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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é definido como um disturbio no neurodesenvolvimento,
gue compromete a funcdo cognitiva do paciente. Sua etiologia ainda é desconhecida, mas
estudos sugerem que seu fendtipo seja influenciado por interagdes entre a genética e o meio
ambiente. O microbioma intestinal tem sido amplamente estudado em relacdo ao TEA, devido a
estudos que sugerem que o mesmo tem um papel critico na funcdo e regulacdo de diversos
sistemas organicos, a partir do eixo intestino-cérebro. Embora seja um campo de pesquisa novo,
o uso do conhecimento microbiano promete oferecer uma dptica mais integrada para entender
este transtorno. O objetivo do presente estudo consiste em compreender como as mudancas
dietéticas e suplementacdes podem impactar e influenciar positivamente no tratamento de
pacientes com TEA, a partir do entendimento funcional da microbiota intestinal, da relacdo do
eixo intestino-cérebro e da compreensao fisioldgica e funcional do TEA. Foram realizadas andlises
de artigos e diretrizes publicados nas bases de dados Scielo e Pubmed tendo um total de 53
artigos analisados, sendo ponderado como a alimentacdo desempenha um papel importante no
tratamento do TEA, embora a relacdo especifica entre alimentacdo e TEA ainda esteja sendo
pesquisada. Foi encontrada uma forte seletividade alimentar influenciando a microbiota
intestinal associada a niveis mais altos de permeabilidade intestinal, aumentando as citocinas
pré-inflamatdrias, que estdo associadas a distlrbios prejudiciais de comunicacdao social e
neurodesenvolvimento. A interacdo intestino-cérebro influencia a quimioterapia vagal e os
mecanorreceptores nos niveis de vilosidades mucosas e cortisol sistémico, levando a uma
exacerbagdao dos sintomas gastrointestinais e do estado inflamatério. Evidéncias sugerem que
certos aspectos da dieta podem influenciar o comportamento e o bem-estar de pessoas com TEA,
como também o uso de certos suplementos dietéticos. Ao fim da nossa revisdo bibliografica,
concluimos que, embora a dieta e a suplementacdo alimentar possam desempenhar um papel
no tratamento do TEA, é importante reconhecer que essas abordagens n3ao sdao uma cura
definitiva e que os resultados podem variar de pessoa para pessoa.
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THE IMPACT OF DIET AND FOOD SUPPLEMENTATION ON
THE TREATMENT OF AUTISM SPECTRUM DISORDER: A
LITERATURE REVIEW.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is defined as a neurodevelopmental disorder that
compromises the patient's cognitive function. Its etiology is still unknown, but studies suggest
that its phenotype is influenced by interactions between genetics and the environment. The
intestinal microbiome has been widely studied in relation to ASD, due to studies that suggest
that it has a critical role in the function and regulation of several organic systems, from the
intestine-brain axis. Although it is a new field of research, the use of microbial knowledge
promises to offer a more integrated approach to understanding this disorder. The objective
of the present study is to understand how dietary changes and supplements can impact and
positively influence the treatment of patients with ASD, based on the functional
understanding of the intestinal microbiota, the relationship between the intestine-brain axis
and the physiological and functional understanding of ASD. . Analyzes of articles and
guidelines published in the Scielo and Pubmed databases were carried out, with a total of 53
articles analyzed, considering how food plays an important role in the treatment of ASD,
although the specific relationship between food and ASD is still being researched. Strong food
selectivity was found influencing the gut microbiota associated with higher levels of intestinal
permeability, increasing pro-inflammatory cytokines, which are associated with harmful social
communication and neurodevelopmental disorders. Gut-brain interaction influences vagal
chemotherapy and mechanoreceptors in mucosal villi and systemic cortisol levels, leading to
an exacerbation of gastrointestinal symptoms and the inflammatory state. Evidence suggests
that certain aspects of the diet can influence the behavior and well-being of people with ASD,
as can the use of certain dietary supplements. At the end of our literature review, we
concluded that, although diet and dietary supplementation can play a role in treating ASD, it
is important to recognize that these approaches are not a definitive cure and that results may
vary from person to person.

