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Resumo
Objetivo: Analisar os principais fatores que contribuem para a formação de uma microbiota intestinal saudável na infância, destacando intervenções nutricionais e não nutricionais aplicadas nos primeiros mil dias de vida. Métodos: Foi realizada uma revisão integrativa da literatura com base na estratégia PICO. As buscas foram realizadas nas bases BVS e PubMed incluindo artigos publicados nos últimos cinco anos, com foco em crianças de até dois anos de idade. Foram selecionados 17 ensaios clínicos randomizados. Resultados: As evidências apontaram que o uso de simbióticos, prebióticos e probióticos além de estratégias como o contato pele a pele, transplante de microbiota vaginal e uso de fórmulas direcionadas favoreceram a colonização por bactérias como Bifidobacterium spp. e reduziram a presença de patógenos como Clostridium difficile e Escherichia coli. Os estudos também indicaram melhora em marcadores imunológicos, maior produção de ácidos graxos de cadeia curta e fortalecimento da barreira intestinal. Conclusão: Intervenções nos primeiros mil dias de vida mostraram-se eficazes na modulação da microbiota intestinal, favorecendo um perfil mais saudável e funcional. Tais estratégias podem contribuir para a prevenção de doenças imunológicas, inflamatórias e metabólicas ao longo da vida.
Palavras chaves: Microbiota intestinal. Lactente. Microbioma intestinal. Probiótico. Simbiótico. 
Abstract
Objective: To analyze the main factors that contribute to the development of a healthy gut microbiota in early childhood, highlighting nutritional and non-nutritional interventions applied during the first 1,000 days of life. Methods: An integrative literature review was conducted based on the PICO strategy. Searches were performed in the BVS and PubMed databases, including articles published between 2020 and 2025, focusing on children up to two years of age. A total of 17 studies were selected, most of them randomized clinical trials. Results: Evidence showed that the use of synbiotics, prebiotics, and probiotics, along with strategies such as skin-to-skin contact, vaginal microbiota transfer, and microbiota-directed formulas, favored colonization by beneficial bacteria such as Bifidobacterium spp., and reduced the presence of pathogens such as Clostridium difficile and Escherichia coli. The studies also reported improvements in immune parameters, increased production of short-chain fatty acids, and reinforcement of the intestinal barrier. Conclusion: Interventions during the first 1,000 days of life proved effective in modulating the gut microbiota, promoting a healthier and more functional microbial profile. These strategies may contribute to the prevention of immunological, inflammatory, and metabolic diseases throughout life.
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INTRODUÇÃO

       Nos últimos anos, tem sido amplamente discutido sobre saúde intestinal e sua relação com o bem-estar humano. Estudos recentes têm revelado que distúrbios como alergias, obesidade, doenças inflamatórias e infecções de repetição podem ter raízes muito mais profundas do que se imaginava e ligadas a alterações precoces na microbiota intestinal 1. Em uma situação em que cesarianas eletivas, uso precoce de antibióticos e mudanças nos hábitos alimentares infantis se tornam cada vez mais comuns, surgem novos desafios para a saúde pública e, principalmente, para a promoção da saúde desde os primeiros dias de vida 2
        No centro dessa discussão está a microbiota intestinal infantil. Um ecossistema invisível e influente, que é moldado intensamente nos primeiros mil dias de vida. Fatores como o tipo de parto, o aleitamento materno, a introdução alimentar e o ambiente são decisivos para definir quais microrganismos irão habitar o intestino da criança 3;4. A composição e o equilíbrio desses microrganismos afetam o funcionamento digestivo e influenciam o desenvolvimento do sistema imunológico além da proteção contra doenças ao longo da vida 5; 6.
        Diante desse cenário, cresce o interesse por estratégias capazes de modular positivamente essa microbiota em formação. Probióticos, prebióticos, simbióticos, fórmulas específicas, contato pele a pele e até mesmo a transferência de microbiota vaginal são alternativas que têm mostrado resultados promissores na literatura científica 7;8;9. Mas até que ponto essas intervenções são eficazes? E quais delas realmente promovem um perfil microbiano semelhante ao de bebês amamentados e nascidos de parto natural?  Este trabalho busca responder a essas perguntas e oferecer uma visão crítica sobre as evidências disponíveis, despertando a atenção para o papel essencial da microbiota na construção de um futuro mais saudável desde o início da vida. O objetivo deste estudo foi analisar as evidências sobre os fatores que contribuem para o desenvolvimento de uma microbiota saudável na infância.
MÉTODOS
 
