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RESUMO

Objetivo: Analisar ainfluéncia da diluicdo, o tempo e a temperatura
pbs-preparo na osmolalidade das férmulas lacteas oferecidas a
recém-nascidos (RN).

Métodos: Estudo experimental e descritivo com uma amostra de
diferentes férmulas lacteas neonatais para verificar a osmolalidade
do leite segundo a diluicdo, o tempo e a temperatura pés-preparo.
Foram analisadas sete férmulas ldcteas neonatais nos seguintes
tempos: imediatamente (até 5 minutos) apds o preparo; 20 e
40 minutos apds o preparo; de hora em hora, até completar 8 h;
e apods 12 e 24 h de preparo. As amostras foram avaliadas apés o
preparo em temperatura ambiente e depois da refrigeracao. Foram
elaboradas curvas de osmolalidade com a média das triplicatas de
cada amostra de leite. O célculo da osmolalidade foi aferido no
Osmoémetro digital A+ da Advanced Instruments, modelo 3.320.
Resultados: O tempo e a temperatura em que os leites ficaram
submetidos apés o preparo nao ultrapassaram o ponto de corte de
seguranca da osmolalidade na diluicdo 1:30 em nenhum dos tipos de
leite analisados. Na diluicdo 1:25 a férmula lactea que possui prebidticos
em sua composicao ultrapassou o limite apds 4 h de preparo.
Conclusoes: Os leites testados ndo ultrapassaram o ponto de corte
de 450 mOsm/kg (aproximadamente 400 mOsm/L), indicado como
seguro pela Academia Americana de Pediatria (AAP) na diluicao
preconizada pelos fabricantes. E necessério conhecer os fatores
que podem ou nao contribuir com o aumento da osmolalidade,
afim de se estabelecer condutas seguras e de qualidade para
os RN, sequindo protocolos baseados em evidéncias cientificas.
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ABSTRACT

Objective: To analyze the influence of dilution, time, and
temperature after preparation on the osmolality of infant
formulas given to newborns (NBs).

Methods: Experimental and descriptive study with samples of
different neonatal formulas to verify the osmolality of the milk
according to dilution, time, and temperature after preparation.
We analyzed seven neonatal formulas in the following times
after preparation: immediately (up to 5 minutes); 20 and
40 minutes; every hour up to 8 hours; and 12 and 24 hours.
The samples were evaluated at room temperature and after
refrigeration. Osmolality curves were designed with the
mean of triplicate samples of each milk sample. The digital
Osmometer A+, model 3320, from Advanced Instruments
measured the osmolality.

Results: The time and temperature at which the milk was subjected
after preparation did not cause the osmolality to exceed its
safety cut-off point at a 1:30 dilution in any of the types of milk
analyzed. At a 1:25 dilution, the formula with prebiotics in its
composition went over the limit after 4 hours.

Conclusions: The milk tested did not exceed the cut-off point
of 450 mOsm/kg (approximately 400 mOsm/L), indicated as
safe by the American Academy of Pediatrics (AAP) at a dilution
recommended by manufacturers. It is important to know the
factors that may or may not contribute to the rise of osmolality,
in order to establish safe and quality practices for NBs, following
protocols based on scientific evidence.
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A osmolalidade das formulas Idcteas, fempo e temperatura

INTRODUCAO

A nutrigao no inicio da vida ¢ atualmente reconhecida como
um fator determinante para a melhoria dos resultados neonatais
de recém-nascidos pré-termo (RNPT).! O leite humano (LH)
é considerado o alimento ideal para os recém-nascidos (RN) a
termo e pré-termo, por causa de seus componentes nutricionais e
imunoldgicos,” sendo a primeira opgio de escolha. Na impossibi-
lidade de oferecer o LH, com ou sem o uso de aditivo, a férmula
ldctea ¢ indicada para atender as necessidades clinicas e nutri-
cionais dos RNPT, entretanto as férmulas lcteas fornecidas em
p6 podem se tornar inseguras para a oferta aos RN se sua forma
de preparo nio for adequada, principalmente no que se refere
a diluigio, que é um fator que pode modificar a osmolalidade.’