Keywords: Diet, Autism Spectrum Disorder, Food supplementation.

Instituicdo afiliada — Universidade Tiradentes (UNIT)
Autor correspondente: Ana Margarida Carvalho de Oliveira Dantas aninhacarvalhood@gmail.com

This work is licensed under a Creative Commons Attribution 4.0

International License.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 9 (2024), Page 1847-1860.


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

O IMPACTO DA DIETA E DA SUPLEMENTACAO ALIMENTAR NO TRATAMENTO DO
TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: UMA REVISAO DA LITERATURA.
Dantas et. al.

INTRODUCAO

Segundo RISTORI et al (2019) o transtorno do espectro autista (TEA) é uma
sindrome  comportamental, caracterizada por um distirbio no
neurodesenvolvimento, que atinge principalmente a linguagem, o aprendizado
e a fungdao motora, além do comportamento tipicamente repetitivo e restritivo,
e a seletividade alimentar . BHAGAVATHI et al (2020) descreve que a etiologia
ainda é desconhecida, mas acredita-se que seja devido a uma interagdo genética
e ambiental, que influencia no fendétipo do TEA. Além dos comprometimentos
citados acima, os pacientes com TEA apresentam sensibilidade e permeabilidade
anormal do sistema gastrointestinal, e alteracdes gerais da microbiota (RISTORI
et al, 2019; JOHNSON et al, 2020). Embora ndo haja cura para o TEA, vdrias
abordagens tém sido estudadas para ajudar a melhorar a qualidade de vida das
pessoas com essa condicdo. Entre essas abordagens, a dieta e a suplementacao
alimentar tém recebido atencao significativa.

O microbioma intestinal apresenta comunicacao direta com o cérebro, e isso se
da através de moléculas sinalizadoras derivadas da microbiota, hormonios
intestinais, mediadores imunoldgicos e neurdnios aferentes vagais e espinhais
(BHAGAVATHI et al, 2020). A partir disso, o sistema gastrointestinal passa a ter
um importante papel na regulacdo e funcdo do sistema nervoso central (SNC),
sistema neuroenddcrino e neuroimune. Como o TEA apresenta um importante
componente neurolégico envolvido em sua patologia, acredita-se que a
regulacdo intestinal possa ser responsavel pela atenuacdo da sintomatologia,
devido a altera¢Oes no eixo intestino-cérebro (ABDELLATIF et al, 2020; RISTORI
et al, 2019).

MIERAU e NEUMEYER (2019) acreditam que, atualmente, os tratamentos do TEA
sdo voltados principalmente para o manejo sintomatico das comorbidades
médicas e psiquiadtricas, com enfoque prioritdrio na reducdo dos
comportamentos repetitivos e prejudiciais para o prdprio paciente, ou para com
outras pessoas . Ja ABDELLATIF et al (2020) afirmam que o meio dietético e

suplementar é uma nova visdo de tratamento, que busca reduzir a gravidade
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sintomatolégica do TEA, como consequéncia da melhoria da disfuncdo
gastrointestinal e corregao da disbiose.

O uso de probidticos, suplementos vitaminicos, e dietas com restricdo de certos
macro e micronutrientes, como os lipidios por exemplo, estdo diretamente
ligados a melhora desta disfuncdo gastrointestinal. Além do uso destes pelo
paciente, também esta correlacionado a melhora sintomatolégica o consumo
adequado e suficiente de acido félico, vitaminas e restricdo e/ou diminui¢cdo do
consumo de lipidios pela parte materna, durante o periodo pré-natal

(BHAGAVATHI et al, 2020).

