-se que
hé cerca de 2 milhGes de autistas. Essa estimativa é decorrente da escassez de estudos
epidemiologicos sobre o TEA e da divergéncia de dados apresentados entre as pesquisas.

Uma das rotinas adotadas pelo autista esta relacionada com a sua dieta, a qual
néo apresenta diversificagcbes nutricionais em virtude da pouca aceitacdo de variedades
alimentares. A deficiéncia nutricional geralmente acompanha os demais pardmetros do
autista por causa da ingestédo repetitiva dos mesmos nutrientes corriqueiramente, o que
influencia negativamente na sintese de neurotransmissores e nas fungdes metabolicas
dependentes de vitaminas.

Um fato que despertou a curiosidade de especialistas da gastroenterologia é
a elevada queixa de sintomas gastrointestinais relatados pela familia do autista, que
inferem flatuléncia, distensdo abdominal, desconforto, irritabilidade, eructacéo e refluxo
gastroesofagico, podendo, em casos mais graves, serem encontradas ulceracoes, gastrite
crbnica, duodenite crbnica e hiperplasia de linfonodos ileais.

Admite-se a existéncia de um eixo comunicante entre a microbiota intestinal e o
cérebro, o que poderia explicar hipoteticamente e parcialmente os padrdes comportamentais
autistas e fornecer informagdes a respeito de como uma intervencéo alimentar poderia
trazer beneficios para o desenvolvimento cognitivo e psicossocial.

21 METODOLOGIA

O presente trabalho € uma revisao bibliografica que busca reunir trabalhos isolados
que trazem informagdes pertinentes e complementares sobre nutricdo para autistas, seja
por métodos observacionais ou experimentais. Além disso, também foram selecionados
trabalhos que discutem a comunicacéo entre microbiota intestinal e sistema nervoso central
especificamente no caso de autistas, com o fim de entender como uma dieta poderia regular
ou desregular esse eixo.

A fusdo das informacgdes pretende insinuar que um cardépio diferenciado para
pacientes autistas pode promover melhora em sua qualidade de vida, humor, interacédo
social, desenvolvimento cognitivo e atenuagdo do comportamento repetitivo.

31 DESENVOLVIMENTO

O frequente relato de disturbios gastricos feito pelos parentes dos autistas resultou
no aprofundamento de estudos a respeito do sistema gastrico desses pacientes. Identificou-
se a despropor¢éo da quantidade de bactérias patogénicas e ndo patogénicas, sendo que
as primeiras foram encontradas em maior propor¢cdo. A microbiota intestinal é definida
como um conjunto de microrganismos que habitam simultaneamente o 6rgdo em questao.
Esse conjunto é formado por bactérias, virus e fungos, os quais liberam substéancias
resultantes de seus metabolismos que impedem a proliferacdo demasiada dos demais e
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também suprimem a ascensdo de microbios patdégenos.

Abactéria Clostridium hystolyticum esta presente no sistema digestério naturalmente,
estabelecendo relagbes harmdnicas com seus respectivos hospedeiros em condicdes de
saude normalizadas. Quando ocorre alguma alteracdo nesse sistema, seja qual for sua
natureza, pode resultar no desenvolvimento da patogenicidade dessa bactéria, dando inicio
a uma série de prejuizos ao organismo hospedeiro.

A formagéo da microbiota se consolida na infancia, que é o periodo mais importante
de desenvolvimento cognitivo de um individuo, logo, a relagdo que se estabelece entre
microbiota e encéfalo pode ser aprofundada para estudos relacionados ao comportamento
do autista. O padrdo comportamental dietético do autista esta intrinseco as suas preferéncias
alimentares. Infere-se que esses pacientes possuem alteracGes de carater genético em
suas papilas gustativas, propiciando certa inclinagdo a optar com mais frequéncias por
alimentos com grande porcentagem de carboidratos, proteinas e lipidios, e repulsa em
relagdo aqueles que contém maior porcentagem de fibras, vitaminas e sais minerais. A
ingestéo ineficiente ou excessiva de tais nutrientes prejudica a nutricdo dos enterocitos e
das proéprias bactérias, as quais recebem baixa quantidade de suprimento energético e se
tornam mais patogénicas (mudam seu nicho para se adaptar ao ambiente adverso) e/ou
permitem que outras bactérias patogénicas se desenvolvam no local.

