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Resumo

Resumo

A Constipacao Intestinal Cronica Funcional (CICF) é uma entidade nosoldgica complexa e
multifatorial. Constitui a maior causa de constipac¢do intestinal na populacdo infantil, com
frequéncia significativa em lactentes. Estudos mostram que criangas com CICF apresentam a
microbiota alterada, sendo o baixo teor de fibras na dieta considerado como uma possivel
explicacdo para esse achado. O nosso objetivo foi: comparar criancas constipadas e ndo
constipadas quanto a microbiota fecal, utilizando como modelo os géneros Bifidobacterium e
Lactobacillus; analisar o consumo de frutas, legumes, vegetais e guloseimas nos dois grupos
de criangas e verificar se houve associac@o do tipo de parto, presenca de aleitamento materno,
prematuridade, histéria familiar de constipacdo e a presenga de CICF. As criancas foram
recrutadas no Centro de Saide Antonio Luis de Souza (CSALS), em Camaragibe-PE. Foram
considerados casos criangas entre seis € 36 meses de idade que preencheram os critérios de
Roma III para CICF. O grupo comparativo tinha a mesma faixa etdria. O grupo caso foi
formado por 39 criangas e o comparativo, por 40 criancas. As maes das criancas responderam
a formuldrios sobre eventos do pré-natal e pds-natal imediato, aleitamento e condig¢des
econOmicas. Foi realizada avaliacdo nutricional e da ingestdo alimentar das criancas, sendo a
ultima por intermédio de um questiondrio de frequéncia alimentar. As criangas tiveram
amostras de fezes coletadas e analisadas por SYBR® Green. Nao houve diferenga estatistica
entre o consumo de frutas, legumes, verduras e guloseimas entre os grupos. As criangas
constipadas consumiram significativamente mais produtos lacteos (p> 0,001) quando
comparadas as criancas ndo constipadas. Nao houve diferenca estatistica quanto ao teor de
Bifidobacterium por miligramas de fezes entre os grupos, as criangas constipadas
apresentaram um teor significativamente menor de Lactobacillus por miligramas de fezes
(p=0,015) quando comparadas as criangas nao constipadas. Foi verificado ainda que entre as
criangas constipadas uma maior freqii€éncia de parto cesareo, menor tempo de aleitamento
materno e histéria familiar para constipagdo positiva.

Palavras-chave: constipacdo intestinal. criangas. microbiota. Bifidobacterium. Lactobacillus.

fibras na dieta.
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Abstract

Functional Chronic Constipation (FCC) is a complex and multifactorial nosological entity. It
is a major cause of constipation in children with a significant frequency in infants. Studies
show that children with CFC have an altered microbiota, and low fiber content in the diet
considered as a possible explanation for this finding. The objective of this study was: to
compare constipated and not constipated infants according to the fecal microbiota, using as
model the Bifidobacterium and Lactobacillus genera; analyze the consumption of fruits,
vegetables and treats for both groups of infants and determine whether there was an
association between type of delivery, presence of breastfeeding, prematurity, family history of
constipation and FCC. The children were recruited at the Health Center Luis Antdnio de
Souza in Camaragibe-PE. To determine the Case group, they were considered children
between six and 36 months of age who met the Rome III criteria for FCC. The control group
was same age, but did not meet the prerequisite of Roma III criteria. The case group consisted
of 39 children and the comparative group of 40 children. The mothers of the children
responded to events of prenatal, immediate breastfeeding and also postnatal and economic
conditions. Nutritional evaluation and dietary intake of the children were performed, the latter
via a food frequency questionnaire. The children had stool samples collected and analyzed by
SYBR ® Green. There was no statistical difference between the consumption of fruits,
vegetables and sweets between the groups. Constipated children consumed significantly more
dairy products (p> 0.001) when compared with children not constipated. There was no
statistical difference in the content of Bifidobacterium per milligram of feces between groups.
Constipated children have had a significantly lower content of Lactobacillus per milligram of
feces (p = 0.015) when compared with children not constipated. It was also found that, among
constipated children, there was a higher frequency of cesarean delivery, shorter breastfeeding

and positive family history for constipation.

Keywords: constipation. infants. microbiota. Bifidobacterium. Lactobacillus. dietary fiber.
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Apresenta¢do

1 Apresentacao

A Constipacdo Intestinal Cronica Funcional (CICF) é uma entidade que apresenta
elevada frequéncia na populacdo, de modo especial na faixa pediétrica (DEL CIAMPO et al.,
2002; AGUIRRE et al., 2002; MOTTA & SILVA, 1998). Nota-se que devido a morbidade
discreta (MAFFEI et al., 1994) e por muitos dos casos ndo constituirem queixa espontanea
por parte dos pais, pois esses tendem a acreditar que ela s existe se a crianga passar dias sem
evacuar, (DEL CIAMPO et al., 2006), a CICF ainda ndo recebe a merecida atencdo dos
profissionais de satde e dos genitores das criangas.

O Consenso de Roma desde sua primeira publicagdo, em 1980, tem colaborado na
criacdo de conceitos que definem o diagndstico de CICF e de outras Doencas Funcionais
Gastrointestinais (DFGIs). A CICF possui uma fisiopatologia complexa e multifatorial
(LOENING-BAUCKE, 1993). Desde 1972, através dos estudos de Burkitt, a alimentacao,
principalmente o seu conteido em fibras tem sido relacionada com a constipacao intestinal
devido ao seu papel na modulacdo da motilidade intestinal (BURKITT et al., 1972).
Atualmente, estudos tém apontado para o papel da microbiota intestinal pelas as alteracdes em
sua composicdo durante a CICF (KHALIF et al., 2005; ZOPPI et al., 1998) e pelo poder que a
alimentacdo tem em sua modulacdo (DE FILIPPO et al., 2010). Mas, apesar dos achados
recentes, os estudos sobre microbiota intestinal infantil nas diversas doencas continuam
escassos (ALVAREZ-CALATAYUD et al., 2013).

A motivacdo desta pesquisa surgiu da minha experiéncia, em ambulatorios publicos,
em vivenciar diferentes respostas ao tratamento dietoterdpico de criancas com CICF. Umas
respondiam muito bem a dieta laxante, rica em fibras. J4 outras, nem tanto. Como a
microbiota intestinal sempre me despertou interesse desde a especializacdo e como existem
poucos estudos nacionais sobre o tema, fiquei estimulada a contribuir, mesmo que de forma
singela, elaborando um projeto de pesquisa sobre CICF em criangas e microbiota para selecao
do Mestrado em Sadde da Crianga e do Adolescente da Universidade Federal de Pernambuco

(UFPE).
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Assim, a presente dissertacdo foi planejada e conduzida para responder as seguintes
perguntas:

1. Criangas com CICF possuem um menor numero de Lactobacillus e

Bifidobacterium em sua microbiota fecal quando comparados a criangas sem
CICF?

2. Criangas com CICF apresentam um consumo alimentar com menor frequéncia de
frutas, legumes e verduras e uma maior frequéncia no consumo de guloseimas
quando comparados a criangas sem CICF?

A hipétese formulada foi: Criancas com CICF apresentam um menor nimero de
Lactobacillus e Bifidobacterium em sua microbiota fecal e apresentam um consumo alimentar
mais frequente em guloseimas e menos frequente em frutas, legumes e verduras quando
comparados a criancas sem CICF.

A dissertacdo atende aos seguintes objetivos:

1. Comparar a microbiota fecal de criangas constipadas e ndo constipadas, utilizando

como modelo os géneros Lactobacillus e Bifidobacterium

2. Avaliar se ha diferenca na frequéncia de consumo de frutas, legumes, verduras e
guloseimas entre as criangas constipadas e nao constipadas.

A dissertacdo estd apresentada na forma de um capitulo de revisdo da literatura, um

capitulo de métodos, um de resultados e outro de discussao.

O capitulo de revisdo da literatura foi estruturado para abranger aspectos da
fisiopatologia, com destaque para o papel das fibras e da microbiota.

O capitulo de método descreve o planejamento, operacionalizacdo da pesquisa e
andlise de dados.

Os capitulos sobre os resultados e discussdo abordam os resultados obtidos e a
discussao dos mesmos, respectivamente.

A presente dissertacdo se destina a obtencdo do titulo de Mestre em Sadde da Crianga
e do Adolescente pela aluna Joyce Gomes de Moraes. Inicialmente, foi planejada e orientada
pela Professora Dra. Maria Eugénia Farias Almeida Motta contudo, devido a problemas de
saude, a finalizagdo foi orientada pela Professora Dra. Giselia Alves Pontes Silva. O estudo se
insere na linha de pesquisa avaliacdo bioquimica, molecular, sensério-motora e nutricional
das doencgas gastrointestinais organicas e funcionais, drea de concentracdo: Abordagens

quantitativas em saude.
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2 Revisado da Literatura

2.1 Introdugdo

A constipacdo intestinal cronica funcional (CICF) na crianca é uma entidade
nosolégica que de acordo com os critérios preconizados pelo Consenso Roma III, elaborados
para orientar o diagndstico e a conduta das desordens funcionais do trato gastrointestinal, tem
como base a presenca de pelo menos duas das manifestagdes a seguir por, pelo menos, o periodo
de um més, em menores de quatro anos de idade: (1) duas ou menos evacuagdes por semana; (2)
pelo menos um episédio de incontinéncia involuntdria de fezes por semana, apds aquisicao do
controle esfincteriano anal; e (3) retencao excessiva de fezes (HYMAN et al., 2006).

A CICF pode ainda ser classificada como primdria funcional simples, quando a
motilidade intestinal é normal, e priméria funcional de dificil manejo relacionada a alteracdes na
motilidade como transito coldnico lento, por exemplo (SOUTHWELL et al., 2005).

Constitui uma entidade de elevada frequéncia na populagao infantil, e corresponde acerca
de 25% dos atendimentos em consultérios de Gastroenterologia Pedidtrica. Estudos realizados
em territorio nacional, inclusive na cidade de Recife, relatam uma prevaléncia significativa em
lactentes com valores que variam de 21,8% a 25,1% (AGUIRRE et al., 2002; DEL CIAMPO et
al., 2002; MEDEIROS et al., 2007; MOTTA & SILVA, 1998).

Atualmente, de acordo com publicacdes da literatura cientifica, a abordagem da CICF e
de outras Doengas Funcionais Gastrointestinais (DFGIs) ¢ embasada no conceito de que a
interacao corpo e mente constitui parte de um sistema que, quando desequilibrado, pode produzir
enfermidades. A adocao dessa compreensdo integrada, pelo Consenso de Roma III, aplicando-se
o modelo de Engel, auxilia na explicacdo de como fatores bioldgicos, sOcio-culturais e

psicolégicos podem influenciar no quadro de CICF (ENGEL, 1977).
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A génese da CICF é complexa estando envolvidos varios fatores: histéria familiar para
constipacao, relacionada a polimorfismos genéticos e compartilhamento da microbiota intestinal
pelo ambiente familiar em comum (KOCAAY et al., 2010;VAISHAMPAYAN et al., 2010);
microbiota materna alterada, uma vez que pode existir similaridade entre a microbiota de maes e
filhos devido ao compartilhamento de microbiota entre os pares (ALBESHARAT et al.,
2011;LEBON et al.,, 2010; PALMER et al., 2007); a prematuridade, caracterizada pela
imaturidade do trato gastrointestinal (TGI) e o uso de antibiticos (PENDERS et al., 2006) que
se associam a alteragdes na microbiota intestinal, inflamacdo e desordens no Sistema Nervoso

Entérico (SNE) (Figura 1).
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Por sua vez, as alteragdes quali-quantitativas na composi¢cado da microbiota intestinal
(ATTALURI et al., 2010; ONO et al., 2008), a inflama¢cdo da mucosa do intestino devido a
processos de ativacao celular (GWEE et al., 2003) e a disfuncdo sensério motora do colon
repercutem na motilidade intestinal (ZARATE et al., 2011; DINNING et al., 2011) contribuindo
na génese da CICF. Vdrios gatilhos ambientais tém sido descritos, tais como o estresse
(BENDTSEN et al., 2012; BAROUEI er al., 2012) e diversos outros fatores, sendo a dieta
considerado o mais relevante (POKUSAEVA et al., 2010;DE FILIPPO et al., 2010; WALKER
et al., 2005)

De acordo com a literatura consultada, a CICF em criangas pequenas ¢é classificada como
CICF simples, e na maioria dos casos pode ser explicada por alteracdes funcionais devido a
problemas como alimentagdo com baixo teor de fibras,treinamento do toalete inadequado e
experiéncia dolorosa (SOYLU et al., 2013;WEBER & POLANCO, 2012;MUGGIE et al., 2011;
RASQUIN-WEBER et al., 1999).

E sugerido que a microbiota intestinal da crianca com CICF apresenta-se de forma
alterada (ZOPPI et al., 1998), sendo a alimentacdo, principalmente as fibras, conceitualmente, o
fator com a maior capacidade de modular essa alteracio(POKUSAEVA et al.,, 2010; DE
FILIPPO et al., 2010; WALKER et al., 2005)

Assim sendo, a presente revisao tem como objetivo abordar a fisiopatologia da CICF sob
o enfoque do papel da microbiota intestinal e das fibras alimentares nesse processo.

Foram revisados artigos indexados nas fontes de informagao em ciéncias da saide da
MEDLINE e SCOPUS. Utilizou-se ainda o banco de dados do SCIELO, da Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), BIREME-OPAS-OMS, no periodo de 1977 a 2013, com os seguintes
descritores: constipacdo intestinal, lactentes, criangas, Bifidobacterium, Lactobacillus,

microbiota, probidticos, prebidticos, aleitamento materno, fibras na dieta.