METODOLOGIA

A fim de realizar o estudo sobre o tema proposto nesta revisdo de literatura,
foram realizadas andlises de artigos e diretrizes publicados nas bases de dados
Scielo e Pubmed. Dessa forma, os descritores utilizados incluiam: diet and autism
spectrum disorder. A partir disso, a busca de dados foi realizada abrangendo
estudos clinicos e observacionais, diretrizes e ensaios clinicos, resultando um
total de 47 artigos na plataforma PubMed, e 6 artigos na plataforma Scielo, nos
ultimos 5 anos. Outrossim, para compor a pesquisa, foi adicionado a esse
material encontrado o filtro para as publicacdes nos idiomas inglés e portugués,
e o uso do operador booleano. Desse modo, foram avaliados artigos os quais
abordaram aspectos como defini¢do, fisiologia, manejo e evolugdo clinica do
guadro, sendo os mesmos utilizados como critérios de inclusdao. Dessa forma,
foram excluidos os demais estudos que abordaram uso de medicamentos
farmacoldgicos, transtornos psiquidtricos no geral, e outros aspectos que fugiam
do tema do trabalho proposto. Sendo assim, foram selecionados 9 artigos dentro

dos parametros descritos.

DESENVOLVIMENTO

Segundo o Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais 5 (DSM-V),
base dos critérios diagndsticos psiquiatricos, a frequéncia relatada do TEA, em

anos recentes ao estudo, alcangou 1% da populagdo dos Estados Unidos e de
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outros paises, com estimativas equivalentes de criangas e adultos.
Recentemente, foi relatado um crescimento no diagndstico do TEA, com uma
média de 1 caso para cada 88 criancas (RISTORI et al, 2019). Segundo
BHAGAVATHI et al (2020) e ONAL et al (2023) é aproximadamente 4,5 vezes mais
prevalente no sexo masculino do que no feminino, e manifesta-se antes dos 3
anos de idade . Ainda ndo se sabe se esse aumento reflete a uma maior
disseminacado dos critérios diagndsticos do DSM-IV, ou a um aumento real na
frequéncia do transtorno (DSM-V).

A sindrome comportamental conhecida como transtorno do espectro austista
(TEA), € uma combinagdo complexa entre diversos sistemas bioldgicos, genéticos
e ambientais externos. De acordo com ABDELLATIF et al (2020), esses fatores
abrangem desde deficiéncias e/ou sobrecargas nutricionais maternas, até
exposicdao materna a virus, no periodo pré-natal . A compreensao do TEA torna-
se complicada tanto do ponto de vista biolégico, quanto do neuroldgico, devido
ao fato de que ele é definido por critérios estritamente comportamentais, que
vao evoluindo de acordo com as atualizagdes do DSM (FRYE, 2020). Os principais
padrdes comportamentais englobam os déficits persistentes na comunicacgao e
interacdo social, padroes restritos e repetitivos de comportamento, interesse ou
atividade (DSM-V).

RISTORI et al (2019) concluiram que criangas diagnosticadas com TEA
apresentam seletividade alimentar, normalmente expondo aversdo a aparéncia,
textura, cheiro e temperatura, o que impacta diretamente na qualidade da dieta,
levando a uma ingestdo caldrica inadequada, e, consequentemente, alterando a
composicao fisiolégica da microbiota intestinal. No DSM-5 é exposto a
importancia da regulacdo desta alimentacdo, porém ndo esta incluso como um
critério diagndstico.

J& KITTANA et al (2021) chegaram a conclusdo que pacientes com TEA
frequentemente manifestam diversas complica¢des gastrointestinais, que estdo
associadas ao aumento da permeabilidade da barreira epitelial intestinal, a
disturbios mitocondriais, a reducdo da expressdao de enzimas digestivas na
superficie do intestino e pela modificacdo na composicdo do microbioma

intestinal . Essas alteracbes intestinais podem manifestar-se sob a forma de
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alteragbes comportamentais, como irritabilidade e ansiedade, devido as
sensac¢Oes de dor e desconforto.

