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DIETA SEM GLUTEN E CASEINA NO AUTISMO
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RESUMO

Introducdo e objetivo: O Transtorno do
Espectro do Autismo é caracterizado por um
desenvolvimento atipico, padrées de acfes
repetitivas e comprometimento do
comportamento social, além da seletividade
alimentar. Proteinas como glaten e caseina
podem provocar alteracbes no metabolismo
destes individuos, modificando a funcdo do
sistema nervoso central através da atividade
opioide excessiva, podendo agravar 0s
sintomas. Este estudo objetivou fazer uma
revisdo sistemética sobre os efeitos de uma
dieta sem gliten e sem caseina em criancas e
adolescentes com autismo. Materiais e
Métodos: Foi realizada uma revisao sistematica
conduzida conforme a metodologia PICO, nas
bases de dados Periddico CAPES, PubMed,
Google Académico e Scielo. Foram
selecionados estudos publicados nos ultimos
10 anos, com os descritores “autism gluten
casein free”. Discussao: Estudos mostram que
uma dieta sem gliten e sem caseina pode
trazer beneficios aos individuos, melhorando as
habilidades de comunica¢édo, comportamento
durante as refeicdes e sintomas
gastrointestinais. Resultados: Foram
selecionados 14 artigos. O presente estudo
sugere que ha pontos negativos e positivos
relacionados aos efeitos da implementacéo da
dieta sem glaten e sem caseina. Os estudos
encontrados relataram a diminuicdo de
sintomas comportamentais. Apenas um estudo
evidenciou a possibilidade de ocasionar efeitos
adversos gastrointestinais e problemas de
adaptacao na dieta. Entretanto, a maioria dos
estudos ndo encontraram beneficios ou
melhora dos sintomas ap0s a implementacéo
da dieta. Conclusédo: As evidéncias
relacionadas a eficacia dieta sem gliten e sem
caseina atualmente disponiveis sao limitadas e
incertas, ndo havendo evidéncias cientificas
suficientes para apoiar o uso desta.
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autista. Dieta livre de gluten. Caseina.
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ABSTRACT
Gluten-free diet and casein in Autism

Introduction and objective: Autism Spectrum
Disorder is characterized by atypical
development, repetitive action patterns and
impairment of social behavior, in addition to
food selectivity. Proteins such as gluten and
casein can cause changes in the metabolism of
these individuals, modifying the function of the
central nervous system through excessive
opioid activity, which may worsen symptoms.
This study aimed to carry out a systematic
review of the effects of a gluten-free and casein-
free diet on children and adolescents with
autism. Materials and Methods: A systematic
review conducted according to the PICO
methodology was carried out in the Periédico
CAPES, PubMed, Google Scholar and Scielo
databases. Studies published in the last 10
years with the descriptors “autism gluten casein
free” were selected. Discussion: Studies show
that a gluten-free and casein-free diet can bring
benefits to individuals, improving
communication skills, behavior during meals
and gastrointestinal symptoms. Results: 14
articles were selected. The present study
suggests that there are negative and positive
points related to the effects of implementing a
gluten-free and casein-free diet. The studies
found reported a decrease in behavioral
symptoms. Only one study showed the
possibility of causing adverse gastrointestinal
effects and problems with adapting to the diet.
However, most studies did not find benefits or
improvement in symptoms after implementing
the diet. Conclusions: The currently available
evidence related to the effectiveness of a
gluten-free and casein-free diet is limited and
uncertain, and there is not enough scientific
evidence to support its use.

Key words: Autismo spectrum disorder. Gluten
free diet. Casein.
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INTRODUCAO

O transtorno do espectro do autismo
(TEA) é um distarbio mental relacionado ao
desenvolvimento neurolégico, diagnosticado
por meio da observacdo da conduta do
paciente e caracterizado por um
desenvolvimento atipico, padroes de acdes
repetitvas e no comprometimento do
comportamento social (Friedman, Sterling,
2019).

E um transtorno multifatorial, atrelado a
um forte componente genético, mas também
associado a outras causas. Devido a sua
abrangéncia, utiliza-se o termo "espectro", pois
h& diversos niveis de comprometimentos, que
pode variar de muito leve a grave (Lord e
colaboradores, 2018).

Individuos com TEA, principalmente
criancas e  adolescentes, apresentam
dificuldades em relacao a alimentacdo, como a
seletividade alimentar e 0 comportamento
problematico na hora das refeic¢des, dificultando
na escolha e aceitabilidade de certos alimentos
(Peverill e colaboradores, 2019).

Estima-se que entre 69% e 95% das
criancas diagnosticadas com TEA apresentem
sintomas sensoriais, afetando sua capacidade
de entender e processar estimulos sensoriais,
apresentando comportamentos incomuns com
diversos alimentos, como a recusa em ingerir
alimentos de certas cores e texturas, dando
preferéncia para alimentos com alto teor de
aclcar e sodio, trazendo prejuizos para a
saude (Zobel-Lachiusa e colaboradores, 2015).

O gluten pode ser caracterizado como
um conjunto de proteinas de armazenamento
denominadas prolaminas, presentes
principalmente em produtos alimentares como
trigo, centeio e cevada (Balakireva, Zamyattnin,
2016).

O glaten pode estar relacionado com
certos distarbios autoimunes, alérgicos e
gastrointestinais (Khoury, Balfour-Ducharme,
Joye, 2018).