2.2 CICF: O papel da microbiota intestinal

Estudos tém associado a alteracdo da microbiota intestinal com desordens
gastrointestinais funcionais, principalmente a constipagdo funcional. Acredita-se que a
microbiota intestinal alterada desregule o SNE, além de contribuir com um processo inflamatério
de baixa intensidade, exercendo um importante papel na patogénese desses distirbios.(SIMREN
etal.,2012; BERCIK, 2011; BERCIK et al., 2011)

As bactérias que iniciam a colonizacdo do trato digestorio na crianga sao de relevancia
para a configuracao da microbiota definitiva, possibilitam a criagdo de um ambiente favoravel a

coloniza¢do com microorganismos sauddveis (DECKER et al., 2011; PALMER et al., 2007).
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Sabe-se que a microbiota materna, principalmente a de origem intestinal, constitui a peca
chave do processo de colonizagdo intestinal em recém-nascidos por constituir fonte
predominante da coloniza¢do inicial (MUINCK et al., 2011;ALBESHARAT et al., 2010;
GRONLUND et al., 2011). Com o advento das analises moleculares, foi possivel observar que a
microbiota materna € transferida para a crianga por um processo denominado de verticaliza¢ao
que pode ocorrer através do canal do parto e/ou aleitamento materno (ALBESHARAT et al.,
2011; TAKASHI et al., 2010; DOMINGUEZ-BELLO et al., 2010; MARTIN et al., 2003).
Dessa forma, durante a passagem no canal vaginal, as criancas acabam por adquirir cepas da
microbiota materna (DOMINGUEZ-BELLO et al., 2010; VAISHAMPAYAN et al., 2009).
Durante o aleitamento materno, acredita-se que pode ocorrer translocac¢do de cepas da microbiota
intestinal materna, através da via entero-mamaria, o que possibilitaria a presenca dessas cepas no
leite materno (ALBESHARAT et al., 2011; HUNT et al., 2011).

Gronlund et al. (2011) observaram associacdo entre a microbiota fecal materna e das
crian¢as no primeiro més apds o nascimento no tocante a cepas de bifidobactérias. No entanto,
nenhuma associacdo foi observada aos seis meses de vida. Esses achados sugerem que a
microbiota fecal materna exerce importante efeito na colonizagao inicial, porém o processo de
implantacdo da microbiota fecal da crianca também sofre a influéncia de outros fatores
(GRONLUND et al., 2011;DECKER et al., 2011; PENDERS et al., 2006; SATOKARI et al.,
2002).

Ainda quanto ao gé€nero Bifidobacterium, cepas de Bifidobacterium longum
geneticamente idénticas foram isoladas na microbiota fecal de lactentes, na faixa etaria de até 90
dias, e na microbiota fecal de suas maes (MAKINO et al., 2012). Em outro estudo com o mesmo
género bacteriano, criangas japonesas e europeias compartilhavam as cepas dominantes de sua
microbiota intestinal, respectivamente B.breve e B.longum, com sua maes (TAKAHASHI et al.,
2010).

Quanto ao género Lactobacillus, Martin et al. (2006) utilizando técnicas de andlises
moleculares verificaram que as bactérias desse género na microbiota fecal de criancas
apresentam similaridade com as bactérias do mesmo género encontradas no leite materno, no
sétimo dia apds o parto (MARTIN er al., 2006). Outro estudo verificou, através da mesma
técnica, que a composi¢do da microbiota fecal dos lactentes e de suas maes e do leite materno
apresentavam similaridade, principalmente em relacdo as bactérias do género Lactobacillus
(ALBESHARAT et al., 2011).

O ambiente também seria um dos fatores iniciais a exercerem influéncia no processo de

colonizagdo da microbiota intestinal da crianca (PANDEY et al., 2012; MITSOU et al., 2008;
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ALBESHARAT et al., 2011; DOMINGUEZ-BELLO et al., 2010; MARTIN e al., 2006) Um
estudo com bebés observou que os nascidos de parto vaginal possuem uma microbiota fecal
semelhante a microbiota materna (DOMINGUEZ-BELLO et al., 2010). Enquanto que os bebés
nascidos de parto cesiareo recebem a contribuicdo da microbiota do ambiente, o que promove
uma microbiota fecal mais diversificada (MITSOU et al., 2008; PANDEY et al., 2012). As
criangas nascidas de parto cesareo sdo ainda colonizadas de forma retardada, com menor nimero
de Bifidobacterium, Lactobacillus e Bacteroides spp,(MITSOU et al., 2008), alteracao
semelhante a encontrada na CICF (KHALIF et al., 2005).

Sobre o leite materno, a literatura sugere que a sua propria composi¢do favorece a
colonizagdo de bactérias probidticas no intestino, principalmente as bifidobactérias, devido ao
seu alto teor de lactose associado a baixa quantidade de caseina e fosfato de cdlcio
(BERZITZOGLOU et al., 2006). O leite materno também € rico em oligossacarideos, compostos
com efeitos prebidtico (FAN et al., 2014;YU et al., 2013; GARRIDO et al., 2013) , os quais
tradicionalmente nao sdo digeridos e estimulam especificamente bactérias benéficas no
intestino(VAN DEN ABBEELE et al., 2013; BRUSSOW, 2013).

Outro fator no leite materno que favoreceria o processo de colonizacio seria a presencga
de micro-organismos em sua composicdo como Lactobacillus e Bifidobacterium (FERNANDEZ
et al., 2013; BERZITZOGLOU & STAVROPOULOU, 2011; GUEIMONDE et al., 2007;
LARA-VILOSLADA et al., 2007 ; MARTIN et al., 2009).

O aleitamento artificial também € capaz de modificar a microbiota intestinal por
promover uma maior diversidade associada a um desenvolvimento de bactérias anaerdbicas
restritas (FAN et al., 2014;AZAD et al., 2013;SHEN et al., 2011). As criancas em aleitamento
artificial apresentam uma microbiota fecal mais variada (FAN et al., 2014; FAVIER et al.,
2002), com a presenga, inclusive, de micro-organismos potencialmente patogénicos como o
Clostridium difficile (AZAD et al., 2013;PENDERS et al., 2006; PENDERS et al., 2005) . Ainda
apresentam um menor nimero de bifidobactérias em sua microbiota fecal quando comparadas
aquelas em aleitamento materno (ROGER & MCCARTNEY, 2010; PENDERS et al., 2006).

Hopkins et al. (2005) encontraram um percentual duas a vinte vezes maior de
bifidobactérias na microbiota fecal de criangas menores de seis meses, em aleitamento materno,
em relacdo aquelas em aleitamento artificial (HOPKINS et al., 2005). Resultados semelhantes
foram encontrados por Fan ef al. (2014) na mesma faixa etdria, ao comparar criancas em
aleitamento artificial com aquelas em aleitamento misto (FAN et al., 2014).

Outro estudo detectou que criancas em aleitamento artificial apresentam menos bactérias

do género Lactobacillus em sua microbiota oral quando comparadas aquelas em aleitamento
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materno exclusivo (VESTMAN et al., 2013). Haarman & Knol (2006) encontram resultados
semelhantes a0 compararem a microbiota fecal de criangas em aleitamento artificial e materno.

Sobre constipagdo intestinal, é referido que durante esse quadro a microbiota apresenta
alteracdo caracterizada por baixo nimero de bifidobactérias (KHALIF et al., 2005; ONO et al.,
2008) e de lactobacilos (KHALIF et al., 2005) e um aumento no nimero de metandgenos
(FURNARI et al., 2012; ATTALURI et al., 2010), assim como de fungos e bactérias patogénicas
(KHALIF et al., 2005). Tradicionalmente, as bifidobactérias constituem um 6timo marcador
para alteracdes na microbiota, a disbiose (MATAMOROS et al., 2012; MATSUKI et al., 2009).
Ja os lactobacilos apresentam-se em nimero significativo na microbiota fecal, sendo altamente
prevalentes em criancas sauddveis (MIKANI et al., 2009).

Attaluri et al. (2010) encontraram uma prevaléncia de 75% de metandgenos e transito
lento em seus pacientes constipados quando comparados ao grupo controle, no qual a
prevaléncia de metandgenos foi de 44% (ATTALURI et al., 2010).

Khalif e colaboradores (2005) detectaram que pacientes constipados possuem em sua
microbiota intestinal um menor nimero de bactérias do género Bifidobacterium e Lactobacillus
quando comparados a pacientes sem constipacdo intestinal (KHALIF et al., 2005). Alguns
trabalhos associaram ainda a constipagdo intestinal a um supercrescimento bacteriano no
intestino (FURNARI et al., 2012; SIMREN et al., 2012; ATTALURI et al., 2010; MADRI et al.,
2006), com um aumento anormal do nimero de bactérias no intestino delgado (GROVER et al.,
2008).

Tanto as alteragdes quali-quantitativas da microbiota intestinal como o supercrescimento
bacteriano estdo relacionados com a redug@o da peristalse por mecanismos ainda nao totalmente
elucidados (FURNARI ef al., 2012; ATTALURI et al., 2010; MADRID et al., 2006 ).
Conceitualmente, sdo classificadas como disbiose, contudo ainda nado ficou esclarecido se a
disbiose é consequéncia da constipacdo ou um dos fatores causais (BRUSSOW, 2013;
TABBERS et al., 2011; CHMIELEWSKA et al., 2010; BANASZKIEWICZ & SZAJEWSKA
et al., 2005).

2.3 CICF: O papel das fibras

As fibras alimentares constituem a parte comestivel das plantas e podem ser classificadas
como soluvel e insoldvel. Nao sdo digeridas e/ou absorvidas pelo TGI, sendo fermentadas a
acidos graxos de cadeia curta (AGCC) pela microbiota intestinal. Sdo consideradas fibras os

polissacarideos, oligossacarideos, lignina e substancias associadas a plantas (PROSKY, 2001).
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A literatura cientifica descreve que as fibras soliveis sdo dispersiveis em dgua e formam
gel. J4 as insoluveis correspondem a matriz da fibra. Os alimentos geralmente ndo apresentam
exclusivamente um unico tipo de fibra, dessa forma o mesmo alimento pode conter fibras
soluveis e insoldveis (MORAIS & MAFFEI, 2000). Inicialmente, os unicos efeitos atribuidos as
fibras se referiam a sua solubilidade, em relacdo a sua a¢cdo mecanica exercida no TGI (SLAVIN
et al., 2008) contudo achados recentes indicam que a fermentacdo desses compostos €
igualmente importante (POKUSAEVA et al., 2011;SLAVIN, 2008; ROMA et al., 1999).

Conceitualmente, a producdo de AGCC a partir da fibra alimentar estimula a musculatura
lisa e, por conseguinte, reduz o tempo de transito intestinal (HOLMA et al., 2010; MUIR et al.,
2004) e o pH do meio, promovendo o crescimento da microbiota fecal benéfica (BROWN et al.,
2012), principalmente do nimero de bactérias do género Bifidobacterium, em especial
B.longum, B.breve e B.thetaiotaomicron (BROWN et al., 2012; POKUSAEVA et al., 2010),e
Lactobacillus (KAU et al., 2011;SHEN et al., 2011) , e inibi¢cdo do crescimento de patégenos
(BROWN et al., 2012; HAARMAN & KNOL, 2006 ;WALKER et al., 2005).

Ao avaliar os efeitos in vitro das fibras na composi¢cdo da microbiota fecal, através de
andlises moleculares, foi verificado que pectina e amido resistente promovem o crescimento de
bifidobactérias (YANG et al., 2013). Martinez et al. (2010) conseguiram resultados semelhantes
ao verificar o impacto do consumo de amido resistente na microbiota fecal em seres humanos
(MARTINEZ et al., 2010).

Quanto a resposta da microbiota intestinal infantil, De Fillipo et al. (2010) relataram que
criancas que apresentam uma dieta rica em fibras possuem em sua um ndmero maior de
bifidobactérias quando comparadas aquelas que consomem uma dieta com baixo teor desse
nutriente (DE FILLIPO et al., 2010).No seu estudo, Bernal et al. (2013) observaram resultados
semelhantes (BERNAL et al., 2013).

O papel exercido pelas fibras na motilidade intestinal estd associado a sua ag¢do na
microbiota intestinal. Uma alimentacao rica em fibras provoca um tempo de transito intestinal
menor. Se o tempo de transito for menor, existe uma menor propor¢ao no nimero de espécies de
crescimento lento, como os metanégenos, (EL OUFIR et al., 1996), em relagdao ao nimero de
bactérias redutoras de sulfatos, as quais participam ativamente na producdo de AGCC e na
reducdo do pH do meio (JEFFERY & O’ TOOLE, 2013).

A presenca de fibras também estimula o crescimento de géneros bacterianos como
Bifidobacterium e Lactobacillus ,atuantes na motilidade intestinal devido as suas atividades
fermentativas e sacarolitica (PAYNE et al., 2012; SHEN et al., 2011) Estudos realizados com as

bactérias do género Bifidobacterium demonstraram uma reducdo de até 38% do tempo de
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transito intestinal em pacientes com transito intestinal lento e de até 42% naqueles com transito
intestinal normal (BOUVIER et al., 2001; MARTEAU et al., 2002). Ja o trabalho de Husebye et
al. (2001) demonstrou que a associacdo de Lactobacillus e Bifidobacterium em animais germ-
free promove um aumento do transito no duodeno(HUSEBYE et al., 2001).

Contudo, a literatura relata que a influéncia das fibras na composicdo da microbiota
intestinal também estd relacionada com o tempo de acdo. Mudancgas nos hédbitos alimentares em
um periodo curto de tempo possuem um menor impacto na sua composicdo. J4 hdbitos
alimentares exercidos por um longo periodo de tempo constituem um forte determinante da
microbiota intestinal (ZOETENDAL & DE VOS, 2014; JEFFERY & O’ TOOLE, 2013;
BRUSSOW, 2013; WU et al., 2011; WALTER & LEY, 2011).

E demonstrado que uma alimentacdo enriquecida com amido resistente é capaz de
modificar a microbiota em trés dias, mas quando suspensa, os efeitos desaparecem (WALKER et
al., 2011). Habitos alimentares de longa data promovem uma composicdo de microbiota
intestinal especifica e mais duradoura. (WU et al., 2011). Contudo, Zhang et al. (2010) relatam
que as modificacOes na dieta somente podem explicar 57% das variagOes estruturais totais da
microbiota intestinal, enquanto que aspectos genéticos sdo responsaveis por mais 12% (ZHANG
etal.,2010).