A Academia Americana de Pediatria (AAP) recomenda, para
férmulas ldcteas, um ponto de corte para a osmolalidade de
450 mOsm/kg (aproximadamente 400 mOsm/L), pois valores
acima disso tém sido associadosa nduseas, vomitos, diarreia e
refluxo gastroesofdgico, além de estarem intimamente relacio-
nados ao desenvolvimento de enterocolite necrosante (ECN),
que é a complicagio gastrintestinal mais grave no RNPT de
extremo baixo peso e que pode levar ao bito.>®

As pesquisas que relatam os fatores associados a alteragoes
na osmolalidade, tais como refrigeragio,’ acidez,'’ uso de adi-

112 ¢ adigao de vitaminas," estio voltadas para o LH.

tivos
O objetivo deste trabalho foi verificar a influéncia da diluicao,
a refrigeragio e o tempo entre o preparo ¢ a administracio na

osmolalidade das férmulas ldcteas oferecidas a RN.

METODO

Trata-se de um estudo experimental com amostras de f6rmu-
las ldcteas disponiveis no mercado brasileiro oferecidas a RN
com diferentes dilui¢coes, tempo e temperatura entre o preparo
e a administragio.

As férmulas ldcteas neonatais avaliadas foram: PreNAN® e

NAN 1® (Nestlé Brasil Ltda.), AptamilPre® e Aptamil 1® (Danone),

EnfamilEnfaCare® eEnfamil 1® (MeadJohnson) eSimilac 1%
(Abbott). A composi¢ao nutricional e a osmolalidade fornecida
pelos fabricantes encontram-se na Tabela 1. Por questoes éticas,
as férmulas ldcteas neonatais foram codificadas nos resultados.

As férmulas ldcteas foram preparadas nas diluigdes 1:30
e 1:25, ou seja, uma colher de medida para 30 mL de 4gua e
uma colher de medida para 25 mL de 4gua, respectivamente.
O peso do produto presente na colher de medida variou de 4,3
a 5,5 g, conforme cada fabricante.

As amostras foram analisadas imediatamente (até 5 min) apds
o preparo; 20 e 40 min apds o preparo; de hora em hora, até
completar 8 h;e apds 12 e 24 h de preparo. As amostras foram
avaliadas apds a manuten¢io em temperatura ambiente — tem-
peratura do Laboratério de Controle de Qualidade do Banco
de Leite do Instituto Nacional de Satde da Mulher, da Crianga
e do Adolescente Fernandes Figueira (IFF), com ar-condicio-
nado entre 15 e 20°C — e em refrigeragio — geladeira com
controle de temperatura mdxima permitida de 5°C.

A osmolalidade ¢ definida como o niimero de particulas
osmoticamente ativas presentes em 1 kg do solvente'?, tendo
sido aferida no Osmo6metro digital A+ (Advanced Instruments,
Norwood, Estados Unidos), modelo 3.320. Treze amostras de
cada tipo de leite de um mesmo lote foram analisadas e prepa-
radas segundo especificagbes do fabricante. As medidas foram
aferidas em balangas de precisio e analisadas em triplicata.
Os resultados foram impressos pela impressora acoplada ao
equipamento e transcritos em uma ficha clinica especifica do
estudo, permitindo a rastreabilidade dos dados.

Inseriram-se os resultados do estudo em um banco de dados
no programa Microsoft Excel. Foram elaboradas curvas de osmo-
lalidade com a média de cada triplicata, separadas por dois grupos
de amostras (férmula ldctea de termo e de pré-termo), segundo o
tempo de pds-preparo e a temperatura (refrigeracio e ambiente).
Foi estabelecido como ponto de corte para a seguranca do paciente
a osmolalidade de 450 mOsm/kg. Além disso, apresentaram-se os
resultados por meio de médias e de seu desvio padrio (Tabela 2).

Tabela 1 Valores da osmolalidade, macronutrientes e energia das férmulas lacteas por 100 g de pd, conforme
descrito no site dos fabricantes.