Além disto, € comum que individuos
com TEA apresentem alguns sintomas
gastrointestinais como diarreia, refluxo e
constipacao intestinal, devido ao desequilibrio
da microbiota intestinal, associado a alteracdes
da resposta imunitdria a certas proteinas,
resultando em aumento da permeabilidade
intestinal e na absorcdo e entrada de peptideos
€ outros compostos na corrente sanguinea.

Consequentemente, essa absorcéo
exacerbada e ndo digerida de moléculas como

o glaten aumentam a funcdo opioide no

cérebro, causando alteracdo neuroldgica,
contribuindo para as mudancas
comportamentais do autista (Baspinar,

Yardimci, 2020).

A caseina é uma proteina de alto valor
biologico e lenta absorgdo, pertencente a
classe das fosfoproteinas.

Esta presente no leite e seus derivados
e contém todos 0s amino4cidos essenciais em
sua composicdo. Além disso, compreende
cerca de 80% das proteinas do leite e é
utiizada para o ganho de massa magra, no
processo anti-catabdlico e na garantia da
saciedade por mais tempo (Glab, Boratynski,
2017).

Assim como o glaten, a caseina
também pode provocar alteracdo nho
metabolismo das proteinas em pessoas com
TEA, aumentando a permeabilidade intestinal,
através da barreira hemato encefalica,
modificando a fung¢do do sistema nervoso
central através da atividade opioide excessiva,
podendo agravar os sintomas de individuos
com autismo (Alamri, 2020).

Portanto, uma intervencdo dietética
pode proporcionar melhora na qualidade de
vida de criangas e adolescentes portadores do
TEA, visto que a dieta sem glaten e sem
caseina pode trazer beneficios aos individuos,
melhorando as habilidades de comunicacao,
comportamento durante as refeicbes e
sintomas gastrointestinais.

Diante do que foi mencionado, verifica-
se a importancia do estudo do efeito de uma
dieta sem glaten e sem caseina em criangas e
adolescentes, visto que estas proteinas estédo
relacionadas a sintomatologia de individuos
com TEA.

O presente artigo objetiva avaliar os
efeitos de uma dieta sem glaten e sem caseina
guanto aos sintomas gastrointestinais e
comportamento de em criancas e adolescentes
com TEA, bem como analisar os efeitos do
gliten e caseina no sistema nervoso de
individuos com TEA, comparar os efeitos de
uma dieta isenta de gliten e caseina em
relacio a uma dieta regular e averiguar a
influéncia da exclusédo do gluten e da caseina
na melhoria do comportamento e seletividade
alimentar.

MATERIAIS E METODOS

Para a elaboracdo desse estudo, foi
realizada uma revisdo sistemaética da literatura
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baseada na analise de artigos referentes aos
efeitos de uma dieta sem gliten e sem caseina
em criangas e adolescentes portadoras do
TEA.

A revisdo foi realizada através das
bases de dados Scielo, Periddico CAPES.
Google Académico e Pubmed. Na busca dos
artigos foram utlizados os  seguintes
descritores: Autism Gluten Casein Free.

A revisdo foi realizada no periodo de
marco de 2022 a junho de 2022, incluindo
artigos que retratem a associacdo entre 0s
efeitos de uma dieta sem gliten e sem caseina
em criancas e adolescentes portadoras do TEA
publicado nos ultimos 10 anos. Foram
excluidos estudos né&o relacionados com o
tema e que ultrapassem o limite de 10 anos de
publicacéo.

Apébs a selecdo dos artigos conforme
os critérios de inclusdo previamente definidos,
foram tomados, nessa ordem, 0s seguintes
passos: leitura exploratdria; leitura seletiva e
escolha do material que se adequa aos
objetivos e tema deste estudo; leitura analitica
e andlise dos textos, finalizando com a
realizacdo de leitura interpretativa e redacao.

Definiu-se como guestao de
investigacdo a estratégia PICO (Participants,
Intervention, Comparations, Outcomes). Todos
0s estudos obtidos a partir dos descritores

utiizados foram avaliados pelos titulos e

resumos.

Nos casos em que estes ndo forem
suficientes para definir sua primeira selecéo,
buscou-se a integra da publicacdo. Apds a
identificacdo de todos os estudos, procedeu-se
a analise para sua pré-selec¢édo, de acordo com
a questdo norteadora e os critérios de inclusao
previamente definidos.

Essa etapa foi
separadamente por duas revisoras, extrairam
independentemente os dados.

Posteriormente, ocorreu uma reunido
de consenso, com o objetivo de decidir a
inclusdo e a exclusdo dos artigos pré-
selecionados. Tal procedimento visou controlar
o0 viés, garantindo maior seguranca na selecéo.
Os revisores nao estavam cegos para 0S
nomes dos autores, instituicbes e jornais de

publicacao.
RESULTADOS

Durante o

em descricao.

realizada

levantamento de dados
(Figura 1), foram encontrados 14 artigos que
estudaram o efeito de uma dieta sem gliten e
sem caseina nas criangas e adolescentes com
TEA relacionados diretamente com o trabalho

Google
Académico:
3.860

) Scielo: 1 Periédico
Pubmed: 29 CAPES: 536
4.426 referéncias
achadas
45 titulos Ly 35 resumos
escolhidos escolhidos

Figura 1 - Fluxograma da Reviséo.
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Tabela 1 - Artigos selecionados para Revisao.

relacionadas a
etiopatogénese
dos TEAS.

um desenho de coorte;
sendo trés deles
estudos de crossover,
e apenas um de caso-
controle. Todas as
interveng@es incluidas
foram abordadas entre
uma semana e dois
anos. A média de idade
dos participantes do
estudo varioude 2 a 18

anos. Ademais, o0s
grupos de
comparacdo, quando

considerados, recebeu
uma dieta normal em
dez estudos, uma dieta
GFCF com suplemento
dietético contendo
glaten e/ou caseina em
quatro deles e uma
dieta com baixo teor de
acucar em um estudo.

em criangas com TEA.