Outro componente da alimentacdo que favorece a microbiota intestinal sdo os prebidticos,
que sdao conceituados com substancias ndo-digeriveis que promovem seletivamente um
crescimento ou atividade de bactérias benéficas da microbiota intestinal (GIBSON er al., 1995).
Podem ser classificados como fibras, porém nem toda fibra constitui um prebidticos
(BROWNAWELL et al., 2012). Tradicionalmente, os prebidticos estdo presentes em verduras e
frutas como cebola, banana, alho e alcachofra (KAUR & GUPTA, 2002; CARABIM &
FLAMM, 1999) e sob a forma de oligossacarideos no leite materno (FAN et al., 2014;
GARRIDO et al., 2013).

Garrido et al. (2013) ao estudarem 22 isolados de Bifidobacterium longum, espécie mais
representativa da microbiota infantil, observaram que todos os isolados na presenca de
oligossacarideos apresentam crescimento e producdao de AGCC (GARRIDO et al., 2013). Outro
trabalho demonstrou que, in vitro, oligossacarideos do leite materno reduzem o pH do meio,
além de aumentar a concentracdo das bifidobactérias e reduzir a concentragdo das cepas
patogénicas de Escherichia coli e Clostridium perfringens, proporcionalmente (YU et al., 2013).
Quanto ao género Lactobacillus, Arena et al. (2014) observaram que prebidticos sdo capazes de

promover o crescimento, in vitro.
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J4 em trabalhos com seres humanos foi verificado que uma alimenta¢do rica em
carboidratos ndo-digeriveis como prebidticos e oligossacarideos ndo digeriveis estimula a
microbiota intestinal (DE FILIPPO et al., 2010; MARTINEZ et al., 2010) e a bifidogénese
(MARTfNEZ et al., 2010; SHEN et al., 2011), fatores importantes no tratamento e prevengao da
constipacdo intestinal( KASHYAP et al., 2013;SHEN et al, 2011). Enquanto que uma
alimentacdo pobre em fibras e rica em agucares simples, proteinas, amidos e lipideos provoca
efeitos deletérios na microbiota intestinal (SHEN et al., 2012; KOENIG et al., 2011; WALKER
et al., 2011; DE FILIPPO et al., 2010).

De acordo com a literatura consultada, o aumento do consumo de acgucar refinado
promove o crescimento de bactérias oportunistas como Clostridium difficile e Clostridium
perfringens (BROWN et al., 2012). E o excesso de consumo de 4cidos graxos promove um
aumento na quantidade de sais biliares excretados no intestino, alterando dessa forma a
microbiota (ZOETENDAL & DE VOS, 2014) por promover um crescimento menor de
bifidobactérias(MCALLAN et al., 2014). Ja o excesso no consumo de proteina animal estimula
certas bactérias que, ao fermentarem as proteinas, despejam no meio produtos que desarmonizam
a microbiota intestinal (ZOETENDAL& DE VOS, 2014; BRUSSOW, 2013).

O alto consumo de leite de vaca por criangas, um alimento rico em proteina, €
positivamente correlacionado com constipacdo intestinal durante a infancia (KOCAAY et al.,
2011; GOMES et al., 2003). Estudos realizados com criangas constipadas demonstram que
constipacao intestinal infantil e consumo de leite de vaca estdo positivamente associados. Maffei
e colaboradores (1994) relataram que mais de 35% das criangas constipadas tiveram o inicio da
constipacdo associado a introdugdo de leite de vaca na dieta. Outros trabalhos relacionam a
constipacdo intestinal na crianga a um consumo diario de 200 ml de leite ou mais (KOOCAY et
al., 2011; ANDIRAN et al., 2006).Em um desses trabalhos, em torno de 30% das criancas
constipadas consumiam mais de 500 ml de leite por dia (KOCAAY et al., 2011).

Crowley et al. (2013) associaram o consumo de proteina do leite de vaca com a reducdo
dos movimentos peristélticos em criangas e estudos que realizaram a suspensido do consumo de
leite de vaca em criangas constipadas obtiveram efeitos positivos (DAHER et al., 2001;
IACONO et al., 1998).

Contudo, os trabalhos que relacionam o consumo de fibras com constipacao intestinal sao
controversos possivelmente pelos diferentes métodos e tabelas utilizados para o cédlculo desse
nutriente (VITOLO et al., 1998). Aguirre et al. (2000) ndo observaram diferencas entre o
consumo de fibras entre criangas constipadas e ndo constipadas utilizando como ferramenta, para

avaliacdo da quantidade de fibra alimentar na dieta, a tabela da Association of Official Analytical
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Chemists (AGUIRRE et al., 2000). J4 Ip et al. (2005) ao utilizarem como critério as
recomendacdes da American Academy Pediatrics observaram que criancas constipadas possuem

um consumo significativamente menor em fibras quando comparadas as nao-constipadas (IP et

al., 2005).

2.4 O uso de probioticos na CICF

Conceitualmente, a microbiota intestinal € composta por mais de 500 espécies diferentes
de microorganismos (BECKER ez al., 2011; CAICEDO et al.,2005; CORTHIER & DORE,
2010). Desses, somente um pequeno percentual, de 1 a 10%, pode ser analisado por meio de
culturas (HARASZTHY et al., 2007 apud FAN et al., 2014). Existem ainda as técnicas que
utilizam andlises moleculares, as quais possuem algumas deficiéncias de acordo com a
quantidade de microorganismos presentes, bem como em relacdo a certas cepas (PENDERS et
al., 2005). Assim, nesta revisdao sé identificamos dois estudos sobre a microbiota intestinal na
CICF (KHALIF et al., 2005; ZOPPI et al., 1998), sendo somente um realizado com criancas
(ZOPPI et al., 1998) e ambos por intermédio de meios de cultura (KHALIF et al., 2005; ZOPPI
et al., 1998). Devido a escassez de estudos observacionais e como as bactérias probidticas
compdem a microbiota intestinal (SALMINEN et al., 1998), estudos de intervencdo com

probidticos tem sido utilizados como modelo no estudo da acdo da microbiota na CICF (Quadro

1).
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Segundo a Food and Agriculture Organization of the United Nations/ World Health
Organization (FAO/WHO) (2001), probidticos sdo ‘“microorganismos vivos que, quando
administrados em quantidades adequadas conferem um beneficio a saide do hospedeiro”.
Conceitualmente, sdo constituintes dos filos (BECKER et al., 2011;CANDELA et al., 2010;
CORTHIER & DORE, 2010), Bifidobacterium e Lactobacillus, os géneros mais estudados
(ZOPPl et al., 1998; SALMINEN et al., 1998).

A hipétese de usar os probidticos para modular a microbiota intestinal vem de longa data.
Eli Metchnikoff, em 1907, sugeriu que os probidticos poderiam modificar a microbiota intestinal
substituindo as bactérias patogénicas (LILLY er al, 1965 apud KOPP-HOOLIHAN, 2001).
Atualmente, sdo descritas outras fungdes para os probiéticos (CHEN et al., 2010), inclusive no
tratamento da constipa¢do (ZOPPI et al., 1998; SALMINEN et al., 1998).

Os mecanismos de acdo dos probidticos na CICF ainda nao foram totalmente elucidados.
Contudo, especula-se que os probidticos aumentam a motilidade intestinal e reduzem o tempo de
transito intestinal por reducdo do pH (MUGGIE et al., 2011;CHMIELEWSKA et al., 2010;
PICARD et al., 2005; KHALIF et al., 2005; ZOPPI et al., 1998).

Alguns autores relatam os efeitos benéficos dos géneros Bifidobacterium e Lactobacillus
exercem na motilidade intestinal (DUGHERA et al., 2007; GUERRA ef al., 2011). Estudos em
criancas constipadas demonstram que o uso desses probidticos de aumentam a frequéncia
intestinal, de forma significativa, em até 4,9 vezes por semana (TABBERS er al,
2011;KHODADAD & SABBAGHIAN, 2010; COCORULLO et al., 2010; TABBERS et al.,
2009; BEKKALI et al., 2007), contudo um estudo utilizando a cepa Lactobacillus GG nao
observou diferenca estatistica entre os grupos ( BANASZKIEWICZ & SZAJEWSKA et al.,
2005).

Os estudos demonstram ainda a influéncia da probidticos em outros aspectos referentes a
constipacdo cronica funcional. Probidticos melhoram a incontinéncia fecal em criancas
constipadas, chegando a reduzir os episddios semanais para menos de 0,5 por semana
(BEKKALI et al., 2007), apesar do trabalho de Khodadad & Sabbaghian (2010) nao haver
encontrado diferencas entre os grupos (KHODADAD & SABBAGHIAN, 2010).

A utilizac@o de probidticos de Lactobacillus e Bifidobacterium também seria capaz de
reduzir o esforco para evacuar, além de reduzir a dor abdominal de forma significativa
(BEKKALI et al., 2007).

Por fim, € possivel evidenciar que o uso de probidticos promove alteragdes quali-
quantitativa na microbiota fecal, o que estd atrelado a melhora do quadro de constipagcao (BU et

al., 2007; NAKAMURA et al., 2001)
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2.5 Consideracdes finais

A fisiopatologia da CICF apresenta-se de forma complexa e multifatorial. Dentre os
fatores envolvido no processo merecem destaque a microbiota intestinal, devido as alteragcdes
apresentadas em sua composi¢do, e as fibras pelo o seu papel na prevengdo e tratamento da
CICF.

A microbiota materna, tipo de parto e a alimentacdo da criancga sdo capazes de modular a
microbiota intestinal. Dentre esses, parece que a alimentacdo exerce um maior impacto pela
possibilidade de modificacdo e de alteracao benéficas exercidas, uma vez que as fibras melhoram
a motilidade intestinal por estimular géneros bacterianos com atividades fermentativas e
sacaroliticas e inibir patégenos.

Nesse contexto, o conhecimento da composi¢do da microbiota intestinal e da ingestao de
fibra alimentar durante a CICF € fundamental para uma melhor compreensdo do papel desses

fatores na fisiopatologia da CICF.



3 METODOS
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3 Métodos

3.1 Delineamento do estudo

Estudo observacional envolvendo 79 criangas que compuseram dois grupos: grupo
caso - 39 criancas, de seis meses a trés anos de idade incompletos, com CICF; grupo

comparativo - 40 criancas sem CICF, na mesma faixa etaria.

3.2 Local e periodo do estudo

O estudo foi realizado no Centro de Saide Antdénio Luis de Souza (CSALS),
Camaragibe-PE, no periodo de marco a dezembro de 2013, sede de uma das 248 equipes do
Programa de Agentes de Saidde Comunitdrios (PACS) do municipio que possui uma
populacio de 144.466 habitantes, sendo 7.871 na faixa etdria de 0 a 4 anos de idade . O Indice
de Desenvolvimento Humano (IDH) é considerado médio (0,647). Em torno de 55% das
criancas integram familias com renda inferior a %2 saldrio minimo. Tem apenas 34% dos
domicilios com esgotamento sanitdrio adequado e cerca de 80% com abastecimento de dgua.

Menos de 0,5% dos domicilios ndo possuem banheiro e/ou sanitarios (IBGE, 2010).

3.3 Definicdo do grupo caso e do grupo comparativo:

Grupo caso

Criangas de seis meses a trés anos incompletos com CICF, de acordo com o III
Critério de Roma: a existéncia de ao menos dois dos seguintes parametros por pelo menos um
més — duas defecagdes ou menos por semana; ao menos um episddio de incontinéncia por
semana; histéria de comportamento retentivo de fezes; ao menos um episédio de fezes
endurecidas ou de movimentos intestinais dolorosos por semana; histéria de fezes de grande

didmetro que podem obstruir o vaso sanitario (HYMAN et al, 2000).
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Grupo comparativo

Criangas de seis meses a trés anos incompletos, sauddveis, em acompanhamento nos

ambulatérios do CSALS, sem histdria de constipacao prévia.

3.4 Critérios de exclusdo:

Foram excluidos do estudo todos que apresentaram diagnéstico de sindromes
genéticas, retardo no desenvolvimento neuropsicomotor, encefalopatia crénica, doenca
celiaca, doenca de Hirschsprung, ou ainda evidéncias de constipacdo secunddria a
anormalidades anatomicas (estenose anal) ou funcionais (pseudobstru¢do intestinal) e
evidéncias de constipacdo secunddria a alergia ao leite de vaca. Todos os pacientes estavam

devidamente cadastrados no Sistema Unico de Saiide.
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3.5 Varidveis do estudo
. . s Resultados
Tipo Nome Definicao Categorizacao o
permitidos
o Qualitativa Feminino (1)
Sexo Autoexplicativa .
dicotomica Masculino (2)
Magreza
o Estado nutricional da Qualitativa
Estado nutricional . . Eutrofia
criangca policotomica
Sobrepeso/Obesidade
Caracterizacio da
Condi¢ao . Qualitativa Al1,A2,B1,B2,C1,C2,
amostra . . Classe da familia
socioecondmica ordenada DeE
) Quantitativa
Idade da crianga Idade em meses . 6a35
discreta
Quantitativa De acordo com
Idade materna Idade em anos ) .
discreta resultados obtidos
, ) , Qualitativa Vaginal(1)
Tipo de parto Cesdrea ou vaginal . .
dicotdmica nominal | Cegirea )
, , Qualitativa Sim (1)
Prematuridade Idade gestacional .
dicotomica Nio (2)
. ) Quantitativa
Aleitamento materno Tempo em dias . >0
discreta
Histéria familiar de o Qualitativa Sim (1)
L Autoexplicativa R
constipagdo dicotdmica Nio (2)
. . Numero de bactérias L
Microbiota fecal da . o ) Quantitativa De acordo com
) totais , Bifidobacterium e ) .
crianga ] discreta resultados obtidos
. Lactobacillus
De analise
Cereais, tubérculos e Quantitativa
Grupo 1 3 . Em escores
raizes em escores. discreta
Feijdes e alimentos L
Lo ) Quantitativa
Grupo 2 vegetais ricos em proteina . Em escores
discreta
em escores.
Frutas, legumes e Quantitativa
Grupo 3 . Em escores
verduras em escores. discreta
Leite e derivados em Quantitativa
Grupo 4 . Em escores
escores. discreta
Enlatados, embutidos e Quantitativa
Grupo 5 ) Em escores
conservas em escores. discreta
. Quantitativa
Grupo 6 Guloseimas em escores. Em escores

discreta




39

MORAES, J. G. Constipagdo intestinal cronica funcional em criangas: alimentagdo e ocorréncia de . . .
Métodos

3.6 Operacionalizacdo do estudo:

3.6.1 Recrutamento:

As maes das criancas do grupo caso e comparativo foram recrutadas principalmente
por busca ativa na comunidade com o auxilio de Agentes Comunitarios de Satde. Também
houve recrutamento nas salas de espera para atendimento ambulatorial ou durante as consultas
do ambulatério de Nutricdo e de Pediatria.

