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      Capítulo 1


      Fisiologia da gestação

    







A incrível aventura da vida se inicia muito antes do momento em que as células germinativas se encontram em uma sequência complexa de eventos biológicos que, posteriormente, gerarão o embrião, o feto e o nascimento de um ser que futuramente poderá se reproduzir – a máxima biológica da perpetuação das espécies. 


No momento da reprodução, e hoje sabemos que também antes dela, as decisões tomadas pelos pais podem influenciar a saúde de até três gerações, e essa influência tem forte ligação com o aspecto nutricional dos progenitores. Nesse período suscetível, fatores nutricionais são capazes de imprimir marcas no código genético do indivíduo, que resultam em consequências em longo prazo para suas funções fisiológicas. 


Neste capítulo, você vai embarcar nos principais conceitos da atualidade que regem o cuidado e a assistência à saúde materno-infantil, passando pelo entendimento do que acontece durante os 1.100 dias de desenvolvimento de um ser humano, período que impactará o resto de sua vida, e do que é capaz de influenciar – positiva ou negativamente. Para tanto, nessa jornada, conheceremos o conceito de programação metabólica e como aspectos epigenéticos são influenciados pela nutrição, além da anatomia e fisiologia do sistema reprodutivo e as adaptações hormonais e fisiológicas que acontecem durante a gestação para garantir o adequado desenvolvimento do concepto. 


Entender essas alterações e as diferenças metabólicas e hormonais do período será essencial para que fiquem mais claros os impactos da nutrição e do estilo de vida de pais e mães na saúde atual e futura dos filhos.


1	Os 1.100 dias


Você sabia que as escolhas alimentares dos pais e mães, especialmente em momentos suscetíveis do desenvolvimento infantil, podem moldar por toda a vida a saúde dos filhos? Nos últimos anos, o entendimento do impacto da nutrição sobre aspectos genéticos e epigenéticos nas gerações futuras transformou a assistência ao público materno -infantil, que, na atualidade, tem a alimentação e o equilíbrio nutricional como pilar essencial do acompanhamento pré-natal e pediátrico de sucesso. 


Está bem descrito atualmente que existe um período crucial de oportunidades para promover a saúde do indivíduo em formação ou, até mesmo, programar a falta dela – que está intimamente relacionada à alimentação e ao estilo de vida dos progenitores, não somente durante a gestação, mas também antes dela e após o nascimento do bebê, estendendo-se por todo o primeiro e o segundo anos de vida (NOGUEIRA-DE-ALMEIDA; PIMENTEL; FONSECA, 2019).


A ideia de que o ambiente no início da vida pode impactar o risco de doenças crônicas desde a infância até a idade adulta não é recente. A hipótese da “teoria da origem fetal das doenças no adulto” foi proposta inicialmente por David Barker, ainda na década de 1980, ao observar uma associação positiva entre as taxas de mortalidade infantil e o baixo peso ao nascer e as taxas de mortalidade por doença coronariana 50 anos depois. As análises dos dados de 16 mil indivíduos sugeriam que baixo peso ao nascer estava associado a um risco aumentado de doença coronariana na vida adulta (BARKER; OSMOND, 1986). Historicamente, o autor e seus colaboradores continuaram a explorar essa suposta conexão entre a influência ambiental no início da vida e o risco de doença cardiovascular na idade adulta. Ao acompanhar uma coorte de 499 indivíduos nascidos no Reino Unido entre 1935 e 1943, eles observaram que bebês nascidos com baixo peso e placentas grandes, quando adultos, apresentavam pressões sanguíneas mais altas do que os indivíduos com peso normal ao nascimento (BARKER et al., 1990).