Autor/Ano Objetivo Métodos Resultados Conclusao
Gonzélez- Reunir os | Foi realizado um | A literatura encontrada | Atualmente, nao
Domenech e | estudos mais | levantamento da | mostrou a inexisténcia de | ha conhecimento
colaboradores, | relevantes e | literatura disponivel em | evidéncias cientificas | cientifico e clinico
2022 atualizados sobre | relacdo a dieta GFCF. | suficientes para apoiar | suficiente para

intervengBes 10 das 15 publicagBes | uma recomendacgéo geral | recomendar tais
dietéticas selecionadas possuem | de intervencdo dietética | intervengdes a

todos os pacientes
com TEA. Assim,
sd0 necessarios
mais ensaios
clinicos
randomizados,
compreendendo
um periodo de
acompanhamento
mais longo e um
desenho  duplo-
cego, incluindo um
placebo.

Yu e
colaboradores,
2022

Avaliar a eficacia
e seguranca das
intervencgdes
dietéticas  para
criangas com
TEA baseado em
uma meta-
andlise de dados
globais.

Pesquisa em sete
bancos de dados
(Cochrane Library,
PubMed, EMBASE,

Web of Science, VIP,
CNKI

e Wanfang) de acordo
com o0s critérios de
inclusédo estabelecidos,
desde o inicio dos
bancos de dados até
18/08/2021. O software
Review Manager® 5.4
foi

usado como
ferramenta de analise
de eficacia dos estudos
incluidos, tomando os
principais sintomas e
escalas do TEA como
avaliacdes de eficacia
terapéutica.

No total, sete ECRs com
338 participantes foram
finalmente obtidos. Todos
0s estudos avaliaram a

associacdo entre o0s
principais sintomas
autistas e a dieta
terapéutica, mostrando
um efeito
estatisticamente

significativo  (diferenga

média padrdo (DME) de -
0,51, intervalo de
confianga de 95% (Cl): -
0,81 a-0,21), no qual dois
estudos que seguiram a

dieta GFD relataram
reducBes  significativas
nos comportamentos

sociais (D Dois estudos
foram realizados na dieta
KD que sugeriram um
efeito  significativo nos
principais sintomas (SMD
de -0,67, 95% CI: -1,04 a
-0,31). Nao foram
observadas  alteragGes

Os resultados de
uma  metandlise
sugerem que as
terapias dietéticas
podem  melhorar
significativamente
0s sintomas
principais do TEA.
Embora 0s
resultados sugiram
a efichkcia da

terapia  dietética
para TEA,
limitada pelo

pequeno tamanho
da amostra de
Ensaios Clinicos
Randomizados,
S0 necessarios
ensaios  clinicos
mais bem
desenhados e de
alta qualidade para
validar as
conclusoes.
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estatisticamente
significativas nos
subgrupos dieta da

FBCF, dieta da GFD,
cognicdo, comunicagdo e
comportamentos
estereotipados (todos P >
0,05).

Taha,

Abdalhai,

2021

Revisar a
literatura
disponivel sobre
intervengdes
dietéticas em
criangas com
TEA e fornecer
evidéncias
atualizadas.

Foram realizadas
buscas em bases de
dados online,
utilizando os termos de
pesquisa intervencéo
dietética, transtornos
do espectro do autismo
e autismo.

Foram incluidos em
nossa revisdo 26 estudos
com diferentes desenhos
de estudos que avaliaram
a eficacia de intervencdes
alimentares especificas
em criangas com TEA.
Vérias intervencgdes
dietéticas  foram  de
pratica popular no manejo
de criancas com TEA,
incluindo eliminagao
(dieta sem glaten/caseina
e dieta oligoantigénica),
modificagdo (dieta
cetogénica modificada),
suplementacéo
(minerais, vitaminas,
omega 3 e dmega 6) e
exclusao (aditivos
alimentares). Estudos
mostraram resultados
diferentes com diferentes
graus de evidéncia. No
geral, os dados foram
inadequados para tirar
conclusdes precisas.

Ha pouca
evidéncia para
apoiar o uso de
intervengdes

dietéticas para
criangas com TEA.
Estudos adicionais
de alta qualidade e
mais pesquisas
sao, portanto,
necessarios.

Keller

colaboradores,

2021

e | Investigar o]
beneficio e a
seguranga de
uma dieta GFCF
em criangas com
diagnostico  de
TEA.