As maes foram elucidadas sobre o objetivo do estudo e, as que concordaram em
participar, tiveram seus filhos incluidos na pesquisa. A inclusdo foi firmada pela assinatura do

Termo de Consentimento Livre Esclarecido (TCLE-APENDICE A).

3.6.2 Identificagdo:
Foram identificados por um cédigo composto por um nimero de dois digitos. Os

numeros obedeceram a sequéncia de admiss@o no estudo e foi tnico para mae e filho.

3.6.3 Coleta de dados:

A pesquisadora aplicou um formuldrio embasado no questiondrio de sintomas
gastrointestinais pediatricos do Critério de Roma III, com questdes sobre o hébito intestinal da
crianga para defini¢do da presenca e auséncia de CICF (ANEXO A).

Esse questiondrio foi desenvolvido pelo Comité de Especialistas do Consenso de
Roma IIT e foi submetido a fase inicial da traduc¢do transcultural para utilizacdo em
Pernambuco. A referida traducao ainda nao foi validada e/ou publicada.

Ap6s a utilizagcdo do formulario Roma III foi aplicado um formuldrio estruturado
(APENDICE B) com as varidveis relacionadas aos periodos pré-natal, perinatal e pds-natal
imediato, amamentacdo, histéria familiar de constipacdo ; e um questiondrio de frequéncia de
consumo alimentar (ANEXO B) composto de 96 alimentos.

Por fim, foi aplicado o Critério de Classificacio Econdmica Brasil (CCEB- ANEXO

C) para estimativa do poder econdmico (Al a E) dos participantes do estudo.

3.6.4 Coleta de fezes
As maes foram instruidas pela pesquisadora a realizarem a coleta do material fecal da
crianca. As maes receberam touca, mascara e luvas descartdveis. Foram orientadas a

retirarem, ou outro membro da familia, a fralda das criangas utilizando os Equipamentos de
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Protecdo Individual (EPI’s) descartdveis fornecidos e acondiciona-las na geladeira, embaladas
em saco descartdvel proprio para esse fim.

As fezes das criancas foram coletadas e transferidas para o pote estéril de
polipropileno, com tampa de rosca, com o auxilio da pa acoplada ao pote, pela pesquisadora.
Os potes foram fechados, identificados com etiqueta e acondicionados em caixa térmica para
o transporte.

As coletas das fezes foram realizadas em qualquer evacuacdo do dia, contanto que a

mesma fosse espontanea.

3.6.5 Transporte e Armazenagem das amostras:

As amostras foram transportadas para o freezer do Ambulatério de Gastroenterologia
Pediatrica do Hospital das Clinicas (HC-UFPE), onde foram congeladas, e de 14 para o
Laboratério de Imunopatologia Keizo Asami (LIKA), setor de Biologia Molecular, onde
ocorreram as andlises.

O transporte ocorreu com as amostras acondicionadas em caixas térmicas juntamente
com baterias de gelo. A quantidade e a disposi¢ao das baterias de gelo obedeceram as
orientagdes do Ministério da Saide (BRASIL, 2001).As amostras permaneceram congeladas a
uma temperatura média de -18°C até o momento da andlise (MELO et al, 2010). O tempo
entre a coleta, transporte e armazenagem foram em consondncia 4s recomendacdes do

fabricante do teste (MELO et al, 2010).

3.7 Avalia¢do antropométrica:

A tomada da medida do comprimento das criangas menores de dois anos aconteceu
utilizando-se estadiometro de madeira portatil, com a crianga deitada e descalgca. O peso foi
aferido com auxilio de uma balancga eletronica pedidtrica, marca Filizola®, com a crianca
descal¢a e despida, ou seja, vestida somente com as roupas intimas (cueca ou calcinha) ou
fralda limpa. Para as criancas maiores de dois anos, a medida da altura aconteceu utilizando-
se estadidmetro vertical de aluminio, com a crianga em pé e descalga. J4 o peso foi aferido
com auxilio de uma balanga mecanica de plataforma, marca Filizola®, com a crianca descalca
e despida, vestindo somente as roupas intimas ou fralda limpa. A mensuracdo do peso e do
comprimento/estatura das criancas teve como base as orientacdes para coleta e andlise de
dados antropométricos em servicos de saude, contidas nas normas técnicas do Sistema de

Vigilancia Alimentar e Nutricional/SISVAN (BRASIL, 2011).
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3.8 Avaliacdo Nutricional:

A avaliacdo nutricional foi realizada com base na idade, peso (em quilogramas),
comprimento (menores de dois anos) ou altura (maiores de dois anos), sendo os dois ultimos
em centimetros. A classificacdo do estado nutricional das criancas foi realizada de acordo
com os critérios do Ministério da Saudde, utilizando-se o indice antropométrico IMC/idade,
segundo o escore z e as referéncias da Organizacdo Mundial de Saide (OMS, 2006) para
criancas de 0 a 5 anos de idade. Foram adotados os pontos de corte da Vigilancia Nutricional
no Brasil, baseados em recomendacdes adotadas internacionalmente e determinados pelo
Ministério da Saude. Os pontos de corte estdo descritos a seguir (Quadro 2).

Quadro 2 — Pontos de corte de IMC-para-idade para criangas menores de 5 anos.

Valores Criticos Diagnoéstico Nutricional
<escore z -3 Magreza acentuada

> escore z -3 e < escore Z -2 Magreza

> escore z -2 e < escore z +1 Eutrofia

>escore z + 1 e < escore z +2 Risco de sobrepeso
>escore z + 2 e < escore Z +3 Sobrepeso

>escore Z + 3 Obesidade

Fonte: Adaptado de BRASIL, 2011.

Para o calculo do IMC/idade foi utilizado o software livie WHO Anthro Plus, da OMS.

3.9 Avaliacdo do consumo alimentar:

O QFA utilizado com os participantes (ANEXO B) pode ser classificado como
qualitativo, uma vez que ndo oferece a possibilidade de verificar as por¢des ou quantidade dos
alimentos citados como consumidos pelos entrevistados. A lista de alimentos que o compde
possui noventa e seis itens e estd dividida em grupos de alimentos, a saber: cereais e
tubérculos; feijoes e alimentos vegetais ricos em proteina; leite e derivados, carnes e ovos;
enlatados, embutidos e conservas; frutas, legumes e verduras; e guloseimas. Dispde de
quarenta € uma possiveis categorias de respostas sobre a frequéncia de consumo de cada
alimento presente na lista do QFA: nunca, de uma a dez vezes ao dia (didrio), de uma a dez
vezes por semana (semanal), de uma a dez vezes por més (mensal) e de uma a dez vezes ao
ano (anual).

O referido QFA foi construido através de uma livre adaptacdo do modelo proposto por

Fisberg et al ( 2005).
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A avaliacido do QFA foi realizada com base na metodologia proposta por Fornés et al
(2002), com adaptagdes, na qual o computo geral da frequéncia de consumo € convertido em
escores. Foram constituidos seis grupos de alimentos: o grupo I foi composto de cereais,
tubérculos e raizes; grupo II foi composto de feijoes e alimentos vegetais ricos em proteina;
grupo III foi composto de frutas, legumes e verduras; grupo IV foi composto de leite e
derivados; grupo V foi composto de leite e derivados; e o grupo VI foi composto por
guloseimas que, segundo o Ministério da Satde, sdo definidas como alimentos ndo nutritivos
a saber: café, sucos artificiais, balas, refrigerantes, salgadinhos, agucar, dentre outros
(BRASIL, 2013).

As diferentes categorias de respostas (nunca, didrio, semanal, mensal e anual) foram
transformadas em frequéncia de consumo mensal. Foi estipulado ainda um valor de peso
maximo- S=1- para os alimentos com consumo diério e de S=0 para aqueles sem consumo. Ja
os demais pesos das categorias de frequéncia foram obtidos de acordo com a seguinte
equacdo: S=(1/30) x n, sendo n o numero de dias que a crianca avaliada consumiu
determinado alimento (PINHO et al, 2012; FORNES et al, 2002). Dessa forma, se a crianca
consumiu um determinado alimento uma vez por semana, a frequéncia foi S= 0,13 ( S= (1/30)
x 4- onde quatro foi o nimero de dias que a crianga consumiu o determinado alimento, ja que

foi considerado o més com quatro semanas), por exemplo.

3.10 Avaliacdo socioecondémica

Para a avaliagdo socioecondmica foi utilizado o CCEB (ANEXO C, da Associacdo
Brasileira de Empresas de Pesquisa — ABEP. Este critério € dividido em duas sec¢Oes distintas:
posse de itens e grau de instru¢@o do chefe da familia.

A primeira secdo quantifica a posse dos seguintes itens pelo sujeito: televisdo em
cores, radio, banheiro, automével, empregada mensalista, maquina de lavar, videocassete e/ou
DVD, geladeira e freezer.

Ja a segunda secdo possibilita qualificar o grau de instrucdo do chefe da familia em:
analfabeto/até 3* série fundamental, 4* série fundamental, fundamental completo, médio
completo ou superior completo.

A pontuacdo obtida nas duas secOes permitiu situar os participantes em uma das oito
classes possiveis, de acordo com os seguintes pontos de corte : Al (42 a 46 pontos), A2 (35 a
41 pontos), B1 (29 a 34 pontos), B2 ( 23 a 28 pontos), C1 ( 18 a 22 pontos), C2 (14 al7
pontos), D ( 08 a 13 pontos) e E (0 a 7 pontos).
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3.11. Andlises laboratoriais da microbiota fecal

As andlises laboratoriais da microbiota fecal foram realizadas em parceria com o

Laboratério de Imunopatologia Keizo Asami( LIKA/UFPE).

3.11.1 Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR) em tempo real

As amostras de fezes foram submetidas a andlise da microbiota fecal por PCR em
tempo real (PCR real time) utilizando o fluor6foro SYBR® Green. Nesse método, a enzima
DNA polimerase, provinda da Thermus Acquaticus (Taq), é capaz de sintetizar uma sequéncia
complementar de DNA a partir do ponto iniciador, o primer, o qual estd ligado a cadeia de
DNA gendmico. Assim, o fluor6foro SYBR® Green se liga a cada nova cépia de DNA de
cadeia dupla. O resultado é um aumento na fluorescéncia proporcionala quantidade de

produtos de PCR produzidos.

3.11.2 Etapas da andlise por PCR em tempo real (SYBR® Green):

Extracdo do DNA:

A extracdo do DNA das amostras fecais foi realizada empregando-se o kit comercial
QIAamp DNA Stool™, da empresa QIAGEN, conforme orientacdo do fabricante.
Uma das amostras de fezes do grupo comparativo ndo conseguiu ter o seu DNA

extraido por problemas técnicos nessa etapa.

PCR em tempo real:

As reagdes de amplificacdo foram preparadas com reagentes padronizados para PCR

em tempo real (Universal PCR Master Mix) adicionados do conjunto de primers especifico.

Desenho dos “primers”:

Os primers foram adquiridos com auxilio dos estudos sobre andlise da microbiota
fecal com PCR em tempo real (SYBR® Green).
Foram adquiridos os seguintes primers especificos para os géneros Lactobacillus,

Bifidobacterium e bactérias totais.
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Quadro 3- Primers de grupos na PCR em tempo real
Grupo ou espécie Sequéncia de oligonucleotideo (5’ - 3”) Verificado em Referéncia
Eubacteria  (bactéria | UniF340: ACTCCTACGGGAGGCAGCAGT 11 cepas de Eubacteria | Amann R,1990 and
total) UniR514: ATTACCGCGGCTGCTGGC Croswell A., 2009
Lactobacillus ssp glactoF: TGGAAACAGRTGCTAATACCG 21 cepas de | Byun et al, 2004
glactoR: GTCCATTGTGGAAGATTCCC Lactobacillus
LacAcR: GCGGAAACCTCCCAACA
Bifidobacterium ssp gBifidF: CTCCTGGAAACGGGTGG 11 cepas de | Matsuki T, 2004
gBifidR: GGTGTTCTTCCCGATATCTACA | Bifidobacterium
BiLonR_2: TACCCGTCGAAGCCAC

3.12 Plano de andlise

Banco de dados

A digitacao dos dados foi realizada pela pesquisadora e o armazenamento foi realizado

no banco de dados do pacote estatistico EPIINFO 6.04d.

Andlise estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas no programa Statistical Package for Social
Science — SPSS para Windows, versdao 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) . As varidveis
numéricas foram representadas pelas medidas de tendéncia central e medidas de dispersao.
Para verificar a existéncia de associacdo entre as varidveis categoricas foram utilizados o teste
Qui-Quadrado e o teste Exato de Fisher. As varidveis quantitativas foram testadas quanto a
normalidade de distribuicdo segundo o teste de normalidade de Kolmogorov-Smirnov. As
varidveis com distribuicdo normal foram descritas na forma de médias e dos respectivos
desvios padroes (DP) e as varidveis que apresentaram distribuicdo ndo normal foram descritas
na forma de medianas e intervalos interquartilicos (IQ). Para a comparagdo entre os dois
grupos, principalmente para a andlise da microbiota, foi utilizado o teste t Student na
distribuicao normal e de Mann-Whitney na distribui¢do ndo normal. A anélise estatistica dos
dados referentes a microbiota foi realizada no programa Graphpad Prism e foram utilizados os
mesmos critérios supracitados. Os escores de frequéncia de consumo alimentar, por se tratar
de uma mensuracdo em escala ordinal, foram descritos sob a forma de mediana e intervalo

interquartilico Considerou-se nivel de confianga p< 0,05.
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3.13. Aspectos éticos

Essa pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Pernambuco, sob o nimero 165.098, no dia cinco de dezembro de 2012 e cumpriu
todas as normas da resolu¢do 196 do Conselho Nacional de Saide (ANEXO D).

As maes foram esclarecidas verbalmente sobre os objetivos, operacionaliza¢do
e aspectos éticos da pesquisa. Em seguida, um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(TCLE) foi obtido para cada crianca da pesquisa (APENDICE A).