    Trata-se de uma revisão integrativa da literatura com o objetivo de analisar artigos científicos publicados sobre a formação da microbiota intestinal na infância. A estratégia PICO foi formulada para condução da estratégia de busca. O componente P (Pacientes/Problema) se refere as crianças, fase crucial para desenvolvimento da microbiota intestinal. O componente I (Intervenção) incluiu a suplementação de probióticos, prebióticos e simbióticos, além de fatores como tipo de parto e aleitamento materno, uso de antibióticos que influenciam a formação de uma microbiota benéfica. O componente C (Comparação) foi a análise de estudos comparando crianças que não receberam intervenções. Finalmente, o componente O (Desfecho) foi a avaliação do desenvolvimento imunológico, digestão eficiente, sintomas gastrointestinais e diversidade microbiana.
 Com isso, foram realizadas pesquisas nas bases de dados da Biblioteca Virtual em Saúde (BVS) e Medline/PubMed, utilizando as seguintes estratégias de busca: Gut Microbiota OR (Intestinal Microbiomes OR Microbiome Intestinal OR Intestinal Microflora OR Intestinal Microbiota OR Intestinal Microbiotas) AND (Probiotic OR Probiotics OR Symbiotics) / Microbiota Intestinal AND lactente. A autenticidade dos descritores foi verificada por meio de consulta aos Descritores em Ciências (DECs), e MESH terms. A busca pelos artigos selecionados ocorreu entre fevereiro e maio de 2025.
Foram incluídos artigos científicos publicados nos últimos cinco anos (2020-2025) para garantir a atualização dos dados e das intervenções estudadas, nos idiomas, inglês, espanhol e português. Foram incluídos ensaios clínicos que abordaram a formação da microbiota intestinal em crianças com idade de até dois anos. Foram excluídos estudos realizados com gestantes, crianças prematuras e hospitalizadas, pesquisas com animais, artigos das revisões literárias, incluindo teses, dissertações e trabalhos de conclusão de curso.
A seleção dos artigos passou por um processo estruturado para garantir a relevância dos estudos em relação ao pressuposto. Inicialmente, foram aplicados filtros de busca e posteriormente, os títulos e resumos foram examinados para identificar estudos que abordassem a formação de uma microbiota saudável em crianças. Após essa triagem inicial, os artigos foram revisados em profundidade para análise crítica e os dados de interesse foram extraídos para uma tabela estruturada.
RESULTADOS
        De 514 artigos avaliados foram incluídos 17 artigos sendo a maioria ensaios clínicos randomizados duplo-cegos.  As intervenções avaliaram diferentes cepas de Bifidobacterium e Lactobacillus, isoladas ou combinadas 10 bem como a adição de prebióticos como galacto-oligossacarídeos (GOS), fruto-oligossacarídeos (FOS) e outros compostos funcionais 7. De forma geral, a suplementação de fórmulas infantis com probióticos, prebióticos e simbióticos demonstrou efeitos positivos na modulação da microbiota intestinal de lactentes, contribuindo para o estabelecimento de um perfil microbiano com maior diversidade nos primeiros meses de vida (Tabela 1). 
As evidências apontaram que a suplementação com simbióticos esteve presente em oito estudos, enquanto cinco investigaram probióticos isolados e três, a ação de prebióticos isolados. Os grupos controles utilizaram, em sua maioria, fórmulas padrão sem adição de compostos bioativos. 
Os resultados indicaram aumento da abundância de bactérias benéficas, como Bifidobacterium spp., redução da presença de microrganismos patogênicos, como Clostridium spp., além de benefícios clínicos, como melhora na consistência das fezes, redução de cólicas, menor incidência de infecções e um perfil microbiano mais semelhante ao de lactentes amamentados ao seio materno.  Ainda, intervenções não nutricionais, como o contato pele a pele e o transplante de microbiota vaginal em recém-nascidos por cesariana, mostraram potencial em promover a diversificação da microbiota intestinal logo após o nascimento. 
Tabela 1. Resultados dos artigos incluídos. 