Após as primeiras avaliações epidemiológicas, o autor sugeriu a possibilidade de que doenças crônicas degenerativas, como hipertensão arterial, diabetes e coronariopatia, são programadas intra-útero, principalmente por fatores nutricionais, que influenciariam o metabolismo e a fisiologia desse indivíduo por toda a vida (BARKER, 1995). Posteriormente, famosos estudos corroboraram a hipótese de Barker avaliando os efeitos da fome holandesa após a Segunda Guerra Mundial e o impacto desse período de restrição calórica, anos mais tarde, no aumento de doenças como obesidade, hipertensão arterial, doença coronariana, diabetes mellitus tipo 2, esquizofrenia, depressão e câncer de mama na vida adulta (ROSEBOOM; DE ROOIJ; PAINTER, 2006).


Desde então, a teoria da origem fetal das doenças no adulto propõe que alterações na nutrição fetal e no estado endócrino resultam em adaptações de desenvolvimento que alteram permanentemente a estrutura, a fisiologia e o metabolismo, predispondo os indivíduos a doenças cardiovasculares, metabólicas e endócrinas na vida adulta (BARKER, 1995). 


Além do foco proposto sobre o olhar na programação da doença — uma abordagem mais atual da teoria é denominada “origens do desenvolvimento da saúde e doenças” (da sigla em inglês Dohad — developmental origins of health and disease) —, considera também o fato de que uma boa alimentação e nutrição podem programar intra-útero um indivíduo mais resiliente e com todas as capacidades genéticas e epigenéticas para seu melhor desenvolvimento como humano (KUBOTA; FUKUOKA, 2018).


Nessa fase de desenvolvimento, foi o acesso ao conhecimento sobre a influência da nutrição que permitiu, atualmente, a melhor compreensão da importância do acompanhamento nutricional durante os chamados 1.100 dias, período que engloba os 90 dias antes da concepção, os 280 dias de uma gestação a termo e os 730 dias dos dois primeiros anos de vida do ser humano (figura 1). Visto que a nutrição nesse intervalo de tempo está relacionada a efeitos no padrão de saúde e doença ao longo da vida, o período representa uma janela de oportunidades para que os profissionais da saúde realizem intervenções nutricionais que irão influenciar não somente a saúde gestacional, mas também a saúde das futuras gerações (NOGUEIRA-DE-ALMEIDA; PIMENTEL; FONSECA, 2019).


Figura 1 — Períodos suscetíveis de influência nutricional em 1.100 dias de desenvolvimento
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Por tudo isso, é essencial que os profissionais da saúde conheçam o conceito de programação metabólica e todos os aspectos nutricionais que podem influenciá-lo, desde o tipo de dieta, as contaminações ambientais e o ganho de peso até a deficiência ou o excesso de micronutrientes durante os 1.100 dias de oportunidades para a saúde. Entender as alterações metabólicas e fisiológicas dos diferentes momentos reprodutivos impactará diretamente a escolha das condutas nutricionais adequadas para assistência aos pais e ao bebê. 
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Com base no que aprendeu até aqui, você consegue imaginar que uma boa alimentação pode alterar o potencial genético de um indivíduo? Teoricamente, um casal com bons hábitos alimentares e uma boa nutrição tem maior potencial de gerar filhos saudáveis. A alimentação da mãe durante e após a gestação, assim como um adequado suporte nutricional na primeira infância, propiciará a geração de um filho com maior probabilidade de se proteger de agressões ambientais e de desenvolver o máximo de suas capacidades, com mais habilidades físicas e cognitivas do que crianças geradas em ambientes de crise. Para muitos pais e mães, pode parecer assustadora a informação de que suas escolhas alimentares atuais podem programar doenças nos filhos. Na prática clínica, quando falamos de programação metabólica, uma maneira mais empática de trabalhar essa abordagem é incentivar os pais e mães a refletirem e buscarem o melhor do desenvolvimento dos filhos com uma nutrição adequada para cultivar saúde nas próximas gerações. Assim, o foco do medo no desenvolvimento de doenças não ficará em primeiro plano, baseando a abordagem de educação nutricional em uma afirmação positiva e colaborativa para a família que está por vir: transformar a saúde das futuras gerações!