Foi feita uma pesquisa

sistematica da
literatura nas seguintes
bases de dados:
Medline Embase,
Cinahl e Cochrane, até
janeiro de 2020,
envolvendo revisdes
sistematicas e ECRs.
Foram incluidos
estudos que
investigassem uma
dieta GFCF
comparada a uma
dieta regular em

criangas de 3a 17 anos
diagnosticadas  com
TEA, com ou sem
comorbidades. A
qualidade das revisdes
existentes identificadas
foi avaliada usando
uma ferramenta de
medicdo para avaliar

Os resultados de um
modelo de efeito aleatério
ndo mostraram nenhum
efeito de uma dieta da
FBCF nos principais
sintomas de autismo
relatados pelo clinico
(diferenca média
padronizada (DME) -0,31
(95% CI. -0,89, 0,27)),
nivel funcional relatado
pelos pais (diferenca
média (MD) 0,61 (95% ClI
-5,92, 7,14)) ou
dificuldades
comportamentais
0,80 (95% CI -6,56,
10,16)). Pelo contrario,
uma dieta da FBCF pode
desencadear efeitos
adversos
gastrointestinais  (risco
relativo (RR) 2,33 (95%
Cl1 0,69, 7,90)).

(MD

As limitacBes da
literatura atual
dificultam a
possibilidade de
tirar qualquer
concluséao sélida, e
sdo0 necessarios
mais ECRs de alta
qualidade.
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revisbes sistematicas
(AMSTAR). Identificou-

se seis ECRs
relevantes,
que incluiram 143

participantes.

Quan e
colaboradores,
2021

Avaliar (através
de meta-andlise
guantitativa) a
eficacia

e seguranga de
uma dieta GFCF

Foram pesquisadas
oito bases de dados
eletrbnicas, desde o
estabelecimento de
cada banco de dados
até 27 de margo de

A meta-andlise  atual
mostrou que uma dieta
GFCF  pode reduzir
comportamentos

estereotipados e
melhorar a cogni¢do de

Embora a maioria

dos estudos
incluidos tenham
sido unifadados,

os beneficios de
uma dieta GFCF

para criangas | 2020: PubMed, Web of | criancas com TEA. No | que foram
com TEA. Science, Embase, | total de 8 estudos, com | indicados séo
PsycINFO, Cochrane | 297 participantes, 5 | promissores.
Library, Wanfang e | estudos relataram | Estudos adicionais
VIP. Foi realizada uma | redugBes  significativas [ em maior escala
meta-analise nos comportamentos | séo justificados
quantitativa com | estereotipados [diferenca
procedimentos padrdo | média padrdo (DDM) = —
utilizando o software | 0,41, Intervalo de
Stata SE 15. confianga de 95% (IC): —
0,68 a—-0,15], e 3 estudos
relataram melhorias na
cogni¢do (DSM = —0,46,
IC 95%: -0,91 a -0,01)
apos intervencao
dietética GFCF. Néo
foram observadas
alteracdes sintométicas.
estatisticamente
significativas em outras
categorias  sintomaticas
(todas as > 0,05).
Alamri, Atualizar as | Pesquisa de ensaios | No total, foram incluidos | Os dados
2020 evidéncias sobre | clinicos randomizados | nove ECRs (521 | permanecem
0 papel da nas bases de dados | participantes) com faixa | insuficientes para
dieta sem glaten | Web ~ of  Science, | etaria entre 2 e 18 anos. | apoiar o uso do
e caseina GCFD | Science Direct, Google | Quatro desses estudos | GCFD para
no manejo do | Scholar e PubMed, | ndo mostraram melhora | melhorar 0s
TEA. realizados entre janeiro | significativa em relagdo | sintomas do TEA
de 2000 e fevereiro de | aos sintomas do TEA. Os | em criangas.
2020. demais estudos (n=5)
mostraram melhora na
comunicagao,
movimentos
estereotipados,
agressividade,
linguagem,
hiperatividade, birras e
sinais de déficit de
atencao e hiperatividade
em relacdo ao grupo
controle.
Monteiro e | Identificar e | Foi realizada uma | 18 estudos foram | Apesar de alguns
colaboradores, | analisar as | revisdo sistematica nas | incluidos na revisdo, | autores relatarem
2020 evidéncias bases de sendo 16 ensaios clinicos | evolugéo
cientificas das randomizados, um | dos sintomas
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intervencdes Dados MEDLINE, | estudo caso-controle e | associados ao
nutricionais Cochrane Library, | um ensaio aberto. A | autismo em
realizadas  em | Embase, LILACS, | implementagdo de dieta | individuos com
criangas e | Google Scholar, | isenta de gliten e | TEA submetidos a
adolescentes PubMed, PsycINFO e | caseina foi a intervengdo | intervengées
com TEA. Periédicos CAPES, | mais utilizada entre nutricionais, ha
com estudos | os estudos. Do total, 10 | pouca evidéncia
publicados entre | estudos mostraram | cientifica que
janeiro de 2003 e | associagdo positiva sustente o uso de
marco de 2018, em | da intervengcdo com os | suplementos
portugués, inglés e | resultados avaliados, | nutricionais ou
Espanhol. Foram | enquanto oito ndo | terapias dietéticas
incluidos estudos que | encontraram associagdo [ em criancas e
descreveram significativa. adolescentes com
intervencBes TEA.
nutricionais em
criancas e
adolescentes com
transtornos do
espectro do autismo e
avaliaram o]
comportamento autista
e/ou sintomas
gastrointestinais.
Gonzalez- Determinar a | Trinta e sete pacientes | Nenhuma alteracdo | Uma dieta GFCF
Domenech e | influéncia de uma | foram recrutados para | comportamental de 6 meses nao
colaboradores, | dieta GFCF em | este estudo | significativa e nenhuma | induz alteragBes
2019 distarbios de | cruzado. Cada associagdo com  as | significativas nos
comportamento paciente consumiu | concentragdes urinarias | sintomas
em criangas e |uma dieta normal | de beta-casomorfina | comportamentais
adolescentes (incluindo glaten e | foram encontradas apds | do autismo e nas
diagnosticados caseina) por 6 meses e | a dieta GFCF. concentragfes

com TEA e a
potencial
associacdo com
concentragtes
urinarias de beta-
casomorfina.