3.14.Limitacdes metodologicas

Como na maioria das pesquisas, foram observadas algumas limita¢cdes no seu
decorrer. A escassez de estudos sobre a microbiota fecal na CICF dificultou a escolha de
protocolos e métodos no presente trabalho. Assim, a escolha dos géneros estudados foi
embasada em artigos que descreviam a microbiota fecal das criancas sauddveis e em
pesquisas que analisaram os efeitos dos probidticos no tratamento da CICF.

De acordo com a literatura existente, a microbiota intestinal contém mais de 1000
espécies diferentes de microorganismo. Portanto, quanto maior o ndmero de espécies
contempladas na andlise, mais fidedigno seria o resultado. No entanto, no presente estudo,
somente foi verificado o género Bifidobacterium e Lactobacillus. A escolha foi embasada no
fato de que ambos sdo abundantes na microbiota de criangas sauddveis e, quando alteradas,
representam um dos marcadores para disbiose em criangas.

Como ndo hd consenso na literatura quanto a escolha da melhor técnica de andlise da
microbiota fecal, pois cada uma apresenta uma limitag¢do especifica, a equipe responsavel por
essa parte da pesquisa escolheu a técnica de SYBR® Green por ser capaz de amplificar
qualquer sequéncia de DNA em cadeia dupla e ndo necessitar de sonda, o que facilita a
configuragcdo do ensaio e reduz os custos.

Nao foi encontrado na literatura um protocolo para transporte das fezes coletadas, pois
a grande maioria dos trabalhos utilizou amostras de fezes frescas que foram coletadas e
analisadas no préprio hospital onde ocorreu a pesquisa. Assim, para transportar as amostras de
fezes de Camaragibe até o HC-UFPE utilizou-se o protocolo para transporte de
imunobioldgicos pela Rede de Frio do Ministério da Saude.

Outro limitador, principalmente no que se refere a andlise molecular, foi o custo ja que
a pesquisa ocorreu com recursos proprios.

O nimero de amostras do presente trabalho € menor do que o inicialmente

programado. Varios fatores contribuiram para o nimero de amostras analisadas: houve um
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black-out no HC-UFPE durante o més de julho de 2013 que provocou perda de todas as
amostras coletadas; apds esse evento, algumas familias mudaram de cidade e outras se
recusaram a fornecer uma segunda amostra. No mais, a maioria dos domicilios visitados na
pesquisa constitui de dificil acesso e localizagdo, fazendo com que as visitas fossem
agendadas de acordo com a disponibilidade de Agentes Comunitédrios de Saude da regido, os
quais possuiam também outras atribuicdes.

Dessa forma, do grupo caso foram analisadas trinta amostras de fezes (30/39) e do
grupo comparativo, vinte e nove a analise das amostras (29/40) conforme a Figura 2. Contudo

a andlise estatistica dos grupos com e sem as perdas ndo demonstrou diferenca.



47

MORAES, J. G. Constipagdo intestinal cronica funcional em criangas: alimentagdo e ocorréncia de . . .
Meétodos
Figura 2- Fluxograma de analise das amostras coletadas
Criangas participantes do estudo
n=80 criangas
| |
4 ) 4 )
Grupo caso Grupo comparativo
N= 40 criancas N= 40 criancas
- J - J
4 ) 4 )
Amostras de fezes analisadas Amostras de fezes analisadas
N=30 N=29*
- J - J

* Uma das criangas do grupo comparativo ndo teve a amostra de fezes analisada por

problemas técnicos na fase de extracdo de DNA.

O consumo de fibras das criancas seria mais fidedigno se fossem associados dois
métodos de inquéritos alimentares para esse quesito. No entanto, para dar agilidade ao estudo
devido aos problemas ja citados, optou-se por utilizar somente o QFA, o qual é capaz de
investigar possiveis relacdes entre alimentos e/ou nutrientes com doengas cronicas nao-
transmissiveis, e de classificar os individuos segundo os seus padrdes alimentares habituais.
Ainda € considerado como o mais prético e informativo método de avaliacdo da ingestdo
dietética. Contudo, como qualquer outro método de inquérito alimentar, o QFA contém
limitagdes como lista fixa de alimentos, viés de memoria e interpretacdo da pergunta pelo
entrevistado (FURLAN-VIEBIG & PASTOR-VALERO, 2004; SLATER, 2003)

O QFA utilizado no presente estudo dispde de 41 possiveis categorias de resposta, o
que dificultaria a anélise dos dados. Dessa forma, para unificar os resultados, foi utilizada a

metodologia proposta por Férnes, na qual a frequéncia de consumo € convertida em escores.
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Foram analisadas 79 criangas, sendo 45,6% (36/79) do sexo feminino e 54,4% (43/79)

do sexo masculino, com idade entre seis e trinta e cinco meses, residentes no municipio de

Camaragibe (PE). Nao houve diferenga estatistica quanto ao sexo, estado nutricional, critério

de classificacdo econdmica, idade e idade materna nas criancas estudadas.(Tabela 1).

Tabela 1- Sexo, estado nutricional, idade, idade materna e avaliacdo socioecondmica de

acordo com os grupos estudados.

Variaveis Criancas Criancas Total p
Constipadas nao constipadas
(N=39) (N=40) n(%)
n (%) n (%)
Sexo 0305
Feminino 15 (38,5) 21 (52,5) 36 (45,6)
Masculino 24 (61,5) 19 (47.,5) 43 (54.4)
Estado Nutricional 0,739+
Magreza 1(2,6) 1(2,6) 2(2,5)
Eutrofia 30(76,9) 27 (69,2) 57 (72,2)
Sobrepeso/Obesidade 8 (20,5) 11 (28,2) 19 (25,3)
Classificacao ABEP 0,604+
B 4 (10,3) 7 (17,5) 11 (13,9)
C1 19 (48,7) 21(52,5) 40 (50,6)
C2 9(23,1) 7(17,5) 16 (20,3)
D/E 7 (17,9) 5(12,5) 11 (15,2)
Idade (meses)’ 16,7+8,3 15,66,7 0.532"
Idade materna 26,4+6,7 27,3+6,5 0.570"

(anos)<>

= Teste do Qui-quadrado de Pearson

tTeste Exato de Fisher
® Teste t de Student
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Foi observada uma maior frequéncia de parto do tipo cesariana (27/39; 69,2%) no

grupo das criangas constipadas, apesar de niao haver diferenca estatisticamente significante

entre os grupos (p= 0,084). As criancas constipadas tiveram um menor tempo de aleitamento

materno quando comparadas as criangas ndo constipadas (p=0,006). Histéria familiar positiva

para constipac¢do foi mais freqiiente no grupo das criancas constipadas. (p=0,016) (Tabela 2).

Tabela 2- Tipo de parto, prematuridade, tempo de aleitamento e historia familiar de
constipacao das criancas nos dois grupos estudados.

Variaveis Criancas Criancas Total p
Constipadas Nao constipadas
(N=39) (N=40) n(%)
n (%) n (%)
Tipo de parto 0,084
Vaginal 12(30,8) 21(52,5) 33(41,8)
Cesariana 27(69,2) 19 (47.,5) 46(58,2)
Prematuridade 1,00
Sim 3(7,7) 3(7,5) 6(7,6)
Nao 36(92,3) 37(92,5) 73(92,4)
Tempo 120 (60; 240) 270 (180; 360) 0,006’
aleitamento
(dias)*
Historia familiar 0,016’
de constipacao
Sim 28(71,8) 17 (42,5) 45(57)
Nio 11(28,2) 23(57,5) 34(43)

" Teste do Qui-quadrado de Pearson

*Mediana e percentis (25 e 75), teste Mann-Whitney
tTeste Exato de Fisher

Nao houve diferenca estatisticamente significante entre o consumo de frutas, legumes

e verduras entre os grupos ( p= 0,563). No entanto, as criancas constipadas tiveram uma

frequéncia de consumo significativamente maior de leites e derivados em comparagdo as

criangas ndo constipadas (p< 0,001). O consumo de guloseimas foi maior no grupo das

criangas constipadas (0,15+ 0,11) quando comparado ao grupo das criangas nao constipadas

(0,11 0,09). (Tabela 3).
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Tabela 3- Mediana e intervalos interquartilicos de escores de frequéncia de consumo

alimentar de acordo com os dois grupos estudados.

Variaveis Criancas Criancas p
constipadas nao constipadas
(N=39) (N=40)
n (%) n (%)
Grupo 1(cereais, tubérculos e 0,24 (0,17;0,30) 0,22 (0,15; 0,28) 0,220
raizes)*
Grupo 2 (feijoes e alimentos 0,20 (0,08; 0,20) 0,20 (0,08; 0,20) 0,858
vegetais ricos em proteina)*
Grupo 3 (frutas, legumes e 0,21 (0,12;0,31) 0,20 (0,12; 0,28) 0,563
verduras)*
Grupo 4 (leites e derivados) 0,45+0,18 0,27+0,17 <0,001
Grupo 5 (enlatados, 0,00 (0,00; 0,00) 0,00 (0,00; 0,01) -
embutidos e conservas)*
Grupo 6 (guloseimas) 0,15+0,11 0,11+0,09 0,093

*Mediana e percentis (25 e 75), teste Mann-Whitney

Acerca da microbiota fecal dos

grupos estudados, ndao houve diferenca

significativamente estatistica (p=0,325) quanto ao total de bactérias por miligrama de fezes

(Gréfico 1). As criangas constipadas apresentaram uma quantidade significativamente menor

do género Lactobacillus por miligrama de fezes (7002; 364,5-64145) quando comparadas as

criancas ndo constipadas (2412; 516-11155) (p=0,015). Quanto ao género Bifidobacterium,

nao houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos estudados (p=0,323)

(Grafico 3).



MORAES, J. G. Constipagdo intestinal cronica funcional em criangas: alimentagdo e ocorréncia de . . .
Resultados

Grafico 1- Total de bactérias por mg de fezes de acordo com os dois grupos estudados
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Grafico 2- Género Lactobacillus por miligramas de fezes de acordo com os dois grupos
estudados
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Grafico 3- Género Bifidobacterium por miligramas de fezes de acordo com os dois grupos
estudados
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As criangas constipadas apresentaram um menor nuimero de Lactobacillus por
miligrama de fezes e ndo diferiram quanto ao nimero de Bifidobacterium em relacdo as
criancas ndo constipadas. Os casos apresentaram uma frequéncia maior de consumo de
produtos lacteos e de guloseimas. Observamos que criangas constipadas tiveram menor tempo
de aleitamento materno e maior frequéncia de parto cesdreo, além de maior frequéncia de
histéria familiar de constipacdo em comparacgdo as criangas nao constipadas.

Virios fatores estdo associados a CICF em criangas sendo reconhecido o carater
multifatorial dessa entidade (KOCAAY et al., 2010;VAISHAMPAYAN et al., 2010;
PENDERS et al., 2006; PALMER et al., 2007). E sugerido que a microbiota intestinal da
crianga com CICF apresenta-se de forma alterada (ZOPPI et al., 1998), sendo a alimentacdo
infantil, conceitualmente, o fator com a maior capacidade de modular essa alteragcao(DE
FILIPPO et al., 2010; POKUSAEVA et al., 2010;WALKER et al., 2005;)

O género Lactobacillus, prevalente na microbiota intestinal infantil, tem sua presenca
reduzida quando ocorre alto consumo de alimentos ricos em agucar refinado e dcidos graxos,
bem como de guloseimas, devido a promog¢do no crescimento de outros géneros bacterianos
(BROWN et al., 2012; MACKIE et al., 1999). J4 o alto consumo de produtos lacteos tem sido
associado a CICF por mecanismos ainda ndo totalmente elucidados, porém acredita-se que
possa desequilibrar a microbiota intestinal (GOMES et al., 2003;ZOETENDAL& DE VOS,
2014;CROWLEY et al., 2013; BRUSSOW, 2013).

Em nosso estudo foi possivel observar que as criangas constipadas também
apresentaram menor tempo de aleitamento materno e maior frequéncia de parto cesareo, os
quais estdo associados a alteragdes na implantacdo e perfil da microbiota intestinal (menor
nimero de bactérias do género Lactobacillus), além de maior frequéncia de histéria familiar
para a constipacdo em comparacdo as criangas ndo constipadas, o que pode sugerir
compartilhamento da microbiota intestinal devido ao ambiente familiar em comum

(VAISHAMPAYAN et al., 2010).
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O consumo de hortifritis aumenta o nimero de Bifidobacterium na microbiota fecal
(IWATA et al., 2009) e criancas que consomem menos legumes, verduras e frutas apresentam
sao mais constipadas do que aquelas que apresentam um consumo adequado de hortifrutis
(VIVES et al.,, 2005) Contudo, ndao houve diferenca estatistica entre o nimero de
Bifidobacterium e do consumo de fibras, traduzido pela frequéncia de consumo de frutas,
legumes e vegetais nos dois grupos estudados. E este resultado foi semelhante a outros
estudos observacionais realizados sobre a microbiota fecal e o consumo de criangas com
CICF (ZOPPI et al., 1998;AGUIRRE et al., 2002). Outros autores apontam para o papel de
probioticos (género Bifidobacterium) (GUERRA et al., 2011; TABBERS et al., 2009) e das
fibras na motilidade intestinal(BROWN et al., 2012; HOLMA et al., 2010), e especulam a
importancia dessa intera¢do para a manutencao da fun¢do motora coldnica.

Os nossos resultados corroboram os achados de Zoppi et al. (1998) que ao avaliar a
microbiota fecal de criancas, por meio de cultura, também observaram que as criangas
constipadas apresentavam um menor nimero de Lactobacillus e que nao diferiram quanto ao
nimero de Bifidobacterium quando comparadas com criangas nio constipadas, o que foi
caracterizado pelos autores como disbiose (ZOPPI et al., 1998). Ainda ndo ha dados
suficientes que permitam concluir se as alteragdes observadas possam ser interpretadas como
fator causal ou se resultam da CICF. Outro estudo observacional sobre microbiota fecal
atribui o nuimero baixo de Lactobacillus em seus participantes a uma alimentacdo
ocidentalizada, rica em agucares simples e dcidos graxos (FINEGOLD et al., 1977).