      
        


        

      

    


2	Programação metabólica


Para explicar os eventos aparentemente causais observados inicialmente pela teoria de Barker, propõe-se que as adaptações do organismo nessa fase suscetível têm o objetivo de garantir a homeostase, que é essencial para a sobrevivência quando o ambiente está comprometido (GLUCKMAN; HANSON, 2004). Em um período sensível ou crítico de desenvolvimento, o processo pelo qual um estímulo ou insulto tem efeitos de longo prazo é denominado programação. Durante o desenvolvimento inicial, uma vez que a variação do fornecimento de nutrientes e as alterações hormonais parecem ser os pontos cruciais que iniciam esses processos adaptativos, a literatura tem utilizado os termos “programação nutricional” ou, mais usualmente, “programação metabólica” (LUCAS, 1991).


A programação metabólica, portanto, preocupa-se em explicar os meios pelos quais os eventos no início da vida desencadeiam respostas permanentes na saúde do indivíduo. O conceito faz uso constante do termo “plasticidade” para justificar o fenômeno pelo qual o corpo muda em situações de agressão no começo da vida e, como exemplo, pensa-se que a doença coronariana pode ser consequência de adaptações fetais à desnutrição. Esse benefício de adaptação garantiria a sobrevivência em curto prazo, embora seja prejudicial à saúde na vida pós-reprodutiva (GODFREY; BARKER, 2000).


Os efeitos relacionados aos eventos de programação podem ser imediatos, como o crescimento de órgãos comprometidos em um estágio crítico e as más-formações fetais, enquanto outros efeitos de programação são adiados e funções alteradas do órgão ocorrem mais tarde, propagando-se por até três gerações (DESAI; JELLYMAN; ROSS, 2015). O que nos faz refletir que não somos resultado apenas do que comemos, mas do que nossos pais comeram antes e durante a nossa gestação e, possivelmente, o que os nossos avós comiam também faz parte dos nossos resultados tanto na saúde como na doença. 


Um exemplo de como ocorrem as adaptações fisiológicas de programação é o mecanismo suposto para a relação entre a desnutrição nas fases iniciais da vida e as alterações do metabolismo glicêmico na vida adulta, como o diabetes tipo 2 e a resistência à insulina. Sugere-se que o crescimento fetal comprometido faz com que o indivíduo nasça com um número reduzido de células beta pancreáticas e uma capacidade diminuída de produzir insulina, consequência de uma adaptação a deficiências enfrentadas durante o período gestacional (GODFREY; BARKER, 2000). Ensaios experimentais demonstraram que a restrição proteica durante a gestação, lactação ou desmame reduz a responsividade das células beta pancreáticas aos estímulos por glicose e aminoácidos, diminuindo, portanto, a síntese de insulina durante o desenvolvimento e a programação do pâncreas endócrino. O provável mecanismo que leva a essa alteração é a destruição das células beta pancreáticas por dano oxidativo causado por espécies reativas de oxigênio, demonstrando que a restrição de nutrientes na fase inicial da vida altera permanentemente a função endócrina do pâncreas (ALVES et al., 2021).


Os mediadores que ligam as exposições ambientais precoces durante a gravidez com mudanças programadas que alteram o desenvolvimento da prole são conhecidos como mecanismos epigenéticos, uma vez que não alteram a sequência de DNA do indivíduo (genética), mas sim a fluidez dos genes que dizem respeito ao epigenoma. Tais mecanismos incluem metilação do DNA, modificações de histonas, remodelação da cromatina e/ou feedback regulatório por microRNAs, os quais, quando induzidos por nutrição materna abaixo do ideal ou fatores endócrinos, têm a capacidade de modular a expressão gênica e promover o fenótipo de doenças crônicas relacionadas à síndrome metabólica (DESAI; JELLYMAN; ROSS, 2015).
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O conceito evolutivo de plasticidade e o conceito técnico de epigenética são importantes para melhor compreender a programação metabólica. Por isso, vale a pena destacar:



		Plasticidade: é a propriedade de um corpo que lhe permite mudar de forma ao ser submetido a uma tensão. Assim, utilizam-se os termos “plasticidade biológica” ou “plasticidade fenotípica” para descrever a capacidade dos organismos de alterar a sua fisiologia ou morfologia de acordo com as condições do ambiente. No processo de desenvolvimento humano, usa-se “plasticidade” para definir o evento epigenético que permite que um genótipo exiba múltiplos fenótipos, a depender dos sinais ambientais.