uma dieta GFCF por
mais 6  meses. A
ordem da intervencdo
(comegando com dieta
normal ou com dieta
GFCF) foi atribuida
aleatoriamente. Os

pacientes foram
avaliados em trés
momentos (no inicio do
estudo, ap6s dieta
normal e apo6s dieta
GFCF). Questionarios
sobre comportamento
e autismo e adesdo a

dieta foram
preenchidos e as
concentragfes

urinarias de  beta-
casomorfina foram

determinadas em cada
momento.

urinarias de beta-
casomorfina. Mais
estudos com um
longo periodo de
acompanhamento
semelhante ao
nosso e incluindo

placebo e
elementos
cegantes séo

necessarios para
identificar melhor
0s respondentes
as dietas GFCF.

Saxena e
colaboradores,
2018

Analisar o efeito

da dieta sem
gluiten e sem
caseina em
criancas com

A dieta GFCF foi
administrada em vinte
e cinco criangas que
estavam no grupo
experimental e as

Os resultados mostram
que houve uma diferenga

significativa entre os dois
grupos. Diferentes
melhorias foram

Este estudo
sugere que uma
dieta GFCF

teve um impacto
positivo no
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foram  obtidas de
artigos revisados.

transtorno do espectro
autista entre os grupos,
conforme medido por
escalas  padronizadas.
Um estudo descobriu
gue, em comparag&o com
0 grupo controle, no
grupo da dieta GFCF

houve melhorias
significativas nos escores
para o0  subdominio
‘comunicacao’ do
autismo. Outro estudo
encontrou diferencas
significativas entre o0s

grupos nas pontuacdes
poés-intervencdo para 0s
subdominios 'tracos
autistas', ‘comunicagao’ e
‘contato social' de um
esquema dinamarqués

padronizado. As
diferencas restantes, se
presentes, referem-se
ferramentas de avaliacao
baseadas nos pais ou
outras caracteristicas

relacionadas ao
desenvolvimento
mental/TEA. Nenhum
evento adverso
associado.

com uma dieta GFCF
foram relatados.

autismo na | outras vinte estavam | observadas em criancas | comportamento de
cidade de | no grupo controle. A [ que estavam em dieta do | criangcas com TEA
Gwalior. observacéo e | que em controles. e destaca a
avaliacdo foram feitas importancia da
antes e apols trés dieta, incluindo
meses. Um mddulo de beneficios
dieta sem glaten e sem nutricionais para a
caseina foi distribuido saude.
a todos 0s
pais/responsaveis. Os
pais foram entdo
orientados a excluir
alimentos a base de
gliten e caseina da
dieta das criangas por
trés meses.
Piwowarcyk e | Atualizar Pesquisa nas bases de | Seis ECRs (214 | Em geral, hé&
colaboradores, | sistematicamente | dados Cochrane | participantes) foram | pouca evidéncia
as evidéncias | Library, MEDLINE e | incluidos. Com poucas de que uma dieta
sobre a eficacia | EMBASE até agosto | exce¢cdes, ndo houve | GFCF seja
de uma dieta de 2016, para ensaios | diferengas benéfica para os
GFCF como | clinicos estatisticamente sintomas de TEA
tratamento para | randomizados; significativas nos em criangas.
TEA em criangas. | referéncias adicionais | sintomas centrais do
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El-Rashidy e
colaboradores,
2017

Verificar a
influéncia da
dieta cetogénica
e da GFCF em

Quarenta e cinco
criancas de 3 a 8 anos
diagnosticadas  com
TEA com base nos

Ambos os grupos de dieta
apresentaram  melhora
significativa nos escores
de ATEC e CARS em