A descricdo anterior da despropor¢do de bactérias patbgenas e ndo patdgenas
relaciona-se com o quadro de disbiose, no qual o paciente relata epigastralgia, halitose,
flatuléncia, constipacdo, eructagdo, distensdo abdominal, tudo em razdo da mudanca
da microbiota. Vale ressaltar que a proliferacédo de fungos da espécie Candida albicans
também é possivel, pois também estdo presentes no organismo humano naturalmente, e
em condi¢des adversas podem se proliferar ao ponto de causar um quadro de Candidiase.

A nova microbiota desregulada afeta diretamente a permeabilidade dos enterécitos,
permitindo que haja passagem para a corrente sanguinea de produtos da digestao de
proteinas mal digeridas. Isso esta relacionado tanto com as mudangas de pH do estbmago
quanto com a mordicdo ineficiente do autista, cuja mastigacdo acelerada ja trazia
repercussOes negativas no processo de degluticdo e digestdo enzimatica. A passagem
de proteinas do leite e trigo para a corrente sanguinea sem a adequada digestdo possuem
estrutura semelhante a dos opioides, os quais possuem propriedades especificas que
podem prejudicar o desenvolvimento cognitivo.

Os opioides sé@o capazes de ultrapassar a barreira hematoencefalica e agem sobre
receptores acoplados a proteina G, cujo segundo mensageiro AMP ciclico inicia uma cascata
de reagbes que resulta na producdo de substancias que agem na via da dor para inibi-la,
de forma que o paciente fique mais resistente a estimulos dolorosos. Além disso, o opioide
€ capaz de inibir o GABA, importante inibidor da via inibitéria da dor, acentuando a agéo
de promover insensibilidade aos estimulos dolorosos. Outro fato sobre os opidides é que
diminuem a entrada do ion célcio nas membranas pré-sinépticas, causando a diminuicdo
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da liberacdo de neurotransmissores nas fendas sinapticas, e, consequentemente,
diminuicdo da transmisséo de informagbes entre os neurdnios. Todas as a¢des descritas
anteriormente que estédo relacionadas aos opioides também estéo relacionadas com as
proteinas do leite e trigo que estdo na circulagdo sanguinea, uma vez que sua estrutura
semelhante ao opioide é percebido como o proprio opioide pelo organismo.

Em conjunto com a ag¢éo de substancias semelhantes ao opioides, a alteragéo da
atividade dos enterdcitos resulta na baixa absorcéo de vitamina B12, pois a produgéo do
fator intrinseco produzido pelas células estomacais estd comprometida devido a agéo
bacteriana local. Dessa forma, a produgéo de mielina para o sistema nervoso é prejudicada,
salientando o lento processo de comunicagéo das fibras nervosas.

Substancias em concentragdo supra fisiologica tornam-se competidoras das
demais que agem no mesmo local. Por¢bes de liquido cefalorraquidiano (LCR) e exames
laboratoriais de sangue de autistas evidenciaram a presenca de grande quantidade de
serotonina e dopamina, evidenciando o extravasamento desses neurotransmissores para
fora do seu local de agéo, portanto, sua fungdo no sistema nervoso esta em declinio. A
serotonina esta relacionada com a regulagdo nervosa dos centros do humor, controle
do sono, consolidagdo de memoria, propiciando ansiedade, depressao e dificuldade na
aprendizagem em sua falta. A dopamina é produzida pelas préprias células cerebrais
para atuarem no sistema de recompensa, gerando sensacdes de bem-estar e prazer,
seja sexual ou ndo. Sua auséncia também afeta negativamente areas do humor, controle
do sono e consolidagdo de memoéria. Ademais, a elevada presenca das substancias
competidoras causa acumulo excessivo de dopamina na fenda, além da quantidade que
as enzimas conseguem suportar para retirar. O excesso de dopamina na fenda sinaptica é
a considerada atualmente a principal responsavel pela esquizofrenia, tanto em pacientes
autistas como em néo autistas. Acredita-se que alucinagdes, delirios e confusdo mental
na elaboragcdo de pensamentos esta intimamente relacionada com a néo assimilagdo da
dopamina com os receptores pés-sinapticos.

Além de estabelecerem competicdo com as proteinas mal digeridas, a serotonina
e a dopamina podem estar sofrendo a acdo de neurotoxinas produzidas pelos fungos
quando esses estao com elevada proliferagdo no organismo. A agédo neuro toxica é a
desintegracédo dos neurotransmissores, contribuindo para a diminuicdo da comunicacéo
entre os neurdnios.