		Epigenética: é a área da biologia que estuda mudanças no fenótipo que não são causadas por alterações na sequência de DNA, as quais são possivelmente herdadas pelas próximas gerações, mesmo sem modificarem a genética do indivíduo. Em outras palavras, é a capacidade que o corpo humano desenvolveu de ativar ou desativar alguns dos nossos genes e expressar uma característica de acordo com o ambiente a que está submetido.




      
        


        

      

    


Evidências crescentes sugerem que efeitos epigenéticos podem impactar a programação metabólica e dependem muito do período e do tipo de exposição (SOOKOIAN et al., 2013). Tal observação já havia sido relatada nos estudos sobre a fome holandesa do pós-guerra, pois os autores pontuaram que havia uma diferença dos efeitos adversos que era dependente do trimestre no qual o indivíduo tinha sido exposto à deficiência nutricional. O estudo apontou que os bebês expostos à crise alimentar no primeiro trimestre da gestação tinham maiores índices de doenças coronarianas, obesidade e câncer de mama, enquanto os expostos à fome no meio e no último trimestre da gestação eram menores ao nascer e estavam mais sujeitos ao diabetes mellitus tipo 2 na vida adulta (ROSEBOOM; DE ROOIJ; PAINTER, 2006). 


Pesquisas atuais, no entanto, indicam que a programação nutricional pode influenciar a saúde do indivíduo muito antes do início da gestação. Fatores nutricionais, desreguladores endócrinos e até mesmo estressores ambientais, como poluição e alta exposição eletromagnética, podem afetar as células germinativas masculinas e femininas antes da concepção e influenciar o desenvolvimento do embrião e do feto durante todo o período gestacional (CHAVATTE-PALMER et al., 2016). 


Ampla revisão de estudos sobre a importância do metabolismo de um carbono, no espaço de cinco a seis meses em torno da concepção, sugere que esse é um período crucial da vida humana, durante o qual a deficiência de vitamina B9 (folato) e de vitamina B12, ao perturbar o metabolismo de um carbono, contribui para resultados adversos na reprodução, como subfertilidade, aborto espontâneo, más-formações congênitas, restrição de crescimento fetal e distúrbios relacionados à placenta (STEEGERS-THEUNISSEN et al., 2013).


O metabolismo de um carbono é um processo intimamente envolvido com a metilação do DNA e as mudanças epigenéticas que acontecem nas células germinativas e no embrião. Entre os fatores ambientais envolvidos no ciclo de metilação estão a subnutrição, a obesidade, a hiperglicemia materna e o desequilíbrio entre nutrientes conhecidos como doadores do grupo metil: folato, vitamina B12, vitamina B6 e colina (HANSON et al., 2015).


    
      [image: Ícone] Importante


Desreguladores endócrinos são substâncias exógenas que agem como hormônios no organismo, prejudicam a homeostase e causam alterações na função fisiológica dos hormônios naturais. Entre eles, podemos citar plásticos e seus análogos, medicamentos, pesticidas, herbicidas, fungicidas, metais tóxicos, parabenos, ftalatos, entre outras substâncias presentes no ambiente, em embalagens e produtos de higiene pessoal e limpeza.


      
        


        

      

    


Embora a definição de nutrição adequada dependa de avaliações de individualidade bioquímica, em posse dos conhecimentos aqui apresentados, torna-se imprescindível que os profissionais da saúde entendam que as necessidades nutricionais vão além de um bom aporte proteico e calórico na gestação. 