Dependendo dos

parametros
medidos em nosso
estudo, dieta

relacdo aos | critérios do DSM-5 [ comparagcdo ao grupo | Atkins modificada
sintomas do | foram incluidas neste | controle, mas 0s | e regimes de dieta
autismo. estudo. Os pacientes | cetogénicos  obtiveram | sem caseina sem
foram divididos | melhores resultados na | glaten podem
igualmente  em 3 | cognicdo e sociabilidade | melhorar com
grupos, 0 primeiro [ em comparacdo com o | seguranga as
grupo recebeu dieta | grupo de dieta GFCF. | manifestacBes
cetogénica como dieta | Dependendo dos | autistas e podem
Atkins modificada | par@metros medidos em | ser recomendados
(MAD), o segundo [ nosso estudo, dieta | para criancas com
grupo recebeu dieta | Atkins  modificada e | TEA. Entretanto,
sem glaten caseina | regimes de dieta sem | este estudo foi
(GFCF) e o terceiro | caseina sem  glaten | realizado com um
grupo recebeu nutricdo | podem melhorar com | pequeno nimero
balanceada e serviu | seguranca as | de pacientes e
como grupo | manifestagdes autistas e | uma grande
controle. Todos 0s | podem ser | quantidade de
pacientes foram | recomendados para | estudos
avaliados quanto ao | criangas com TEA. prospectivos
exame neurolégico, adicionais em
medidas larga escala sédo
antropomeétricas, bem necessarios para
como pelas escalas da confrmar  esses
Escala de Avaliacédo do resultados
Autismo na Infancia
(CARS), Teste de
Avaliagdo do
Tratamento do Autismo
(ATEC) antes e 6
meses apas o inicio da
dieta.
Hyman e | Obter Colocou-se 14 | A dieta  mostrou-se | Embora esses
colaboradores, | informacdes criangas com autismo, | segura e bem tolerada. | achados devam
2016 sobre a [ de 3 a5 anos, nadieta | No entanto, os desafios | ser interpretados
seguranga e | por 4 a 6 semanas e, | alimentares ndo tiveram | com cautela
eficicia da dieta | em seguida, realizou- | efeitos estatisticamente | devido ao pequeno
GFCF. se um significativos nas | tamanho da
duplo estudo de | medidas de | amostra, o estudo
desafio cego, | funcionamento nao
controlado por | fisiologico, problemas de | fornece evidéncias
placebo, por 12 | comportamento ou | para apoiar 0 uso
semanas, continuando | sintomas de autismo. geral da dieta
a dieta, com um GFCF.

acompanhamento de
12 semanas. Os
desafios dietéticos
foram entregues por

meio de lanches
semanais que

continham glaten,
caseina, glaten e

caseina ou placebo.
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Costa e
colaboradores,
2015

Realizar uma
revisao da
literatura

descrevendo os
resultados da

Com base em uma
analise de

citagbes do PubMed
usando os termos de
pesquisa "casein" OR

64 artigos foram listados,
sete dos quais atenderam
aos nossos critérios de
inclusdo. Todos, exceto
um, dos

Mais estudos
controlados  sé@o
necessarios para
esclarecer o papel
de uma dieta

fonte de informacgdo e
duragdo do  ensaio,
pareceram  afetar o
resultado.

dieta isenta de | "gluten” AND | artigos apoiaram um | GFCF para casos
gliten e caseina | "autismo". efeito positivo de uma | de
como dieta GFCF para casos | TEA.
intervengdo de autismo, onde os
terapéutica. sintomas foram
devidamente mitigados.
Apenas alguns estudos
avaliaram
experimentalmente a
eficacia potencial de uma
dieta GFCF para casos
de autismo e os estudos
existentes sdo baseados
em amostras pequenas e
na duragdo do tratamento
de curto prazo.
Reissman e | Analisar os | Foi realizada uma | Uma revisdo dos dados [ A evidéncia da
colaboradores, | efeitos das dietas | pesquisa bibliogréfica | da pesquisa mostra que | eficacia da dieta
2014 GFCF em | incluindo publicacbes | até 25% dos pais de | GFCF no
criangas cientificas até | criancas afetadas relatam | tratamento do
com autismo, | dezembro de 2013. Os | uso atual de uma dieta | autismo é
bem como | resultados da pesquisa | GFCF. A maioria dos | escassa.
fornecer foram selecionados | estudos identificados | Avaliagbes
informacdes para qualquer tipo de | avaliando os resultados | cientificas
sobre aspectos | intervencdo dietética | da dieta GFCF ndo | rigorosas falharam
adicionais da GFCF, bem como atendeu aos padrfes [ em parte em
relacionados & | pesquisas que tratam | metodologicos  bésicos | confirmar 0s
dieta GFCF no | da GFCF como | da ciéncia | efeitos
autismo. tratamento para o | intervencionista. A | terapéuticos da
autismo. comparagao dos | dieta
resultados do estudo ndo | GFCF. No entanto,
mostrou resultados | investigacdes mais
claros, com uma | sofisticadas
propor¢do substancial de | devem ser
estudos que nado | realizadas para
mostraram nenhum efeito | identificar
alimentar positivo. Os | possiveis
estudos beneficios e
diferiram em  muitos | maleficios de tal
aspectos metodoldgicos. | abordagem
Algumas variaveis, como | dietética.

DISCUSSAO

Apds a revisdo sistematica, foram
selecionados 14 artigos, incluindo artigos de
estudo duplo cego (1),
crossover (1) e estudo de caso-controle (2).

revisao,

Destes, tiveram estudos os quais foram
encontradas associacdo positiva entre a dieta
sem glaten e sem caseina em pacientes com
TEA e a melhora dos sintomas
comportamentais, cognitivos e
gastrointestinais. Houve estudos que néo
encontraram  alteracbes  estatisticamente
significativas, relacionados a dieta GFCF em

estudo
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relacdo ao  funcionamento fisiolégico,
problemas de comportamento ou sintomas TEA
e outros estudos ndo obtiveram resultados
suficientes para se tirar conclusdes precisas.

No primeiro estudo caso-controle,
realizado por Saxena e colaboradores (2018),
0s resultados obtidos mostraram que houve
uma diferenca significativa entre os dois grupos
e diversas melhorias foram observadas em
criancas que estavam em dieta do que em
controles.

O estudo teve como base a escala
Indiana para Avaliacao do Autismo (ISSA), que
mede a gravidade do autismo baseada em seis
dominios, como: relacionamento social e
reciprocidade, responsividade emocional, fala,
linguagem e comunica¢do, padrbes de
comportamento; aspectos sensoriais e um
componente cognitivo.