Os alimentos ingeridos em maior frequéncia costumam gerar reagbes de
hipersensibilidade do tipo tardia, por se tratarem de reacbes que ndo causam danos
imediatamente apés a digestdo. Como o padrdo alimentar dos autistas se relaciona com
a predilecdo por agucares, proteinas e gordura, ainda que se tenha distdrbios gastricos,
a incorrecdo alimentar é a causa tanto do baixo desenvolvimento cognitivo quanto da
fragilizagédo do sistema imunolégico. Além de atuarem no sistema nervoso semelhantemente
aos opioides, as proteinas do leite e do trigo desencadeando um processo autoimune no
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qual ocorre reagdes nos linfonodos da regido abdominal (linfonodos ileais, especificamente),
diferenciando as células T em TH2, para que sejam mobilizados os linfécitos B em resposta
as estruturas semelhantes aos opioides mal digeridas. Os anticorpos dirigidos a regido
encefélica, onde essas estruturas estdo presentes, apesar de ter como objetivo neutralizar
as agdes neuro tdxicas, acabam agredindo o préprio ambiente, como desintegracéo da
bainha de mielina e encurtamento dos filamentos axonais. A liberagéo de fator de necrose
tumoral pelas células do sistema imune também incitam a redugédo do fluxo sanguineo
cerebral.

O eixo comunicante entre a microbiota intestinal e o sistema nervoso é complexo,
multidirecional e hipotético. Acredita-se que haja certa estimulacdo de receptores vagais
por meio da liberagcdo de substancias do metabolismo bacteriano ou por meio da prépria
bactéria, que liga seus epitopos superficiais nas areas ativas dos receptores e desencadeiam
a estimulagdo vagal. A informagdo levada ao sistema nervoso é de que esta ocorrendo
algum processo inflamatério naquela regido por causa da elevada presenca de produtos
bacterianos, logo, € estimulada a resposta inflamatoria, que incita a maior presenca de
células do sistema imune localmente para combater os invasores. Vale ressaltar que essa
resposta é benéfica em diversas situagdes, porém especificamente no caso do autista, a
acao do sistema imune sera tao intensa que causara os danos citados anteriormente.

41 RESULTADOS

De acordo com pesquisas quantitativas e qualitativas sobre quais beneficios
a intervencdo nutricional é capaz de trazer para os autistas, 100% dos familiares que
realizaram alguma restricdo alimentar, seja com derivados do leite, do trigo, da soja,
refrigerante, café, dentre outros, relatam que houve melhora da sintomatologia gastrica e
também alguma mudanca em relagéo ao padrao comportamental alimentar, seja diminuindo
o carater seletivo dos alimentos, seja aceitando um alimento antes recusado. Vale ressaltar
que ndo houveram relatos de melhora na interagéo social do autista, porém houve melhora
do comportamento agitado e agressivo, principalmente quando café foi cortado da dieta, e
também maior estabilidade do humor ao longo do dia.

Diversas familias entrevistadas relataram realizar a restricao alimentar de acordo com
0 método de tentativa, na qual retira-se e coloca-se determinado alimento aleatoriamente,
e assim o resultado experimental direciona as decisbes de mudanca ou manutencéo do
cardapio posteriormente.

51 CONSIDERAGOES FINAIS

E evidente a necessidade do aprofundamento do estudo do eixo comunicante
entre microbiota intestinal e encéfalo em virtude das descobertas que ja foram realizadas,
inferindo que existe uma correlagdo direta entre como o ambiente gastrico pode modificar
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a maturacgdo cognitiva do autista.

Apesar de poucas bibliografias publicadas, e entre essas a menor porcentagem
seja de interferéncia alimentar e ainda com pequena amostragem, os resultados séo
expressivamente positivos, tanto quando os estudos séo analisados isoladamente quanto
em conjunto.

Em consonéncia com o exposto, familiares sentem-se esperancosos sabendo que
existe uma possiblidade de se obter maior qualidade de vida e desenvolvimento para o
autista, mas também ficam desnorteados quanto aos alimentos que devem ser oferecidos
ou retirados, e isso € consequente da discordancia entre os préprios profissionais da saude,
que dispdem de escassa literatura para basear sua intervencdo ndo medicamentosa. Na
falta de orientacdo, o método de tentativas de retirar e oferecer alimentos escolhidos
aleatoriamente causa desgaste emocional e incertezas sobre qual nutriente realmente tem
impacto negativo ou positivo.

Destarte, as pesquisas sobre cardapios adequados devem ser aprofundadas para
oferecer melhor qualidade de vida aos autistas e seus familiares e para guiar os médicos e
nutricionistas no melhor tratamento para cada caso.
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