I = = == e e e

Osmolalidade (mOsm/kg) 320,00 290,00 330,00 250,00 310,00 303,00
Carboidrato (q) 53,60 57,90 49,70 53,10 52,00 55,00 55,00
Proteina (g) 14,50 11,40 15,40 9,76 14,00 11,00 11,00
Lipideos (g) 26,00 25,80 28,30 25,90 27,00 29,00 28,00
Valor energético (kcal) 501,00 509,00 514,00 484,00 503,00 523,00 513,00
*O fabricante 1 ndo forneceu em seu site o valor da osmolalidade.
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Tabela 2 Osmolalidade média e desvio padrdo das férmulas analisadas sequndo o tempo e a temperatura

Temperatura ambiente Refrigerado

armazenada pds-preparo.

Tempo
w0 | s | w0 | s |
5 minutos
Férmula para RNPT 1 342,747,2 422,0£21,6 332,7£0,6 426,0£7,0
Formula para RNPT 2 284,0+9,5 324,3+2,1 280,0+8,7 331,7+4,7
Férmula para RNPT 3 308,748,3 373,0£17,3 307,7£0,6 361,743,2
Férmula para RN a termo 1 374,6+2,9 440,7%3,5 358,7+3,8 436,043,6
Férmula para RN a termo 2 275,3+0,6 367,0£1,7 305,3£1,5 378,0£2,6
Férmula para RN a termo 3 219,740,6 311,742,9 239,74+1,1 329,343,0
Férmula para RN a termo 4 311,3+2,1 372,0+6,9 373,7+1,5 373,7+1,5
1 hora
Férmula para RNPT 1 351,316,5 414,0£7,0 437,0£3,6 373,7£1,5
Férmula para RNPT 2 285,0¢4,4 336,0+10,1 272,0+1,5 341,0+12,8
Formula para RNPT 3 305,7+1,2 363,7+2,1 313,0+7,0 362,7+0,6
Férmula para RN a termo 1 380,3%1,5 445,3+6,6 363,0+1,0 439,7+3,5
Férmula para RN a termo 2 280,3%3,2 377,0%6,0 313,7+1,1 385,0+1,7
Férmula para RN a termo 3 223,0£2,0 315,3+1,5 243,3+2,3 332,7+3,0
Formula para RN a termo 4 312,7%£3,0 369,0+1,0 321,04£3,6 372,7+2,3
6 horas
Férmula para RNPT 1 364,0+14,1 433,3%12,5 351,3+11,0 439,7+11,5
Férmula para RNPT 2 301,319,1 343,316,8 281,0£10,4 345,746,8
Formula para RNPT 3 308,0+1,7 371,0+£1,7 317,749,9 371,7+3,2
Férmula para RN a termo 1 392,7+4,0 459,016,2 372,0+1,0 456,316,1
Férmula para RN a termo 2 289,040,0 392,7+4,7 321,6%4,9 397,343,2
Férmula para RN a termo 3 226,0+1,0 392,747 247,0+1,0 397,343,2
Férmula para RN a termo 4 316,342,0 378,045,2 322,041,0 378,7+1,1
12 horas
Férmula para RNPT 1 361,0£15,5 431,7£10,2 351,316,5 449,7+16,6
Férmula para RNPT 2 297,0+0,0 349,7+6,8 282,3+4,9 343,3+2,3
Férmula para RNPT 3 319,04£7,0 386,7+11,7 318,317,6 372,7+4,6
Férmula para RN a termo 1 394,3+4,1 464,7+3,2 372,0+1,0 461,017,8
Férmula para RN a termo 2 296,7+1,5 402,3£1,1 322,0+1,0 402,721
Férmula para RN a termo 3 232,7+2,3 331,3+4,9 250,7+1,5 346,0+2,6
Férmula para RN a termo 4 317,742,8 376,0£1,0 325,041,7 382,042,6
24 horas
Férmula para RNPT 1 363,0£5,2 452,7+19,4 356,05,3 455,7+7,0
Férmula para RNPT 2 307,3%4,9 358,0+£18,2 286,0+1,7 358,0£12,8
Férmula para RNPT 3 325,314,5 386,0£0,0 320,744,2 375,313,2
Férmula para RN a termo 1 408,7+2,3 490,018,2 386,312,0 476,316,8
Férmula para RN a termo 2 305,0+1,0 413,7+3,7 327,7+2,0 407,3+0,6
Férmula para RN a termo 3 235,7+2,9 331,0%1,0 259,046,6 350,0+2,0
Férmula para RN a termo 4 320,7+0,6 384,3+5,0 328,0+1,0 384,0+1,0
RNPT: recém-nascidos pré-termo; RN: recém-nascido.
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O software utilizado para a elaboragio das curvas de osmolalidade
foi o R, versio 3.2.2 (Viena, Austria).”®