Avaliar pai e mãe antes da concepção parece ser especialmente importante para prevenir eventos de programação metabólica alterados na gestação. Após a preparação do casal para a gravidez, torna-se essencial conhecer também as adaptações fisiológicas e hormonais do período gestacional, para que seja possível o adequado entendimento do aporte nutricional diferenciado nesse período.
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A deficiência precoce de nutrientes não se relaciona somente a más-formações fetais ou à programação metabólica para doenças futuras: alterações na nutrição estão também associadas ao desenvolvimento cognitivo e comportamental alterado no bebê. Para ampliar seus conhecimentos, a revisão de Elizabeth L. Prado e Kathryn G. Dewey (2014) sobre nutrição e desenvolvimento cerebral no início da vida oferece uma visão geral do caminho desde a deficiência precoce de nutrientes até a função cerebral, cognição e produtividade de longo prazo, com foco em pesquisas de países de baixa e média renda. A leitura fará com que você compreenda melhor o impacto negativo da desnutrição aguda grave, desnutrição crônica, deficiência de ferro e deficiência de iodo sobre o desenvolvimento do cérebro.


      
        


        

      

    


3	Anatomia e fisiologia do sistema reprodutivo


As funções reprodutivas dos seres humanos dependem de um conjunto de órgãos dos sistemas reprodutores masculino e feminino. No entanto, quando falamos em anatomia e fisiologia da gravidez, o entendimento sobre esse tema consiste em compreendermos dois momentos distintos: a preparação do corpo da mulher para a gestação, que ocorre todo mês; e o período gestacional em si.


Na mulher, os órgãos responsáveis pela reprodução incluem ovários, trompas de Falópio, útero e vagina, enquanto, no homem, o sistema reprodutor é composto de pênis, dois testículos, epidídimo, canal deferente, próstata e vesículas seminais (GUYTON; HALL, 2011). A figura 2 ilustra os principais órgãos dos sistemas reprodutores masculino e feminino.


Figura 2 — Órgãos do sistema reprodutivo humano 
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Embora a definição do sexo seja estabelecida no momento da fecundação, o desenvolvimento e a diferenciação dos órgãos sexuais femininos ou masculinos se iniciam por vol ta de seis a sete semanas gestacionais, período em que também tem início a gametogênese. Do ponto de vista da programação metabólica, durante seu desenvolvimento, a impressão das funções do sistema de reprodução pode ser influenciada por uma série de fatores, incluindo exposição hormonal e estado nutricional materno. Ocorrendo marcações epigenéticas, como, por exemplo, em razão de deficiência proteica, elas poderão alterar a função reprodutiva na vida adulta do indivíduo e carregar em seus gametas um efeito transgeracional também sobre a fertilidade das futuras gerações (DUPONT et al., 2012).


Nesse período, inicia-se no homem, portanto, a formação de pequenas estruturas que, a partir da adolescência, darão origem aos espermatozoides. Tais células germinativas poderão se renovar a cada 76 dias durante toda a vida adulta, embora possam sofrer danos com o aumento de estresse oxidativo (EO) característico do envelhecimento. Já a mulher inicia na mesma fase fetal o desenvolvimento dos óvulos, que, durante o crescimento, serão circundados por uma camada única de células da granulosa e, então, denominados folículos primordiais. Ao nascer, ela já carrega 400 a 500 folículos primordiais que, a partir da adolescência, começam a se desenvolver por cerca de 80 dias, liberando, mês a mês, apenas um óvulo por ciclo até a menopausa, que marca o fim da capacidade reprodutiva (GUYTON; HALL, 2011).


A reprodução começa, portanto, com o desenvolvimento da gametogênese. Posteriormente, em cada ciclo menstrual mensal, um só óvulo é expelido e segue seu caminho pelas trompas de Falópio até o útero. Se for fertilizado por um espermatozoide, esse óvulo iniciará uma série de transformações até o estágio de blastocisto, momento em que se implantará no endométrio (processo chamado de nidação) e dará início à incrível aventura da gestação (GUYTON; HALL, 2011).