Os itens sdo classificados de 1 a 5,
aumentando a pontuacao indicando o aumento
da gravidade do problema. Este estudo sugere
que uma dieta GFCF teve um impacto positivo
no comportamento de criangas com TEA, visto
que houve diminuicdo da escala ISSA no grupo
Il (experimental) do que no grupo | (controle) e
destaca a importadncia da dieta, incluindo
beneficios nutricionais para a saude (Saxena e
colaboradores, 2018).

No segundo estudo caso-controle
encontrado, realizado por El-Rashidy e
colaboradores, (2017) além da dieta GFCF,
foram implementadas a KD e a dieta de Atkins
modificada (MAD-mudanca na KD para torna-la
menos restritiva).

Baseado na Escala de Avaliagdo do
Autismo na Infancia (CARS) e Teste de
Avaliacdo do Tratamento do Autismo (ATEC)
antes e seis meses ap0s o inicio da dieta,
ambos 0s grupos com a implementagéo de
dieta apresentaram melhora significativa nos
escores em relagao ao grupo controle. Apesar
da KD obter melhores resultados relativos a
cognicao e sociabilidade em comparagéo com
o grupo de dieta GFCF, é possivel dizer que a
dieta GFCF pode melhorar com seguranca as
manifestacbes autistas e podem ser
recomendados para criancas com TEA, visto
que houve melhora dos sintomas do autismo
recebendo a dieta como evidenciado pelos
escores de autismo (CARS e ATEC), como a
melhora estatisticamente significativa na fala e
comportamento.

A sociabilidade e a consciéncia
cognitiva diminuiram, mas sem significancia
estatistica. Entretanto, este estudo foi realizado

com um pequeno numero de pacientes e uma
grande quantidade de estudos prospectivos
adicionais em larga escala sdo necessarios
para confirmar esses resultados.

O estudo crossover (Gonzélez-
Domenech, 2019), ndo encontraram alteragfes
comportamentais  significativas apoés a
implementacéo da dieta GFCF. Além disso, ndo
€ possivel afirmar que as concentracbes de
peptideos opioides sdo maiores na populacao
autista do que na populacdo ndo autista, visto
gue os resultados sdo inconclusivos.

Isso pode ser explicado pela falta de
adesao a dieta, possivel falta de sensibilidade
relacionados aos instrumentos de avaliacdo
(escalas (ATEC, ERC-lll e ABC) e pela
dificuldade de acompanhamento da
implementacédo dietética por um periodo tao
extenso, permitindo que os individuos sigam a
dieta de forma adequada.

Em relacdo ao estudo duplo-cego
realizado por Hyman e colaboradores (2016),
néo foi detectado evidéncias de beneficios com
a implementacéo da dieta GFCF em relacdo a
funcdo fisioldgica, distirbio comportamental
(interrup¢do do sono e hiperatividade) ou
comportamentos relacionados ao TEA.

Como possivel limitagdo do estudo,
pode-se salientar o pequeno tamanho da
amostra, rigor da dieta e o protocolo do estudo.

Apenas 14 dos 22 participantes
inscritos e suas familias implementaram com
sucesso a dieta e coletaram dados, mesmo
com orientacdo profissional frequente da
equipe do estudo.

Ademais, tiveram participantes que
perderam um ou mais desafios ou tinham
outros dados ausentes (Hyman e
colaboradores, 2016).

O estudo de revisdo feito por Quan e
colaboradores (2021) relataram que o0s
sintomas do TEA podem ser melhorados com
uma dieta livre de gluten e caseina e obter
efeitos positivos, como a reducdo de
comportamentos estereotipados e melhora na
cognicao de criancas com TEA.

No total de oito estudos, cinco estudos
relataram reducbes  significativas  nos
comportamentos estereotipados e trés estudos
relataram melhorias na cognicdo apos
intervencdo dietética GFCF. Nao foram
observadas alteracdes sintomaticas (Quan e
colaboradores, 2016).

Jéa o estudo de revisdo realizado por
Alamri (2020) encontrou nove estudos de
ECR’S, sendo que quatro desses estudos nao
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mostraram melhora significativa em relacéo aos
sintomas do TEA.

Os demais estudos mostraram melhora
na comunicacdo, movimentos estereotipados,
agressividade, linguagem, hiperatividade,
birras e sinais de déficit de atencdo e
hiperatividade em relacdo ao grupo controle
(Alamri, 2020).

O estudo de revisdo realizado por
Monteiro e colaboradores (2020), também
encontraram associacdes positivas e negativas
relacionadas a dieta GFCF.

Do total, 10 estudos mostraram
associacdo positiva da intervencdo com os
resultados avaliados, enquanto oito nao
encontraram associacdo significativa (Monteiro
e colaboradores, 2020).

Yu e colaboradores (2022) realizaram
um estudo de revisdo com mais de uma
intervencdo dietética, incluindo a dieta sem
guten (GFD) e a dieta cetogénica (KD), além da
dieta GFCF. Apos a revisao sistematica, foram
encontrados trés estudos que investigaram a
eficacia de uma dieta GFCF em individuos com
TEA, dois estudos que avaliaram a eficacia de
um GFD para criancas com TEA, um estudo a
influéncia da dieta KD em pacientes com TEA e
uma publicagdo avaliou os efeitos da KD vs.
GFCF em criangas com TEA ao mesmo tempo.
Em relacdo a GFD, foi observado um efeito
estatisticamente significativo, em que houve
melhora nos sintomas de comportamentos
sociais, mas ndo houve melhora em relacéo
aos sintomas de cognicdo, comunicacdo e
comportamentos estereotipados.