RESULTADOS

A osmolalidade média das férmulas analisadas segundo o tempo
e a temperatura de armazenamento pds-preparo encontra-se
na Tabela 2.

As curvas de osmolalidadede acordo com a refrigeracio
e o tempo entre o preparo e a administragdo das férmu-
las ldcteas nas dilui¢oes 1:30 e 1:25 para RN a termo sdo
apresentadas na Figura 1. Na dilui¢do 1:30, nenhuma das
férmulas analisadas ultrapassou o valor de 450 mOsm/kg.
Na dilui¢io 1:25, tanto em temperatura ambiente como
em refrigeracdo, verificou-se que a férmula para RN a
termo lapresentou valores de osmolalidade acima do
recomendado pela AAP a partir de 4 h pds-preparo em ar
ambiente e em refrigeracdo.

A Figura 2 mostra as curvas de osmolalidade segundo a refri-
geragio e o tempo entre o preparo e a administragao das férmu-
las ldcteas para os RNPT, nas dilui¢ées 1:30 e 1:25. Observou-se

que a férmula para RNPT1 ultrapassou o valor de osmolalidade
recomendado pela AAP a partir de 12 h pés-preparo, na dilui-

¢4o 1:25 em refrigeragio.

DISCUSSAO

No presente estudo foi possivel observar variacdes da osmolalidade
entre as férmulas licteas comercializadas para os RN, principalmente
quando ocorre o aumento da densidade calérica (diluicdo 1:25).

As variagoes devem-se, principalmente, ao tipo de férmula
l4ctea utilizada e a forma de diluicio. Entre as férmulas ldcteas
analisadas, a férmula para RN a termo lapresentou a osmo-
lalidade mais alta, ultrapassando apés 4 h o valor recomen-
dado pela AAP na diluigao 1:25 nas diferentes temperaturas.
Especulamos que esse aumento pode estar relacionado tanto
a0 aumento da concentragio de todos os componentes nutri-
cionais como a presenca dos prebidticos galacto-oligossacari-
deos (GOS) e fruto-oligossacarideos (FOS) em sua composicio.
Os prebidticos sio carboidratos nio digeriveis que estimulam
o crescimento e/ou a atividade das bactérias favordveis ao sis-
tema digestivo para beneficio da satde humana.'®
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Figura 1 Andlise da osmolalidade segundo a refrigeracdo e o tempo de preparo e administracdo das férmulas
ldcteas comercializadas para os recém-nascidos a termo nas diluicdes 1:30 e 1:25.
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Steele et al. analisaram a osmolalidade de 11 férmulas licteas,
nas quais7foram acrescentados aditivos (espessantes), e constataram
que apenas uma férmula lictea mais concentrada e algumas férmu-
las suplementadas excederam a osmolalidade de 400 mOsm/kg."!