Conceitualmente, as fibras promovem um aumento da motilidade intestinal (JEFFERY
& O’ TOOLE, 2013) através da microbiota intestinal (DE FILIPPO et al., 2010; WALKER et
al., 2005), além de ser um nutriente associado ao tratamento e prevencdo da
constipacdo(GOMES et al., 2003). Aguirre et al. (2002) ao avaliar o consumo de fibras em
lactentes constipados ndo encontraram diferencas entre os grupos, no entanto pontuaram que a
ingestdo de fibras no grupo de criangas constipadas deveria ser maior (AGUIRRE et al.,
2002).°

No entanto, outros autores relataram um menor consumo de fibras por criangas
constipadas, como os estudos de Vives et al. (2005) e Ip et al. (2005), que mostraram que as
criangas constipadas consomem menos frutas e verduras quando comparadas as criancas sem
constipacdo (VIVES et al., 2005; IP et al., 2005). Os autores utilizaram para cdlculo das fibras
uma metodologia diferente da empregada no presente estudo, o qual ndo quantificou a

quantidade ingerida e sim estimou a frequéncia de consumo.
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Nao observamos associacao entre constipacdo e uma menor frequéncia de consumo de
alimentos fonte de fibras, uma vez que ambos os grupos ndo diferiram quanto frequéncia de
consumo de frutas, legumes e verduras. Alguns fatores podem ter contribuido para que nao
houvesse diferenca entre os grupos como viés de memoria do entrevistado, lista fixa de
alimentos do QFA ou ainda o método empregado para avaliacdo, ja que existem diversos
métodos e tabelas para o cdlculo de fibras. Pode ainda ser reflexo do processo atual de
transi¢do nutricional, onde se verifica, dentre outros aspectos a reducdo do consumo de
alimentos fontes de fibras por toda a populacdo (IBGE,2004).

Um ponto a se considerar seria a alta frequéncia de consumo de produtos lacteos e de
guloseimas pelas criangas constipadas em substitui¢do ao consumo de outros grupos de
alimentos com maior teor de fibras, como as frutas, legumes e verduras, por exemplo. O alto
consumo de produtos lacteos também pode ser justificado pelo hédbito de supervalorizar a
ingestdo desse grupo de alimentos na faixa etdria estudada. Guloseimas e produtos lacteos
possuem ainda uma facilidade de preparo quando comparados a outros itens de uma refeicao.

O estudo de Crowley et al. (2013), realizado com criancas de trés a 12 anos de idade,
mostrou que a proteina do leite de vaca estava positivamente associada com a constipacdo
intestinal, devido a mecanismos nao totalmente elucidados. Ja no trabalho de Kocaay et al.
(2010) foi verificada uma associacdo positiva entre constipacdo intestinal e consumo de leite
de vaca a partir de 250 ml por dia que os autores acreditam ser causada pelo processo de
saponificagdo existente entre os 4cidos graxos e célcio presentes, contudo alguns estudos
justificam que o consumo excessivo de proteina alteraria a microbiota intestinal
(ZOETENDAL& DE VOS, 2014; BRUSSOW, 2013).

Em consonéncia com os nossos resultados, estudos apontam que criancas constipadas
apresentam um menor tempo de aleitamento materno quando comparadas as criangas ndo
constipadas (KOCAAY et al., 2010; AGUIRRE et al., 2002) e que alteracdes na microbiota
infantil estdo associadas a uma maior frequéncia de parto do tipo cesareo (MITSOU et al.,
2011), ja que o numero de Lactobacillus presente na microbiota intestinal € influenciado por
esses dois fatores. Assim, o leite materno contém prebidticos que estimulam os Lactobacillus
da microbiota intestinal da crianga (FAN ef al., 2014; GARRIDO et al., 2013), além de conter
esse género bacteriano em sua composi¢io (FERNANDEZ et al., 2013; BERZITZOGLOU &
STAVROPOULOU, 2011; LARA-VILOSLADA et al., 2007) . J4 as criancas nascidas de
parto cesareo, recebem prioritariamente a contribuicdo da microbiota do ambiente, sendo
caracterizadas por um nimero menor de Lactobacillus em sua microbiota intestinal (MITSOU

et al., 2011). Anteriormente , Mitsou et al. (2008) demonstraram que criancgas nascidas de
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parto cesdreo sdo menos colonizadas por Lactobacillus quando comparadas aquelas nascidas
de parto vaginal (MITSOU et al., 2008).

Gomes et al. (2003) também encontraram um tempo menor de aleitamento materno
nas criangas constipadas quando comparadas ao seu controle. Em um estudo realizado no
municipio de Embu, as criancas em aleitamento artificial apresentaram chance 2,1 vezes
maior para a presenca de constipagcdo quando comparadas com lactentes que recebiam
aleitamento materno, misto ou predominante (AGUIRRE et al., 2002).

No presente trabalho, mais de 70% das criancas com constipacdo intestinal
apresentavam histéria familiar de constipacdo. Estudos apontam que esse fator pode ser
justificado pelo compartilhamento da microbiota intestinal e de hdbitos alimentares entre os
familiares (MELLO et al., 2010). Essa frequéncia € elevada e superior aquela encontradas em
outros estudos europeus, nos quais a variacdo foi de 13% a 54%, aproximadamente (SOYLU,
2013; KOCAAY et al., 2010; AYDOGDU et al., 2009; IP et al., 2005; BOROWITZ et al.,
2003).

Contudo, foi bem préxima a de um estudo brasileiro, no qual os autores atribuiram a
alta frequéncia de histéria familiar de constipagdo (81,6%) aos hédbitos alimentares em comum
dos familiares (MELLO et al., 2010). Pode-se especular que essa diferenca entre os estudos se
deve ao método empregado, ja que foi utilizado ROMA 1II para identificacdo de familiares
com constipacdo, enquanto que os outros trabalhos utilizaram um questiondrio ou avaliagdao
retrospectiva de prontudrios.

No mais, a comparacgao dos resultados com outros citados na literatura € limitada, uma
vez que somente identificamos dois estudos observacionais sobre microbiota fecal e CICF
(KHALIF et al., 2005; ZOPPI et al., 1998). Desses, somente um foi realizado com criangas
(ZOPPI et al., 1998) e ambos utilizaram técnicas de culturas para a andlise da microbiota
enquanto que a nossa andlise foi realizada por uma técnica molecular. Como as bactérias
probidticas do género Bifidobacterium e Lactobacillus, compdem a microbiota intestinal
(SALMINEN et al., 1998) estudos de intervencao tem sido utilizados como modelo no estudo
da microbiota na CICF (TABBERS et al., 2011; GUERRA et al., 2011 COCCORULLO et
al., 2010; TABBERS et al., 2009; BEKKALI ef al., 2007). Uma vez que os mesmos tém
demonstrado que a administracdo desses probidticos, por via oral, tem melhorado a
motilidade intestinal em criancas constipadas, fato também comprovado com estudos
experimentais, in vitro, os quais relacionam a microbiota intestinal com fatores promotores de

motilidade (GARRIDO et al., 2013; YU et al., 2013).



58

MORAES, J. G. Constipagdo intestinal cronica funcional em criangas: alimentagdo e ocorréncia de . . .
Discussdo

Deve-se considerar ainda que, conceitualmente, a fisiopatologia da CICF é complexa e
multicausal (KOCAAY et al., 2010;VAISHAMPAYAN et al., 2010; PALMER et al., 2007),
sendo somente abordados no presente estudo alguns fatores, dos quais se destacam a
microbiota intestinal e a alimentacao.

Acerca da microbiota intestinal, conceituada como um ecossistema complexo e
composto por mais de 1000 espécies (BECKER et al., 2011; CAICEDO et al.,2005;
CORTHIER & DORE, 2010) , optou-se por sua andlise tendo como modelo os géneros
Lactobacillus e Bifidobacterium por constituirem os mais prevalentes na microbiota intestinal
de criancas sauddveis(MIKANI er al., 2009), além do que em estudos de intervengdo
apresentam efeito benéfico na motilidade intestinal (HUSEBYE et al., 2001). Mas reconhece-
se que € uma visdo reducionista e por ser um estudo de corte transversal ndo permite se inferir
se as alteragdes observadas na microbiota fecal sdo causa ou consequéncia da CICF.

Quanto a andlise da alimentagdo, existem varios tipos de inquéritos alimentares que
podem ser utilizados como ferramenta, contudo escolheu-se o QFA por ser capaz de
investigar possiveis relacdes entre alimentos e/ou nutrientes com doengas crénicas nao-
transmissiveis, e de classificar os individuos segundo os seus padrdes alimentares habituais
(FURLAN-VIEBIG & PASTOR-VALERO, 2004; SLATER ef al., 2003). No entanto, como
qualquer inquérito alimentar do tipo retrospectivo, o0 mesmo conta com limita¢cdes como

fidedignidade das informacdes obtidas e viés de memoria.
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6 Consideracoes finais

De acordo com os achados desse estudo, conclui-se que as criangas constipadas
apresentaram um menor ndmero de Lactobacillus em sua microbiota intestinal, além de uma
maior frequéncia no consumo de produtos lacteos e guloseimas. Foi observado também um
tempo de aleitamento menor e uma maior frequéncia de parto cesireo e de histéria familiar de
constipacdo quando comparadas a criancas nao constipadas.

Contudo, devido ao desenho adotado, algumas questdes necessitam ser esclarecidas
como, por exemplo, se a alteracdo da microbiota € resultado ou consequéncia da CICF e se
outros fatores, além dos pesquisados nesse estudo, estariam atrelados de alguma forma nesse
processo.

Sabe-se que a alimentacdo exerce um papel na CICF em criangas e que talvez essa
entidade seja um reflexo da adaptacdo da microbiota intestinal frente as modificacdes
alimentares realizadas na infancia, como o desmame e a introdu¢do da alimentar
complementar. Dessa forma, especula-se se a CICF ndo constituiria um sintoma quando esse
processo de adaptacdo ocorre de forma mais lenta em criangas e ndo necessariamente uma
doenca.

Portanto, torna-se necessdrio e interessante que outras pesquisas de cardter
observacional sejam realizadas em criancas com CICF, principalmente, sob o enfoque da
microbiota intestinal e da alimentacdo, para permitir mais clareza nos fatores envolvidos na

fisiopatologia dessa entidade.
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Apéndice A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convido a Sra. e seu filho para participarem, como voluntarios, da pesquisa Constipacdo cronica
funcional em lactentes: o compartilhamento da microbiota fecal no bindmio mae-filho, que estd
sob a responsabilidade da pesquisadora Joyce Gomes de Moraes, endereco Centro de Saude
Antdnio Luis de Souza. Rua Prof. Luis Gonzaga P. da Silva, 164, Timbi-Camaragibe. CEP: 54762-
470. Tel: 81-3456-1297 e estd sob a orientacdo de: Profa. Maria Eugénia Motta.

Esse termo de consentimento pode conter palavras que vocé ndo entenda. Por favor, me pergunte
sobre palavras ou informagdes que vocé nao entenda bem.

O presente estudo, que tem como objetivo estudar as bactérias do bem que vivem dentro do seu
intestino e do intestino do seu filho e se a alimentagdao de ambos ajuda ou atrapalha essas bactérias
do bem.

Caso a senhora e o seu filho queiram participar, serd explicado como aconteceré todas as fases do
estudo e solicitaremos a participacdo de vocés por escrito. A participacdo da senhora e do seu filho
no estudo € voluntdria, caso ndo deseje que ele ou a senhora participem, isso ndo impedird o
acompanhamento dos dois no Hospital das Clinicas ou no Centro de Satide Antonio Luiz de Souza
,em Camaragibe. A senhora tem total de liberdade de desistir de participar em qualquer momento
do estudo, sem nenhum prejuizo.

Nesse estudo, serd realizada uma entrevista sobre o nascimento do seu filho, sua gestacdo, a
alimentacdo de ambos e aspectos sociais. Tanto a senhora como o seu filho serdo medidos e
pesados. Sera solicitado ainda que a senhora forneca uma amostra de suas fezes e da crianca, as
quais ficardo guardadas em um freezer até a realizacdo da andlise. Os dados coletados na pesquisa
ficardo guardados no computador pessoal da pesquisadora principal, no endereco profissional
acima indicado, por um periodo de cinco anos.

RISCOS E BENEFICIOS: Os riscos de estudo sdo: sentir vergonha no momento da entrega do
pote com a amostra de fezes ou constrangimento durante a realizacdo de alguma pergunta que a
senhora ndo saiba responder. Caso alguma pergunta lhe cause vergonha, a senhora terd o direito de
nao respondé-la. Caso sinta vergonha para entregar o pote com amostra de fezes, serd cedido um
saco plastico preto descartdvel para envolver o pote. Os beneficios sdo: caso a senhora ou seu filho
apresente alteracdo nas bactérias do bem presente no intestino de vocés e/ou uma alimentagcdo
inadequada, os dois serdo encaminhados para acompanhamento no posto de saide ou ambulatério,
onde receberdo as orientagdes necessarias.

Em caso de dividas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, vocé poderd consultar o Comité
de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no endereco: (Avenida da Engenharia
s/n — 1° Andar, sala 4 - Cidade Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.: (81) 2126.8588 —
email: cepccs @ufpe.br).

, de de 2013.

Joyce Gomes de Moraes
Pesquisadora Responsavel/Assinatura
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CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO SUJEITO

, e meu/minha filho/a
, RG/ CPF/ , abaixo assinado,
concordo em participar do estudo: Constipacao cronica funcional em lactentes: o compartilhamento
da microbiota fecal no bindmio madae-filho, como voluntaria. Fui devidamente informada e
esclarecida pela pesquisadora sobre a pesquisa, os procedimentos nela envolvidos, assim como 0s
possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participagdo. Foi-me garantido que posso retirar
meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade ou interrup¢ao
de meu acompanhamento/assisténcia/tratamento.

Eu,

Local e data

Nome e Assinatura da participante

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e aceite do sujeito
em participar.