Figura 3 — Ovulação e processo de fertilização 
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Esse período é de crucial importância para o que estudamos até aqui sobre programação metabólica, uma vez que os processos de metilação relacionados à impressão gênica transgeracional podem ser apagados quase que exclusivamente em dois momentos: no desenvolvimento das células germinativas primordiais e na formação do blastocisto.Ou seja, teoricamente, é nesse momento que é possível interromper ou perpetuar a herança epigenética para doenças herdadas do ciclo familiar. Muitos estudos já demonstraram que o desenvolvimento embrionário representa uma fase sensível dos eventos epigenéticos influenciados pela dieta (CAMPIÓN; MILAGRO; MARTÍNEZ, 2009). 


Entre os fatores que regulam os processos de metilação durante a gametogênese e a embriogênese estão os cuidados maternos (e também paternos) com a dieta, a exposição a drogas e toxinas, inflamação, infecção e atividade física. Os mesmos agressores que, durante todos os ciclos da vida, irão influenciar o processo de saúde e doença do indivíduo.


A partir da nidação no endométrio, o embrião, em intensa interação com o corpo materno, desenvolve suas estruturas fetais e a placenta para permitir uma série de mudanças hormonais e metabólicas que, por fim, gerarão um bebê. 
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Além do aspecto teórico da importância de conhecermos a anatomia e a fisiologia do sistema reprodutor, há três pontos especiais que valem ser reforçados sobre esse conteúdo para a prática no cuidado da saúde materno-infantil:



		Do ponto de vista da programação metabólica, a fertilidade do indivíduo depende de um adequado suporte nutricional durante o período de formação dos órgãos sexuais ainda intra-útero. Isso ocorre a partir de seis semanas gestacionais, momento em que a maior parte das mulheres ainda não sabe que está gestante e em que muitas já enfrentam enjoos que dificultam uma dieta equilibrada. Para prevenir problemas de fertilidade na vida adulta do bebê em desenvolvimento, é essencial que a mãe não tenha deficiência calórico-proteica nesse período. 

		O momento da fecundação e do desenvolvimento embrionário inicial é uma fase sensível para os eventos de impressão gênica. Assim, torna-se claro que pai e mãe influenciam a saúde e o desenvolvimento do bebê muito antes de a gravidez acontecer. Abrir o olhar para além do cuidado somente da mulher durante a gestação, antecipando aconselhamento dietético para, no mínimo, três meses antes da concepção, e incluindo o pai na preparação nutricional, é essencial para perpetuar a saúde nas futuras gerações.

		Até mesmo doenças como endometriose e síndrome do ovário policístico (SOP) criam condições desfavoráveis para o desenvolvimento fetal, predispondo a um ambiente com alterações endócrinas e metabólicas que se relacionam a eventos desfavoráveis de programação no concepto. É, portanto, imprescindível que, na presença dessas condições, a mulher seja direcionada ao tratamento nutricional adequado antes da concepção, ajustando o peso corporal e corrigindo a possível resistência à insulina e o EO normalmente presentes nessas condições clínicas. 




      
        


        

      

    

4	Aspectos hormonais e adaptações fisiológicas


Para que o processo de fecundação gere vida e um bebê saudável em casa, é necessária uma série de adaptações anatômicas, fisiológicas e hormonais no corpo da mulher, a fim de criar um ambiente favorável ao desenvolvimento normal do concepto. Essas mudanças, que podem ser sentidas de maneiras diferentes em cada gestação, incluem alterações nos sistemas cardiovascular, pulmonar, imunológico e metabólico e são essenciais para regular o metabolismo materno, promover o crescimento fetal e preparar o corpo da mãe para o parto e a lactação (ACCIOLY; SAUNDERS; LACERDA, 2009).


Já nas primeiras horas após o encontro entre ovócito e espermatozoide, as sinalizações hormonais mediadas pelo corpo lúteo e sincronizadas com o endométrio preparam o corpo para as adaptações fisiológicas que vão permitir o avanço da gestação após a implantação do embrião (GUYTON; HALL, 2011). A essa altura, ainda não são perceptíveis os sinais e sintomas relacionados ao processo, e a menstruação ainda não atrasou. Embora algumas mulheres possam sentir cólicas e ter um leve sangramento, o painel nutricional da mãe ainda é o mesmo, e o embrião em desenvolvimento circula pelos fluidos corporais, nutrindo-se das secreções endometriais uterinas e da nutrição e energia acumuladas das células germinativas que se uniram e se transformam rapidamente. 