	
	
	PROBIÓTICOS
	
	

	Autor / Ano
	Tipo de Estudo
	Intervenção


	Grupo Controle
	Principais Resultados

	Hurkala et al., 2020
	ECR, prospectivo, controlado
	Suplementação com L. rhamnosus KL53A e B. breve PB04


	Grupo sem probiótico (n=77)
	- Colonização rápida e persistente por bactérias ácido-láticas. 
- Mimetiza microbiota vaginal.

	Shulman et al., 2022
	ECR, duplo-cego
	Fórmula com L. rhamnosus GG
	Fórmula padrão (n=35)
	- Impacto positivo na microbiota sem afetar comportamento ou tolerância.



	Zhong et al., 2021
	ECR, paralelo, aberto
	Suplementação com B. longum, L. acidophilus e E. faecalis
	Grupo sem probiótico (n=17)
	- Probióticos concomitantes ao antibiótico resultaram em maior abundância de Bifidobacterium aos 42 dias.



	O’Brien et al., 2022
	ECR, com seguimento de 1 ano
	Suplementação com B. infantis EVC001
	Grupo amamentado sem probiótico
	- Colonização persistente por B. infantis até um ano, com perfil microbiano mais saudável.


	Dierikx et al., 2024
	ECR, quádruplo-cego
	Probiótico multiespécies Ecologic AAD 612
	Grupo placebo (n=44)
	Efeitos transitórios na microbiota; diversidade alfa maior no grupo placebo após um mês.

	
	
	
	
	

	Alba et al., 2024
	Ensaio clínico piloto, duplo-cego, controlado
	Fórmula com B. breve DSM32583
	Fórmula padrão sem probiótico (n=80)
	Redução de infecções gastrointestinais e respiratórias, aumento de bifidobactérias e AGCC.



	Shen et al., 2024
	ECR duplo-cego.
	Fórmula com B.animalis lactis CP-9 ou L. salivarius AP-32
	Fórmula padrão (n=60)
	Aumento de B. longum; probióticos seguros, mas sem impacto clínico significativo em crescimento.


	
	
	PREBIÓTICOS 
	
	

	Estorninos et al., 2022
	ECR, duplo-cego
	Fórmula com oligossacarídeos do leite bovino (MOS)
	Fórmula sem MOS(n:114)
	Aumento de bifidobacterias e IgA secretora; redução de patógenos intestinais e pH fecal.


	
	
	SIMBIÓTICOS
	
	

	Lay et al., 2021
	ECR, duplo-cego
	Simbiótico com scGOS/IcFOS + Bifidubacterium breve M16V
	Fórmula padrão; referência:parto vaginal
	Microbiota mais ácida e hipóxia, semelhante à de nascidos por parto vaginal.


	Phavichitr et al.,2021
	ECR, duplo cego
	Fórmula com scGOS/IcFOS+ Bifidobacterium M-16V
	Fórmula padrão e grupo referência amamentado 
	Redução de Clostridium difficile, aumento de bifidobacterias e perfil similar ao de amamentados 



	Castanet et al., 2020
	ECR,Multicêntrico,

duplo-cego
	Fórmula BMOS +

Bifidobacterium + lactis + lactoferrina
	Fórmula padrão e grupo amamentado 
	Maior semelhança à microbiota de amamentados e melhora de biomarcadores intestinais.



	Cerdó et al.,2022
	ECR com seguimento longitudinal 
	Fórmula com simbióticos + FOS/inulina + MFGM + PUFA
	Fórmula padrão (n=85) e grupo amamentado (n=50)
	Trajetória de microbiota mais lenta e próxima à de bebês amamentados, com impacto positivo no neurodesenvolvimento.


	Panigrahi et al.,2024
	ECR, comunitário 
	Simbiótico com L. plantarum + FOS por 7 dias
	Grupo placebo (n=~1500)
	Redução de 40% em sepse e mortalidade neonatal; colonização eficaz e segura.



	
	OUTRAS INTERVENÇÕES
	

	
	
	
	
	

	Zhou et al.,2023
	ECR, triplo-cego
	Transferência de microbiota vaginal
	Gaze com solução salina (n=36)
	Microbiota e metabolismo mais semelhantes aos bebês de parto vaginal; melhora no neurodesenvolvimento.



	Mostafa et al., 2024
	ECR,com seguimento longitudinal de 2 anos
	Alimento complementar microbiota-direcionado (MDCF-2)

	RUSF padrão (n=62)
	Melhor crescimento ponderal e linear; microbiota enriquecida e biomarcadores elevados.