Para compreender a relacdo entre fatores intestinais e as alteracdes
comportamentais do TEA, é importante inicialmente entender o funcionamento
do eixo intestino-cérebro, que se da através de interacdes neuronais e
hormonais. Segundo Sivamaruthi et al, trata-se da ligagdo entre o sistema
nervoso central (SNC) e o sistema nervoso entérico (SNE), também chamada de
sinalizagdo inter-reinos ou comunicag¢ao bidirecional.

De acordo com BHAGAVATHI et al (2020) essa ligacdo envolve o cérebro, a
medula espinhal (SNC)!, o sistema nervoso entérico (SNE), o sistemas nervoso
auténomo (SNA)? e o eixo hipotdlamo-hipofise adrenal (HPA)3:

1. SNC: recebe sinais eferentes do SNA para a parede intestinal. Influencia
a composicdao do microbioma intestinal, através do controle da motilidade do
trato gastrointestinal e do revestimento das células epiteliais. Em casos de
alteracdo, pode levar a disbiose e, consequentemente, a desregulacdo do eixo
HPA;

2. SNA: os componentes simpaticos e parassimpaticos transmitem sinais
aferentes, através das vias entérica, espinhal e vagal, do limen intestinal para o
SNC e sinais eferentes do SNC para a parede intestinal.

3. HPA: eixo eferente do estresse central, responsavel por adaptar o
organismo a diversos estresses. Além de fazer parte do sistema limbico, que é
envolvido na memdria e na resposta emocional. Em casos de estresse central,
ativa a liberacdo de corticotrofina do hipotalamo, que estimula a secre¢do do
horménio adrenocorticotréfico da glandula pituitaria, com consequente

liberacdo de cortisol através da ativacao da glandula pituitaria.

Uma das principais alteragdes fisioldgicas encontradas em criancas com TEA é a
disfungdo das mitocondrias, que sdo extremamente suscetiveis a fatores
ambientais, tornando-as um mediador chave das interacGes genéticas e
ambientais. Esta descoberta se deu devido a apresentacdo do quadro de acidose
latica em 5% de criangas com TEA, que propdem que elas podem sofrer de um

defeito no metabolismo dos hidratos de carbono ligado ao complexo piruvato
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desidrogenase. O distirbio mitocondrial pode causar disturbios
gastrointestinais, fraqueza muscular, neuropatia periférica e regressdao do
neurodesenvolvimento.

O TEA é uma das condig¢Oes psiquiatricas associadas a deficiéncias nutricionais,
devido a seletividade alimentar (FRYE, 2020). Os pacientes apresentam uma
preferéncia alimentar por alimentos processados e embalados, principalmente
pelo seu modo de apresentacdo. Tal fato impacta diretamente nos niveis dos
micronutrientes, podendo estar reduzidos ou elevados, como a deficiéncia de
alguns minerais, como o célcio, o ferro e os complexos vitaminicos; ou a elevacao
do sédio. Em seus estudos, RISTORI et al (2019), sugerem que essas deficiéncias
podem ser fator causal da diminuicdo do desenvolvimento dsseo, da menor
densidade mineral e do maior risco de fraturas nas criangas com TEA, em
comparacao as criancas saudaveis.

Além dos impactos citados acima, MIERAU e NEUMEYER (2019) afirmam que a
deficiéncia dos macro e micronutrientes repercute no comportamento e na
qgualidade de vida dos pacientes. Eles apresentam maior susceptibilidade a
apresentar doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) e constipagcdo, porém,
devido as habilidades verbais limitadas, expressam o desconforto através do

comportamento, como na forma de autolesdo ou agressao, por exemplo.