A primeira adaptação hormonal na gestação é a liberação da gonadotrofina coriônica humana (hCG), que desencadeia uma série de mudanças no sistema imunológico e endócrino da mãe. A atividade biológica principal da hCG é substituir o hormônio luteinizante (LH) na promoção da produção de progesterona pelas células do corpo lúteo ovariano, a fim de prevenir o sangramento menstrual. No entanto, na atualidade, inúmeras funções são reconhecidas para o hormônio da gestação, incluindo a promoção do crescimento de novos vasos sanguíneos na cavidade uterina, o crescimento uterino paralelo ao crescimento fetal, além do crescimento e diferenciação de órgãos fetais e do cordão umbilical (COLE, 2010).


Entre outros papéis, são também atribuídos à hCG os enjoos típicos do início da gestação, uma vez que ela atua no cérebro da mãe causando hiperêmese gravídica, comumente intensificada na nona semana gestacional com o aumento das quantidades de hormônio circulante, que agora também será produzido pela placenta. Os hormônios da gestação e suas ações principais estão descritos no quadro 1.



Quadro 1 — Hormônios da gestação e suas principais funções
	
		
		
	
	
		
				HORMÔNIO
				AÇÃO PRINCIPAL
		

	
	
		
				Gonadotrofina coriônica humana (hCG)
				Mantém o corpo lúteo para que as taxas de estrogênio e progesterona não diminuam, garantindo a manutenção da gravidez e a ausência de menstruação. Sofre declínio por volta de 15 semanas, quando a placenta já está formada. Fornece imunossupressão à mulher para aceitação do embrião; tem atividade tireotrófica e estimula a produção de testosterona pelo testículo fetal para diferenciação sexual, além de participar do crescimento uterino, dos órgãos fetais e do cordão umbilical.
		

		
				Lactogênio placentário humano
				Encontrado no plasma a partir de quatro semanas de gestação, tem efeito lipolítico, aumenta a resistência à insulina e estimula o pâncreas a secretar mais insulina, ajudando no crescimento fetal, pois proporciona maior quantidade de glicose e nutrientes para o feto em desenvolvimento.
		

		
				Progesterona
				Prepara a mucosa uterina para a gestação; manutenção da gravidez e crescimento das glândulas mamárias.
		

		
				Estrogênio
				Proliferação da musculatura uterina, aumento muito acentuado do crescimento do sistema vascular para o útero, dilatação dos órgãos sexuais externos e do orifício vaginal. Crescimento das mamas e deposição da quantidade adicional de gordura para a lactação. 
		

		
				Ocitocina
				Favorece o parto e a descida do leite.
		

	
			


Acompanhando o início das alterações hormonais, o principal ajuste fisiológico do período são as modificações no endométrio, chamado agora de decídua, que, mais tarde, dará origem à placenta. Nessa fase, a nutrição do feto se deve à digestão trofoblástica e aos nutrientes presentes na decídua endometrial, incluindo glicogênio, proteínas, lipídios e alguns minerais (GUYTON; HALL, 2011). Tal fato indica novamente a importância da nutrição adequada na preconcepção, uma vez que o endométrio se formou antes de a fecundação e a nidação acontecerem. Posteriormente, com o avanço da formação da placenta, toda a nutrição ocorrerá por difusão, por meio da membrana placentária. 


A placenta, embora seja considerada um anexo fetal, é a interface entre a mãe e o feto que representa a única via pela qual nutrientes, oxigênio e resíduos metabólicos serão trocados, além de ser responsável por sintetizar glicogênio, colesterol e ácidos graxos, para servirem de fonte energética ao feto no início do seu desenvolvimento (MOORE; PERSAUD, 2008). É por esse motivo que qualquer alteração na circulação placentária materna ou fetal pode comprometer o bem-estar e o desenvolvimento do bebê.