Na priética clinica, em RN com patologias que nio per-
mitem aumento de volume, uma estratégia comumente
usada é aumentar a concentragio da formula lictea de 1:30
para 1:25," entretanto essa pratica pode nio ser segura, em
razio do aumento da osmolalidade. Logo, outra solugao para
resolver essa questio clinica consiste na suplementagao indi-
vidualizada. Assim sendo, dependendo da necessidade do
RN, que é maior quanto menor a idade gestacional, compo-
nentes especificos podem ser adicionados'”. Segundo Steele
etal., a suplementacio de gordura aumenta a osmolalidade em
0,7 mOsm/kg, enquanto a suplementacio com carboidratos
a aumenta em 31 mOsm/kg.!" Para Silva et al., a suplemen-
tagdo com polimeros de glicose e/ou triglicerideos de cadeia
média nas férmulas licteas em pé e liquida para RNPT for-
nece aumento da ingestdo de energia em criangas sem exceder
o mdximo recomendado para osmolalidade.'s Essa prdtica,
porém, é questiondvel, visto que o aumento de energia sem

a adequada propor¢io de aminodcidos pode levar ao incre-
mento do depdsito de gordura e peso, mas nio necessaria-
mente ao crescimento compativel."”

Esses achados reforcam a importincia de se conhecer a osmo-
lalidade tanto das férmulas licteas como dos aditivos e a con-
centracio a ser oferecidas aos RNPT, uma vez que hd variagio
entre elas. No presente estudo, observou-se que a férmula para
RN a termo 1 e a férmula para RNPT 1 apresentam a osmo-
lalidade préxima do ponto de corte (450 mOsm/kg) e devem
ser oferecidas de acordo com as recomendacoes dos fabricantes
(1:30), como forma de prevenir agravos para a satde.

Entre as férmulas ldcteas analisadas para este estudo, nenhuma
apresentou em seu rétulo informacoes sobre o valor da osmo-
lalidade, estando este descrito apenas no site dos fabricantes.
Dados sobre a osmolalidade desses produtos sao escassos ou
incompletos, apesar da sua importincia para a prética clinica,
especialmente para RN com problemas gastrintestinais. *°

Em relagdo ao tempo entre o preparo e a possivel adminis-
tracdo, observou-se que a osmolalidade foi aumentada e ultra-
passou o ponto de corte apenas apds 12 h de preparo para a
férmula para RNPT 1, e apds 4 h de preparo para a f6rmula
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Figura 2 Andlise da osmolalidade segundo a refrigeracdo e o tempo de preparo e administracdo das férmulas
lActeas comercializadas para os recém-nascidos pré-termo nas diluicbes 1:30 e 1:25.
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para RN a termo 1. Esse aumento na osmolalidade s6 foi obser-
vado na diluigio 1:25. Evaporacio e presenca dos prebidticos
sdo as possiveis explicagoes para esse achado, principalmente
porque o aumento em relagido ao tempo entre o preparo e a
administracio nao foi encontrado nas outras férmulas ldcteas.

Uma limitagio do estudo consiste no fato de que as amos-
tras analisadas foram obtidas do mesmo lote, partindo da
suposi¢ao de que as férmulas licteas estavam em conformi-
dade com os padrdes de qualidade de fabricagdo, nao dife-
rindo estaticamente entre os lotes.

Enfatizamos que todas as férmulas analisadas indicaram
como recomendacio em seus rétulos: “O consumo deve ser
imediato e, quando necessirio o preparo com antecedéncia, a
mesma deve ser mantida sob refrigeracio a uma temperatura
menor que 5°C por no méximo 24 horas. O preparo, o arma-
zenamento e o uso inadequado deste produto podem trazer
perigos a satide do lactente”. O fabricante da férmula para RN
a termo 3 destacou, ainda, o seguinte: “Uma vez preparada, a
férmula pode deteriorar rapidamente”.

A Resolugio de Diretoria Colegiada (RDC) n° 50 estabe-
lece as Normas para Lactdrios, que regulamenta a infraestru-
tura de um lactdrio adequado, mas nio fornece nenhum deta-
lhe sobre o preparo da férmula ldctea, o tempo em que a dieta
pode ficar em temperatura ambiente nem muito menos men-
ciona a osmolalidade recomendada da férmula.?" Atualmente,

nas legislacoes brasileiras existe uma caréncia de protocolos e
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