02 testemunhas (ndo ligadas a equipe de pesquisadores):

Testemunha Assinatura

Testemunha Assinatura
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Apéndice B — Formulario de coleta dos dados

Identificacdo:

Nome Completo da mae:

Nome Completo da crianga:

Endereco:

Referéncia:

Telefones para contato:

Unidade de Saude: Prontuario:

Agente de Saude:

Telefone:(Agente de Saide):

Local da entrevista:

Numero:
Data da entrevista:
Data de nascimento da mae:
Data de nascimento da crianga:
Sexo da crianga:

0.feminino 1.masculino

AW

HISTORIA DO PRE-NATAL

6. Vocé fez pré-natal?
0.Sim 1.Nao

7. Ganhou quantos quilos durante a gestacao? (ver cartdo e anotar)
99. Nao sabe

8. Tomou antibidtico durante a gestagao?
0. Sim 1.ndo 9.Nao sabe anotar nome:

9. Se SIM, quantas vezes?
9. Ndo sabe 0. Varias

10. Se SIM, em que més da gestacdo?
9. Nio sabe

11. Tomou probidtico (Yakult®, Activia®, Repoflor®, Florax®, Lactofor®) durante a
gestacao?
0.Sim 1.ndo 9. Nao sabe anotar nome:
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12. Se SIM, quantas vezes?
9. Ndo sabe 0. Varias

13. Se SIM, em que més da gestacdo?
9. Nio sabe

14. Tomou suplemento de fibras (Benefiber®, Muvinor®, Linhaca, Aveia) durante a gestacao?
0. Sim 1.ndo 9. Nido sabe anotar nome:

15. Se SIM, quantas vezes?
9. Ndo sabe 0. Varias

16. Se SIM, em que més da gestacdo?
9.Ndo sabe

17. Seu intestino ficou preso durante a gestacao?
0.Sim 1.Nao 9. Nao sabe

18. Se SIM, a partir de que més?
9. ndo sabe

19. Qual foi o tipo de parto?
0.Vaginal 1. Cesérea

HISTORIA PERI-NATAL E POS-NATAL IMEDIATO

20. Sua criang¢a nasceu no tempo?
0.Sim 1.Nao 9. Nao sabe

21. Qual foi o peso de nascimento? (ver cartdo e anotar)
9999. dado omisso

22. Apgar (ver prontudrio)
99.dado omisso

23. Capurro (ver prontudrio)
99.dado omisso

24. Sua crianga teve algum problema de saide quando nasceu?
0.Sim 1.Nao 9. Naio sabe

25. Se SIM, qual foi o problema de satide?
9.ndo sabe
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HISTORIA ALIMENTAR

26. Vocé amamentou seu bebé na sala de parto?
0.Sim 1.Nao 9. Nao sabe

27. Na maternidade, seu bebé usou mamadeira?
0.Sim 1.Ndo 9. Nio sabe

28. Ao sair da maternidade, como o bebé estava sendo alimentado?
0. S6 com leite materno 1. S6 com mamadeira 2. Com leite materno e mamadeira
3.0utro 9.Ndo lembra

29. Se o aleitamento materno foi exclusivo (sem &4gua, chds, outros leites ou alimento), por
quanto tempo?

0. Nunca mamou 1. N3do foi exclusivo 9. Nao se lembra

30. Até que idade o bebé mamou no peito?
0. Nuncamamou 1. Ainda mama 9. Nao se lembra

31. Qual o nome do primeiro leite que usou?
9.ndo sabe

32. Quais foram os primeiros alimentos de sua crianca?
9.ndo sabe

33. Em que idade sua crianga comecou a comer a mesma alimentacao da familia?
99.n20 sabe

HISTORIA MAE-FILHO PARA CONSTIPACAO INTESTINAL

34. Voce tem prisao de ventre?(ver critério ROMA)
0.Sim 1.Nao

35. Se SIM, por quanto tempo voc€ tem prisdao de ventre?
99. Nio sabe

36. Ha quanto tempo sua crianga tem prisdo de ventre?
99. ndo sabe

HISTORIA FAMILIAR PARA CONSTIPACAO INTESTINAL

37. Existe alguém na familia que tenha prisao de ventre?
99. ndo sabe

38. Se SIM, quem da familia tem prisao de ventre?



MORAES, J. G. Constipagao intestinal cronica funcional em criangas: alimentagdo e ocorréncia de . . .

Apéndice B

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

77
ANAMNESE ALIMENTAR

Avaliacdo alimentar da mae (ver recordatério)

Avaliacdo alimentar da crianga (ver recordatério)

AVALIACAO SOCIO-ECONOMICA

Avaliagdo da condi¢do sécio-econdmica (ver questiondrio ABEP)

ANTROPOMETRIA MATERNA
Peso materno atual
99.dado omisso

Altura materna:
99.dado omisso

IMC materno:
99.dado omisso
Diagndstico nutricional da mae:
0. Baixo peso 1. Eutrofia 2.sobrepeso

ANTROPOMETRIA DA CRIANCA

Peso atual da crianga:
9999. dado omisso

Estatura atual da crianca:
999.dado omisso

IMC/T:
9.dado omisso

Diagnéstico nutricional da crianga:
0. Baixo peso 1. Eutrofia 2.sobrepeso
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51

52

53

54

55

56

EXAME DE FEZES
. Data da coleta de fezes da mae
. Horério da coleta de fezes da mae
. Hordrio da entrega da coleta de fezes
. Data da coleta de fezes da crianga
. Hordrio da coleta de fezes da crianga
. Hordrio da entrega da coleta de fezes da crianca

. Resultado da analise PCR em tempo real:

78
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Anexo A — Questiondrio de sintomas gastrointestinais pedidtrico

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
AMBULATORIO DE GASTROENTEROLOGIA PEDIATRICA
MARIA EUGENIA FARIAS ALMEIDA MOTTA

1. Criangan®_ __

. Nome da crianga

N

. Registro n°
. Sexo: [1]masculino  [2]feminino
. Datade nascimento: __ /  /

6. Datadaconsulta: __ /  /
Nome da mae

o011 W

Fone:
Endereco:

CARACTERIZAGAO DO HABITO INTESTINAL

7. Seu filho faz coc6 quantas vezes por semana?

[9]sem
informagao
8. Seu filho precisa fazer muita forca para fazer coc6?
[1]sim [2]nao [9]sem informagéo

Se SIM, quantas vezes por semana acontece?
Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta acontecendo?

9. Seu filho diz que sente dor no momento em que o cocd
esta saindo do bumbum?
[1]sim [2]nao [9]sem informagéo
Se SIM, quantas vezes por semana acontece?
Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta
acontecendo?
10. Como ¢é a aparéncia do cocb do seu filho?
[1]endurecidas e ressecadas [2] pastosas [3]liquidas

[9] sem informacéo

Quantas vezes por semana acontece?

Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta
acontecendo?
11. Como ¢é a grossura do coc6 do seu filho?

[1]grande (> salsicha) [2]normal (< salsicha)

[3]cibalos [9] sem informagao

Quantas vezes por semana acontece?

Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta
acontecendo?
12. As vezes o cocd do seu filho entope o sanitario?

[1]sim [2lndo  [9]sem informagao

Se SIM, quantas vezes por semana acontece?

Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta
acontecendo?

13. Como é a forma do cocé do seu filho?

[1]amorfo [2]cibalos [3]cilindrico, sem rachaduras
[4]cilindrico, com rachaduras [5]em fita

[6]seixos [9]sem informagao
Outros:

Quantas vezes por semana acontece?

Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta
acontecendo?
14. As vezes, o cocd vaza na roupa do seu filho?

[1]sim [2lndo  [8] ndo se aplica

[9]sem informagéo

Se SIM, quantas vezes por semana acontece?
Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta acontecendo?

15. Qual o momento que acontece :

[1]de dia [2]a noite [3]ambos

[8]n&o se aplica [9] sem informagéo
16. As vezes, seu filho tenta ndo fazer o cocd, esticando as
pernas ou prendendo o bumbum?

[1]sim [2]nao [9]sem informagéo

Se SIM, quantas vezes por semana acontece?
Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta acontecendo?

17. Seu filho tem medo de fazer coc6?
[1]sim [2]nao [9]sem informagéo
Se SIM, quantas vezes por semana acontece?
Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta acontecendo?

18. Seu filho tem medo de sentar no sanitario ou penico?
[1]sim [2]nao [9]sem informagéo

Se SIM, quantas vezes por semana acontece?

Ha quanto tempo a senhora acha que isso esta acontecendo?

19. Ha quanto tempo seu filho tem o intestino preso (prisdo de
ventre)?
meses ou anos [9] sem informagéo
20. Com que idade seu filho comegou a ter o intestino preso
(priséo de ventre)?

dias ou meses ou anos[9] sem
informagao

Se tem pelo menos dois dos seguintes: < 2
defecacOes por semana, no minimo um episodio de
incontinéncia fecal por semana, relato de comportamento
retentivo, episodios de fezes duras ou de dor durante a
defecacéo, evacuacéo de fezes de grande didmetro que
podem obstruir o sanitario, NO MINIMO UMA VEZ POR
SEMANA, HA PELO MENOS 2 MESES SE > DE 4 ANOS
OU HA PELO MENOS 1 MES SE < 4 ANOS._ .

CONSIDERAR COM CONSTIPACAO CRONICA
FUNCIONAL

1. Nos ultimos 2 meses, quantas vezes seu (sua) filho (a)
sentiu a barriga dolorida ou dor ao redor do umbigo ou para
baixo do umbigo?

0. Nunca 1. 1 a 3 vezes no més
2. 1 vez na semana 3. Varias vezes na semana
4. Todos os dias

2. Qual a forga da dor que seu (sua) filho (a) sente ao redor ou
para baixo do umbigo nos ultimos 2 meses?

1. Fraca 2. Nem fraca, nem forte

3. Forte 4. Muitoforte 9. Eunao sei
3. Quando seu (sua) filho (a) sente dor ou desconforto ao
redor ou para baixo do umbigo, quanto tempo isso dura?
1. Menos de 1 hora 2. _1aZ2horas

3. 3a4horas 4. ___ A maior parte do dia
5. Odiatodo

4. Faz quanto tempo que seu (sua) filho (a) sente a barriga
dolorida ou dor ao redor ou para baixo do umbigo?

1. 1 més ou menos 2. 2meses
3.__ 3 meses 4. 4a11 meses
5. 1ano ou mais

5. Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor na
barriga, passa depois que ele (ela) faz coco6?

0. Nunca 1.__ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

6.Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor na
barriga, o cocd dele (a) fica mais ralo ou mais liquido do que o
normal?

0. Nunca 1.__ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

7. Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor na
barriga, o cocd dele(a) fica mais duro ou como cocd de cabra
do que o normal?

0. Nunca 1. Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei
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8.Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor na
barriga, ele(a) faz cocoé mais vezes do que o normal?

0. Nunca 1. __ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

9. Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor na
barriga, ele(a) faz cocé6 menos vezes do que o normal?

0. Nunca 1. __ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

10. Nos Ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor
na barriga, ele(a) sente a barriga inchada?

0. Nunca 1.__ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

11. Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor
na barriga, ele(a) sente dor de cabeca?

0. Nunca 1. __ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

12. Nos Ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor
na barriga, ele (a) tem dificuldade para dormir?

0. Nunca 1. __ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

13. Nos Ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor
na barriga, ele (a) tem dor nos bragos, nas pernas ou nas
costas?

0. Nunca 1. __ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

14. Nos Ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor
na barriga, ele (a) sente fraqueza ou tontura?

0. Nunca 1.__ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

15. Nos ultimos 2 meses, quando seu (sua) filho (a) tem dor
na barriga, ele (a) falta a escola ou para de fazer as
atividades (brincadeiras, estudo)?

0. Nunca 1.__ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

SINDROME DO INTESTINO IRRITAVEL

1 = resposta 2, 3 ou 4 MAIS

5=resposta2, 3,40ub5

ASSOCIADA COM 2 OU MAIS DOS SEGUINTES

6 = resposta algumas vezes, a maioria das vezes, sempre
7 ou 8 = resposta algumas vezes, a maioria das vezes,
sempre

9 ou 10 = resposta algumas vezes, a maioria das vezes,
sempre

Fazer coco (“fezes”, “numero 2”)

1. Quantas vezes seu (sua) filho (a ( ) faz cocd na maioria
das vezes, nos Ultimos 2 meses?

____20umenos vezes na semana

___ 3abvezes nasemana

___Umavez no dia 4. 2a3vezesnodia

Mais de 3 vezes no dia 9. Eunaosei
. Como é o0 cocd de seu (sua) filho (a) nos ultimos 2
eses?

__ Muito duro 2. Duro

__Nem duro, nem mole

__ Muito pastoso ou mole

__ Mais liquido

___ Depende (seu cocé nem sempre € 0 mesmo)

~ Eundo sei
2a. 2. Se o coco de seu (sua) filho (a) fica duro, ha quanto
tempo ele esta ficando duro?
0. Menos de 1 més 1. 1més
2. 2meses 3. 3 meses ou mais

S-QP’S-"'PS*’.—‘BINS"'.‘"!\J.—‘
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3. Seu (sua) filho (a) se queixa de dor quando o cocd
esta saindo nos ultimos 2 meses?
0. Nao 1. Sim 9. Eunaosei

4.Nos ultimos 2 meses ele (a) teve que ir as pressas
para o sanitario para fazer coc6?

0. Nunca 1. Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

5.Nos ultimos 2 meses ele (a) teve que se espremer
(fazer muita forga) para fazer o cocé sair?

_ Nunca 1. __ Uma vez perdida
__ Algumas vezes 3. A maioria das vezes
___ Sempre 9.__ Nao Sei

.Nos ultimos 2 meses seu (sua) ) filho (a (a) coloca catarro
ranco, amarelado ou visguento) no coc6?

%NPGPPNQ

_ Nunca 1. __ Uma vez perdida
Algumas vezes 3. A maioria das vezes
____Sempre 9. Nao Sei

LNos ltimos 2 meses seu (sua) filho (a) sente que
ainda tem cocé no bumbum mesmo quando termina de
fazer coco (como se tivesse mais cocd para sair)?

0. Nunca 1. __ Uma vez perdida
2. Algumas vezes 3. A maioria das vezes
4. Sempre 9. Nao Sei

8. Nos ultimos 2 meses, seu (sua)filho (a) fez um coco tao
grande que entupiu o sanitario?

0.__ Nao 1.__ Sim

9. Algumas criangas prendem o coc6 mesmo quando tem um
banheiro perto. Elas podem endurecer o corpo ou cruzar as
pernas. Nos Ultimos 2 meses, quantas vezes seu (sua) filho
(a) tentou prender o cocd quando estava em casa?