Além das alterações endócrinas, e também por conta delas, uma série de adaptações fisiológicas é observada no corpo da gestante. O quadro 2 descreve as principais modificações no organismo materno durante as 40 semanas gestacionais.



Quadro 2 — Principais adaptações fisiológicas durante a gestação
	
		
		
	


				ADAPTAÇÃO
				MODIFICAÇÃO FISIOLÓGICA
		


	
		
		
				Sistema cardiovascular
				Aumento do volume sanguíneo Aumento do débito cardíaco Diminuição da viscosidade sanguínea Diminuição da pressão arterial
		

		
				Sistema reprodutivo
				Aumento do volume e do peso uterino Aumento das mamas
		

		
				Sistema endócrino
				Aumento do hormônio luteinizante (LH)Aumento do hormônio do crescimento Aumento do lactogênio placentário humano Aumento do estrogênio Aumento da progesterona
		

		
				Sistema respiratório
				Aumento da ventilação pulmonar Aumento do volume pulmonar
		

		
				Metabolismo
				

				Aumento da produção de insulina Aumento da produção hepática de triglicerídeos Aumento da mobilização de ácidos graxos pelo tecido adiposo 


				Diminuição fisiológica da glicemia na primeira metade da gestação Redução da sensibilidade à insulina na segunda metade da gestação

			
		

	
			


Em razão do aumento no débito cardíaco, o aumento no fluxo sanguíneo renal e periférico e todas as demandas do feto, a gestante apresenta uma alteração de 15% a 20% na taxa de metabolismo basal a partir do segundo trimestre (ACCIOLY; SAUNDERS; LACERDA, 2009).


As alterações hormonais e fisiológicas do período justificam os sinais, os sintomas e as diferenças laboratoriais encontrados nos exames clínicos que são típicos da gestação. 


Além disso, é possível, a partir desse momento, compreender melhor a adequação nutricional que será necessária no período dividido em três trimestres (ou 40 semanas gestacionais). É sempre bom considerar que essas adaptações, embora sejam essenciais para o desenvolvimento do bebê, quando somadas a um ambiente dietético desfavorável, podem se relacionar ao desenvolvimento de desordens gestacionais, principalmente o diabetes gestacional, a pré-eclâmpsia e o parto prematuro. 


Considerações finais


Durante o período inicial de desenvolvimento humano, a ideia de que existe uma janela de oportunidades, influenciada por fatores nutricionais e ambientais, implica uma série de responsabilidades, bem como de possibilidades, não somente para os pais e as mães, mas também para os profissionais que, ao lado da família, serão os mediadores do processo de saúde e de doença que se estabelece nas futuras gerações.


Há evidências contundentes de que a exposição alterada a nutrientes durante a gravidez, seja por deficiência ou por excesso, pode afetar o desenvolvimento fetal ou do recém-nascido. Essa agressão resulta em anormalidades epigenéticas que comumente levam à obesidade, resistência à insulina, alterações da pressão arterial e dislipidemias, agravando os índices de doenças cardíacas e metabólicas na vida adulta. 


Assim, uma dieta equilibrada não consiste apenas em garantir o ganho de peso adequado nas 40 semanas de gestação, mas também em fornecer todos os micronutrientes necessários para as demandas diferenciadas do período gestacional e da preconcepção.


Ao entender os objetivos da intervenção nutricional durante o acompanhamento por 1.100 dias, fica claro que é necessário avaliar a nutrição e o estilo de vida do casal muito antes da gestação, adequar seus pesos corporais e avaliar criteriosamente o status dietético e sérico de nutrientes, especialmente os que interferem diretamente nos mecanismos de metilação do DNA. 


Por fim, considerando que tanto a subnutrição como a hipernutrição são extremos que contribuem para uma série de eventos epigenéticos desfavoráveis – e, portanto, para uma programação metabólica alterada –, é imprescindível que o profissional voltado ao público materno-infantil conheça as condutas nutricionais a serem adotadas para cada fase desse intenso ciclo inicial da vida.
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