Impacto da dieta:

Dieta sem gluten e caseina (SGFC): Algumas pesquisas sugerem que uma
dieta sem glaten e caseina pode beneficiar algumas pessoas com TEA,
embora os resultados sejam varidveis. O raciocinio por tras disso é que certos
alimentos, como trigo (gluten) e produtos lacteos (caseina), podem
desencadear uma resposta imunolégica ou inflamatéria em algumas
pessoas com TEA, exacerbando sintomas comportamentais. No entanto,
estudos cientificos sobre a eficicia dessa dieta ainda sao
inconclusivos.
Dieta cetogénica: A dieta cetogénica, caracterizada por uma ingestdo
muito baixa de carboidratos e alta em gorduras saudaveis, tem sido objeto de

estudo para o tratamento  de vdrias condigdes neuroldgicas, incluindo o TEA.
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Alguns estudos sugerem que a dieta cetogénica pode ajudar a reduzir a
frequéncia e a intensidade de certos comportamentos associados ao TEA.
No entanto, sdo necessdrias mais pesquisas para entender completamente seus
efeitos e sua viabilidade como uma opg¢ao de tratamento.

Dieta equilibrada e nutricao adequada: Independentemente de dietas
especificas, uma alimentagao balanceada e nutritiva é fundamental para
promover a saude geral de qualquer pessoa, incluindo aquelas com TEA.
Isso pode incluir uma variedade de frutas, vegetais, proteinas magras, graos
integrais e gorduras saudaveis, proporcionando os nutrientes necessarios
para o crescimento, desenvolvimento e funcionamento adequado do cérebro.
Suplementagao Alimentar:

Omega-3: Alguns estudos sugerem que a suplementacdo com acidos graxos
O0mega-3, encontrados em peixes oleosos e suplementos de 6leo de peixe, pode
ser benéfica para algumas pessoas com TEA. Os acidos graxos Omega-3
desempenham um papel importante no desenvolvimento e na fun¢do do
cérebro, e a deficiéncia desses nutrientes tem sido associada a certas condi¢des
neuroldgicas, incluindo o TEA.

Vitaminas e minerais: A suplementacdo com certas vitaminas e minerais, como
vitamina D, vitamina B6, magnésio e zinco, tem sido explorada como uma
possivel intervengdao para o TEA. Esses nutrientes desempenham papéis
importantes no funcionamento do sistema nervoso e na regulacdo de processos
bioquimicos que podem estar alterados em pessoas com TEA.

Probidticos: O microbioma intestinal tem sido objeto de crescente interesse na
pesquisa sobre o TEA. Alguns estudos sugerem que desequilibrios no
microbioma intestinal podem estar associados a sintomas do TEA, e a
suplementacdo com probidticos pode ajudar a restaurar esse equilibrio. No
entanto, mais pesquisas sdo necessdrias para entender completamente o papel

dos probidticos no tratamento do TEA.

DISCUSSAO
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A presente revisdao ponderou como a alimentagdao desempenha um papel
importante no tratamento do TEA, embora a relacdo especifica entre

alimentacdo e TEA ainda esteja sendo pesquisada.

Ristori et al, observaram que as criangas com TEA s3o caracterizadas por uma
forte seletividade alimentar que, consequentemente, influencia profundamente
sua composicao da microbiota intestinal. Alguns pacientes com TEA sdo
caracterizados até por niveis mais altos de permeabilidade intestinal que
permitem a difusdo passiva de lipopolissacarideos derivados de bactérias (LPS) e
metabodlitos através da barreira intestinal. Como consequéncia, observou-se um
aumento das citocinas pré-inflamatdrias, que estdo associadas a disturbios
prejudiciais de comunicag¢do social e neurodesenvolvimento. Ao mesmo tempo,
ainteracdo intestino-cérebro, através do nervo vago e das glandulas hipotalamo-
hipéfise-adrenal (HPA), influencia a quimioterapia vagal e os mecanorreceptores
nos niveis de vilosidades mucosas e cortisol sistémico, levando a uma

exacerbacdo dos sintomas gastrointestinais e do estado inflamatério.

Ha uma crescente quantidade de evidéncias sugerindo que certos aspectos da
dieta podem influenciar o comportamento e o bem-estar de pessoas com TEA.
Alguns pais e profissionais relatam melhorias no comportamento e na cognicao
de individuos com TEA quando sdo feitas mudancas na dieta. No entanto, é
importante notar que esses relatos sao anedéticos e nao substituem evidéncias

cientificas robustas.