Em relacdo a KD, foram observados
efeitos significativos relacionados aos sintomas
centrais do TEA. Entretanto, ndo foram
observadas alteracdes estatisticamente
significativas nos subgrupos dieta da GFCF,
dieta da GFD, cognicdo, comunicacdo e
comportamentos  estereotipados (Yu e
colaboradores, 2022).

O estudo de revisdo conduzido por
Gonzalez-Domenech e colaboradores (2022),
mostraram que foram encontrados resultados
positivos e negativos relativos a implementacéo
da GFCF em criancas com TEA.

Entretanto, ndo ha existéncia de
evidéncias cientificas suficientes para apoiar
uma recomendacdo geral de intervencdo
dietética em criancas com TEA, evidenciando
que sao necessarios mais estudos cientificos
compreendendo um periodo de
acompanhamento mais longo (Gonzalez-
Domenech e colaboradores, 2022).

No estudo de revisdo feito por
Piwowarcy e colaboradores (2018), foram
encontrados 6 ECR’S. Dentre eles, um estudo
descobriu que, em comparacdo com 0 grupo
controle, no grupo da dieta GFCF houve
melhorias significativas nos escores para o
subdominio '‘comunicacéo’ do autismo e para o
subdominio 'interagéo social' do Gilliam Escala
de Avaliacdo do Autismo (Piwowarcy e
colaboradores, 2018).

Outro estudo encontrou diferencas
significativas entre os grupos nas pontuacdes
pés-intervencdo para os subdominios ‘tracos
autistas', ‘comunicacao’ e 'contato social' de um

esquema dinamarqués padronizado.
Entretanto, as diferencas restantes, se
presentes, referem-se ferramentas de

avaliacdo baseadas nos pais ou outras
caracteristicas relacionadas ao
desenvolvimento mental/TEA (Hyman e
colaboradores, 2021).

O estudo de revisdo de Keller e
colaboradores (2021) mostraram que uma dieta
GFCF pode ocasionar efeitos adversos
gastrointestinais e possiveis problemas de
adaptacdo na dieta, visto que, geralmente,
individuos com TEA s&o bastante seletivos em
sua alimentacdo, mostrando preferéncia por
certos tipos de alimentos, seja baseado na sua
textura ou até mesmo na sua forma ou
coloracgéo.

Consequentemente, ao enfrentar uma
restrico alimentar e a incluséo de outros
alimentos devido a dieta GFCF, esses
individuos podem vir a apresentar perda de
peso e diminuicdo do apetite, por ndo se
adaptarem a essa dieta ou por se recusarem a
comer os novos alimentos introduzidos (Keller
e colaboradores, 2021).

Vale salientar que, mudancas na rotina,
alimentagéo ou até mesmo do estilo de vida de
individuos com TEA sdo um forte aspecto a ser
levado em consideracao, pois individuos dentro
do espectro ndo sao muito tolerantes a
mudancas, gostando de ter sempre um padréo.

Seis dos sete estudos selecionados
indicaram efeitos positivos de uma dieta GFCF
para casos de autismo, onde os sintomas foram
devidamente mitigados, principalmente em
relacdo aos problemas gastrointestinais e
desenvolvimento de competéncias cognitivas.

Como limitagbes desse estudo,
destacam-se o tamanho amostral pequeno e os
resultados baseados no relato dos pais,
considerados em trés estudos. Além disto, os
estudos existentes sdo baseados em amostras
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pequenas e na duracao do tratamento de curto
prazo.

O estudo de revisdo realizado por
Reissman, Lange, Stollberg (2014)
encontraram que a maioria dos estudos
identificados avaliando os resultados da dieta
GFCF nédo atendeu aos padrbes metodolégicos
béasicos da ciéncia intervencionista.

A base cientifica sobre a eficacia da
dieta GFCF no tratamento do autismo é muito
escassa. A comparacdo dos resultados do
estudo ndo mostrou resultados claros, com
uma proporcédo substancial de estudos que ndo
mostraram nenhum efeito alimentar positivo
(Reissman, Lange, Stollberg, 2014).

Por fim, o estudo realizado por Taha e
Abdalhai, (2021) incluiram diversas
intervencdes dietéticas populares no combate
aos sintomas do TEA.

Dentre as intervencdes, estédo
presentes no estudo as dietas de eliminacao
(dieta  sem glaten/caseina e dieta
oligoantigénica), dieta de modificacdo (dieta
cetogénica modificada), dieta com
suplementacdo (minerais, vitaminas, 6mega 3
e dmega 6) e dietas de exclusdo (aditivos
alimentares).

Entretanto, os estudos achados sobre
os efeitos das intervencdes dietéticas foram
inconclusivos (Taha, Abdalhai, 2021).

CONCLUSAO

A maioria dos dados encontrados nao
encontraram beneficios ou melhora dos
sintomas com a implementacdo da GFCF em
criangas e adolescentes com TEA, mostrando
que os estudos atualmente disponiveis séo
bastante limitados.

Nesse sentido, sugere-se que s&o
necessarios estudos com tamanho amostral
maior, visto que as evidéncias cientificas
encontradas sao insuficientes para apoiar 0 uso
de uma dieta isenta de glaten e caseina em
criangas e adolescentes com TEA.
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