0. Nunca 1. 1 a 3 vezes no més
2. Umavez no més 3. Vérias vezes no semana
4, Todos os dias

10. . Um médico ou uma enfermeira j ja examinou seu (sua) filho
(a) e disse que ele (a) tinha muito coc6 na barriga?
Nao 1. Sim
11 . Quantas vezes seu (sua) filho (a (a) manchou ou sujou a
roupa de coc nos Ultimos 2 meses?

__ Nunca. Se nunca, por favor va para a segao D.

__ Menos de uma vez no més

__ 1a3vezes només

___Umavez no més

__ Varias vezes no semana

Todos os dias
a. Como é a mancha ou o sujo na roupa de seu (sua) filho

o

|—l(J1-POOI\)—‘O
—

—

a)?

__Aroupa fica sé manchada (sem cocd)

__ Fica um pouco de coc6 na roupa

__ Fica muito cocd na roupa

b. Faz quanto tempo que seu (sua) filho (a) mancha ou

- W N =

suja a roupa de cocd?

1. 1 més ou menos 2. 2meses

3. 3 meses 4.  4a11 meses
5

1 ano ou mais

Constipacao funcional (DOIS OU MAIS)

1 = resposta 1 8 =resposta 1

2 =resposta 1 ou 2 9 =resposta 2, 3 ou 4
3 =resposta 1 10 = resposta 1

11 = resposta
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Alimentos do grupo (1): CEREAIS, FREQUENCIA DO CONSUMO
TUBERCULOS E RAIZES
1. Arroz 012345678910 DSMA
2. Macarrao 012345678910 DSMA
3. Farinha de mandioca 012345678910 DSMA
4. Pao Frances 012345678910 DSMA
5. Pao doce 012345678910 DSMA
6. Pao integral 012345678910 DSMA
7. Biscoito sem recheio ou recheado 012345678910 DSMA
8. Bolacha salgada 012345678910 DSMA
9. Bolo 012345678910 DSMA
10. Cuscuz (fubd), angu, xerém 012345678910 DSMA
11.Batata-inglesa cozida (puré) 012345678910 DSMA
12.Macaxeira 012345678910 DSMA
13.Batata-doce 012345678910 DSMA
14.Milho 012345678910 DSMA
15.Aveia 012345678910 DSMA
16.Fruta-pao 012345678910 DSMA
17.Inhame ou cara 012345678910 DSMA
18.Banana comprida cozida 012345678910 DSMA
Alimentos do Grupo (2): FEIJOES e outros FREQUENCIA DO CONSUMO

alimentos vegetais ricos em proteina

19.Feijao (verde, macassar, mulatinho...)

2345678910 DSM

20.Ervilha (seca)

2345678910 DSM

21.Fava ou Grao de bico

2345678910 DSM

22.Soja

2345678910 DSM

23.Castanhas

ol O] o] o] ©

2345678910 DSM
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27.Cebola (em salada)

10

Alimentos do Grupo (3): FRUTAS, LEGUMES E FREQUENCIA DO CONSUMO
VERDURAS
1. Maméao 012345678910 DSMA
2. Maga 012345678910DSMA
3. Melancia ou meldo 012345678910 DSMA
4. Abacaxi 012345678910 DSMA
5. Abacate 012345678910DSMA
6. Manga 012345678910DSMA
7. Morango 012345678910 DSMA
8. Uva 012345678910DSMA
9. Jaca 012345678910DSMA
10.Goiaba 012345678910DSMA
11.Péra 012345678910DSMA
12.Banana prata, maca, pacovan 012345678910 DSMA
13.Laranja e tangerina 012345678910 DSMA
14.Pinha ou graviola 012345678910 DSMA
15. Alface, racula ou acelga 012345678910 DSMA
16.Couve 012345678910DSMA
17.Pepino 012345678910DSMA
18.Repolho 012345678910DSMA
19.Chuchu 012345678910DSMA
20.Cenoura 012345678910 DSMA
21.Berinjela 012345678910 DSMA
22.Jerimum 012345678910 DSMA
23.Quiabo 012345678910DSMA
24.Maxixe 012345678910DSMA
25.Beterraba 012345678910 DSMA
26.Tomate 012345678910 DSMA
0123456789 DSMA
0123456789 DS MA

28.Caja

10
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Alimentos do Grupo (4): LEITE e DERIVADOS, FREQUENCIA DO CONSUMO
CARNES e OVOS
1. Leite (vaca) integral 012345678910 DSMA
2. Leite (vaca) desnatado 012345678910 DSMA
3. Queijos (prato, manteiga, mussarela) 012345678910 DSMA
4. Queijo coalho ou ricota 012345678910 DSMA
5. Requeijao light 012345678910 DSMA
6. Requeijao cremoso 012345678910 DSMA
7. logurtes ou bebidas lacteas 012345678910 DSMA
8. Creme de leite 012345678910 DSMA
9. Ovos 012345678910DSMA
10.Peixes fresco 012345678910 DSMA
11.Bacalhau 012345678910 DSMA
12.Charque, carne de sol (carnes salgadas) 012345678910 DSMA
13.Frango 012345678910DSMA
14.Visceras (rins, figado, coracdo, moela...) 012345678910 DSMA
15.Carne ¢/ 0sso (tipo: costela, paleta, ...) 012345678910 DSMA
16.Carne s/ osso (musculo, patinho, alcatra...) |01 23456789 10D S MA
17.Carne de porco 012345678910 DSMA
Alimentos Grupo (5): ENLATADOS, EMBUTIDOS FREQUENCIA DO CONSUMO
E CONSERVAS
1. Sardinha ou atum (enlatados) 012345678910 DSMA
2. Presunto ou fiambre 012345678910 DSMA
3. Mortadela ou kitut 012345678910 DSMA
4. Salsicha ou linguica 012345678910 DSMA
5. Ervilha, azeitona, palmito, milho verde... 012345678910 DSMA
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Alimentos do Grupo (6): OUTROS ALIMENTOS

FREQUENCIA DO CONSUMO

16.Chocolate em pé (nescau)

10

17.Chocolate

10

18.Sucos artificiais

10

19.Cerveja

10

20.0Outras bebidas alcoodlicas

10

21.Margarina

10

22.Manteiga

10

1. Pizza 012345678910DSMA
2. Maionese 012345678910 DSMA
3. Salgados (coxinha, pastel, quibe, empada...) |0 123456 78 910 DS MA
4. Salgadinhos (cheetos) e pipoca 012345678910 DSMA
5. Batata-frita 012345678910 DSMA
6. Hamburgueres (carne) 012345678910 DSMA
7. Bombons, pirulitos 012345678910 DSMA
8. Sobremesas (pudim, brigadeiro, tortas...) 012345678910 DSMA
9. Acucar 012345678910 DSMA
10.Rapadura 012345678910 DSMA
11.Refrigerantes 012345678910 DSMA
12.Refrigerantes light ou diet 012345678910 DSMA
13.Adocante 012345678910DSMA
14.Café 012345678910DSMA
15.Cha 012345678910DSMA
0123456789 DSMA
0123456789 DSMA
0123456789 DS MA
0123456789 DSMA
0123456789 DS MA
0123456789 DS MA
0123456789 DSMA
0123456789 DS MA

23.Azeite

10




MORAES, J. G.

Constipagdo intestinal cronica funcional em criangas: alimentagdo e ocorréncia de . . .

Anexo C

Anexo C - Critério de classificacdo economica Brasil

O Critério de Classificagao Economica Brasil, enfatiza sua funcao de estimar o poder de compra das pessoas e familias
urbanas, abandonando a pretensdo de classificar a populagdo em termos de “classes sociais”. A divisdo de mercado
definida abaixo é de classes econdmicas.

SISTEMA DE PONTOS

Posse de itens

Quantidade de Itens
2 3 4 ou+

Televisdo em cores
Radio

Banheiro

Automovel

Empregada mensalista
Maquina de lavar
Videocassete e/ou DVD
Geladeira

Freezer (aparelho independente ou parte da geladeira duplex)

(=]

cooo0oo0oo0oo0ooo
NBE NN WDE BR[O

Grau de Instrucio do chefe de familia

Nomenclatura Antiga Nomenclatura Atual

Analfabeto/ Até 32 série Fundamental/ Até 32 série 12. Grau

Analfabeto/ Primario incompleto

Primdrio completo/ Ginasial incompleto
Ginasial completo/ Colegial incompleto

Colegial completo/ Superior incompleto

Superior completo

CORTES DO CRITERIO BRASIL

Até 42 série Fundamental / Até 42 série 12. Grau
Fundamental completo/ 12. Grau completo

Médio completo/ 22. Grau completo

Superior completo

Classe Pontos

Al
A2

ABEP

Dados

10 Brasileira
e no Levantamento So

>sas de P
o Econémi

42 - 46
35-41
29-34
23-28
18-22

isa — 2012 — www.abep.org — abep@abep.org

2010 - IBOPE

[RSTE S I SS S R R B S )

N BNN PR OO WW

=]
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Anexo D - Parecer consubstanciado do CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DE
PERNAMBUCO CENTRO DE %':WM S
CIENCIAS DA SAUDE / UFPE-

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Constipacdo crénica funcional em lactentes: o compartilhamento da microbiota
intestinal no binédmio mae-filho

Pesquisador: JOYCE GOMES DE MORAES

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 10165312.9.0000.5208

Instituicao Proponente: CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 165.098
Data da Relatoria: 05/12/2012

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de um projeto de mestrado da Estudante Joyce Gomes de Moraes, vinculado ao Programa de Pos-
Graduacdo em Saude da Crianca e do Adolescente do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade
Federal de Pernambuco. Neste projeto se avaliara a constipacdo crdénica funcional em lactentes e o
compartilhamento da microbiota intestinal no binédmio mae-filho. O estudo sera realizado no Ambulatério de
Gastroenterologia Pediatrica do HC-UFPE e do Centro de Saude Antdnio Luiz de Souza (CSALS), do

municipio de Camaragibe, Pernambuco.

Objetivo da Pesquisa:

1- Determinar a composicao da microbiota fecal de lactentes com CCF, utilizando como modelo as cepas B.
longum e L. acidophilus;

2- Analisar o compartilhamento de microbiota fecal entre mée e filho, utilizando como modelo as cepas
B.longum e L.acidophilus;

3- Avaliar a interacdo entre a microbiota fecal de lactentes com a microbiota fecal de suas maes e a ingestao

de fibras alimentares sollveis no desenvolvimento de CCF.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
Os riscos sdo minimos, talvez constrangimento, uma vez que consistird na entrega do pote contendo
material fecal e em entrevista com preenchimento de questionario ja validado.

Os beneficios estdo bem delineados no projeto e no termo de consentimento livre e esclarecido.

Enderego: Av.da Engenharia s/n® - 1° andar, sala 4, Prédio do CCS

Bairro: Cidade Universitaria CEP: 50.740-600

UF: PE Municipio: RECIFE

Telefone: (81)2126-8588 Fax: (81)2126-8588 E-mail: cepccs@ufpe.br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE
PERNAMBUCO CENTRO DE oo ks
CIENCIAS DA SAUDE / UFPE-

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A Constipacdo crénica funcional tem prevaléncia significativa em lactentes. Crian¢as com Constipacao
crénica funcional apresentam a microbiota inadequada, processo que pode ter origem na microbiota
materna. Estudos mostram que mae e filho compartilham a microbiota fecal devido aos processos de
verticalizagcdo de micro-organismos, por estarem inseridos no mesmo ambiente e possuirem uma
alimentagdo em comum. O estudo sera formado por dois grupos (total de 120 voluntarios), os quais serdo
recrutados no Ambulatério de Gastroenterologia Pediatrica do Hospital das Clinicas e no Centro de Saude
Antdnio Luiz de Souza, do municipio de Camaragibe, Pernambuco. O grupo caso sera composto por
lactentes com Constipacdo crénica funcional, na faixa etaria de 6 meses a 2 anos de idade. O grupo
controle sera formado por lactentes, sem Constipacdo crdénica funcional, na mesma faixa etaria. Apés
inclusdo da crianga no estudo, serdo aplicados questionarios com perguntas sobre tipo de parto,
aleitamento, condigdo socioecondmica, utilizagdo de antibioticos e probidticos, além da realizacdo de
recordatério de 24 horas e questionario de frequéncia alimentar para a determinacio da quantidade de
fibras alimentares soluveis ingeridas e avaliagdo nutricional. Em seguida a mae sera orientada para realizar
a coleta de fezes, tanto sua como da crianca. As amostras de fezes serdo submetidas a andlise da
microbiota fecal por Reacdo em cadeia da polimerase em tempo real. Espera-se como resultado observar
compartilhamento da microbiota fecal de lactentes com suas respectivas maes, em ambos os grupos. Os
lactentes do grupo caso apresentarao menor numero de Bifidobacterium longum e Lactobacillus acidophilus

em sua microbiota fecal e menor ingestao de fibras soluveis quando comparados ao grupo controle.

Consideracgoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Todas as cartas de anuéncia, termo de consentimento livre esclarecido, bem como os termos de sigilo e

confidencialidade estdo devidamente anexados ao processo.

Recomendagoes:
nenhuma

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

nenhuma

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
N&o
Consideragdes Finais a critério do CEP:

O Colegiado aprova o parecer do protocolo em questdo e o pesquisador esta autorizado para

Enderego: Av da Engenharia s/n® - 1° andar, sala 4, Prédio do CCS

Bairro: Cidade Universitaria CEP: 50.740-600

UF: PE Municipio: RECIFE

Telefone: (31)2126-8588 Fax: (81)2126-8588 E-mail: cepccs@ufpe.br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE
PERNAMBUCO CENTRO DE %':WM ——
CIENCIAS DA SAUDE / UFPE-

iniciar a coleta de dados.
Projeto foi avaliado e sua APROVAGCAO definitiva sera dada, por meic de oficio impresso, apos a entrega

do relatério final ao Comité de Etica em Pesquisa/UFPE.

RECIFE, 07 de Dezembro de 2012

Assinador por:
GERALDO BOSCO LINDOSO COUTO
(Coordenador)