Segundo Onal et al, o fato de vdrias intervencdes dietéticas serem estudadas, hda
uma falta geral de evidéncias conclusivas de que as terapias dietéticas sdo
seguras e eficazes no tratamento do TEA, especialmente em individuos que
aderem a restricdes alimentares significativas e modificam/restringem sua

ingestdo de componentes dietéticos principais.

J& Kittana et al, demonstrou em seu trabalho que criancas com TEA tém
diferentes perfis de microbioma do que criancas com DT, que contribuem tanto

para distlrbios comportamentais quanto para o GID. Algumas dessas bactérias
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sao aumentadas ou diminuidas modulando a gordura dietética. Dietas ricas em
gordura exibiram uma influéncia negativa sobre os GM, principalmente através
do aumento dos niveis de LPS e BA, no entanto, os dados sdo insuficientes para

sugerir recomendacdes especificas.

Campos de pesquisa recém-emergentes, segundo Johnson et al, como a
epigenética, fornecem insights e abordagens mais integrativas na direcao de
pesquisas futuras, incorporando o conhecimento do microbioma. O estudo da
epigenética incorporando o microbioma reflete o processo altamente dinamico
gque estd envolvido na formacdo e reprogramacdao do crescimento e
desenvolvimento de um individuo. A identificacdo sistematica de fatores
ambientais que interferem na regulagdo génica poderia criar novos caminhos no
manejo clinico do TEA. Dieta e probidticos sdo intervencdes importantes e

promissoras baseadas em microbiota no contexto do TEA.

Mierau e Neumeyer afirmam que a atencao dada por profissionais médicos e ndo
médicos ao estado nutricional e possiveis sintomas comérbidos, devido a ma
alimentacdo ou desconforto gastrointestinal, em criancas e adultos com TEA
pode resultar em uma melhora profunda nos sintomas relacionados ao TEA,

particularmente comportamentos autolesivos ou agressivos e a saude geral.

Os resultados dessas dietas variam, e mais pesquisas sdo necessarias para

entender completamente sua eficacia e mecanismos subjacentes.

Outra area de interesse é o papel dos suplementos dietéticos no tratamento do
TEA. Alguns estudos sugerem que certos suplementos, como dacidos graxos
Omega-3, vitaminas e minerais, podem ter efeitos positivos sobre o
comportamento e a funcdo cognitiva em pessoas com TEA. No entanto, a
pesquisa sobre suplementos dietéticos para TEA ainda estd em estagios iniciais
e é necessdria mais investigacdo para determinar sua eficacia e seguranca a

longo prazo.
E importante ressaltar que qualquer mudanca na dieta de uma pessoa com TEA

deve ser feita com a supervisdo de um médico ou nutricionista qualificado. As
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necessidades nutricionais individuais podem variar e é importante garantir que
a pessoa receba todos os nutrientes necessarios para seu crescimento e
desenvolvimento adequados. Além disso, é crucial considerar as preferéncias
alimentares individuais, as questdes de seguranca alimentar e quaisquer
condicdes médicas subjacentes ao planejar intervencdes dietéticas para pessoas

com TEA.

CONSIDERACOES FINAIS

Em resumo, embora a dieta e a suplementacdo alimentar possam desempenhar
um papel no tratamento do TEA, é importante reconhecer que essas abordagens
nao sdo uma cura definitiva e que os resultados podem variar de pessoa para
pessoa. Consultar um médico ou nutricionista qualificado é essencial antes de
fazer mudancas significativas na dieta ou iniciar a suplementacdo alimentar,
especialmente em criancas ou pessoas com condicdes médicas subjacentes.
Além disso, a terapia comportamental e outras intervencdes baseadas em

evidéncias continuam a ser componentes importantes no manejo do TEA.
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