	Eckermann et al., 2024
	ECR, controlado 
	Contato pele a pele por 1h/dia por 5 semanas
	Cuidados habituais (n=60)
	Microbiota mais estável e madura; menor idade microbiana aos 12 meses.


	Kok et al.,2020
	ECR, duplo-cego
	Fórmula com proteína extensamente hidrolisada ou aminoácidos 
	Grupo referência amamentado 
	Diversidade maior nas fórmulas; perfis distintos de microbiota e AGCC.


ECR- ensaio clínico randomizado. B.- Bifidobacterium, L.- Lactobacillus, FOS-frutoligossacarideos PUFA-ácidos graxos poli-insaturados, BMOS-Oligossacarídeos Derivados do Leite bovino, E.-Escherichia coli, GG- Lactobacillus rhamnisus, AGCC- ácido graxo de cadeia curta. RUSF-suplemento tradicional usado como controle.
DISCUSSÃO
Definição e Importância da Microbiota Intestinal na Infância
A microbiota intestinal é composta por uma vasta e diversificada comunidade de microrganismos que colonizam o trato gastrointestinal humano 3. No intestino, especialmente o intestino grosso, abriga a maior concentração desses microrganismos. Estima-se que esses microrganismos superem em número as células do corpo humano 4. A microbiota inclui principalmente bactérias, mas também arqueas, fungos e vírus, todos vivendo em simbiose com o hospedeiro. Mais de mil espécies bacterianas diferentes habitam no intestino, sendo que os principais filos bacterianos são os Firmicutes e os Bacteroidetes, que juntos representam aproximadamente 90% da microbiota intestinal. Além disso, outras bactérias pertencentes aos filos Actinobacteria e Proteobacteria também desempenham papeis importantes na manutenção da saúde intestinal 11.
 A colonização inicial da microbiota intestinal começa no nascimento. Estudos indicam que o parto vaginal fornece ao recém-nascido uma microbiota inicial composta principalmente de bactérias provenientes do trato vaginal e do intestino materno, como Lactobacillus e Bifidobacterium, que são benéficas para saúde intestinal e para maturação do sistema imunológico 1,12.  Após o parto, o contato pele a pele nas primeiras horas e semanas de vida promove uma microbiota mais estável e menos volátil nos primeiros meses de vida, o que está associado a uma menor incidência de distúrbios gastrointestinais e melhor regulação imunológica 12. 
Estudos indicam que o contato pele a pele também está relacionado a uma maturação mais lenta e saudável da microbiota intestinal, proporcionando efeitos positivos a longo prazo, como menor risco de doenças inflamatórias e melhor desenvolvimento neuropsicomotor 12,13. Em contraste, bebês nascidos por cesariana são colonizados principalmente por bactérias provenientes do ambiente hospitalar e da pele da mãe, o que pode levar a uma microbiota inicial menos diversificada e com menor presença de bactérias benéficas ao intestino. Essa diferença inicial do tipo do parto pode influenciar a saúde da criança a longo prazo, aumentando a suscetibilidade a doenças imunológicas e metabólicas 1. Estudo, realizado no México com recém-nascidos, mostraram que bebês nascidos por cesariana apresentam uma menor abundância de Bacteriodetes e maior presença de Firmicutes, especialmente Clostridium e Enterococcus, com uma alta proporção de Firmicutes/Bacteroidetes, o que pode aumentar o risco de obesidade 14. Por outro lado, os bebês nascidos de parto vaginal mostraram perfis mais equilibrados, com maior diversidade microbiana e predominância de bactérias benéficas como Bacterioides, essenciais para regulação imunológica e prevenção de doenças crônicas 14. 
A composição da microbiota é também afetada por influências genéticas, ambientais e alimentares. Pesquisas indicam que a diversidade microbiana começa a se consolidar por volta dos dois a três anos de idade, momento em que se torna mais semelhante a microbiota de um adulto. Esse desenvolvimento inicial é fundamental, pois estabelece uma base microbiana que pode influenciar o metabolismo e o sistema imunológico ao longo da vida do indivíduo 4. Além disso, o ambiente em que a criança vive desempenha um papel significativo no estabelecimento da microbiota intestinal, incluindo fatores como contato com animais, exposição a espaços ao ar livre e contato com superfícies não esterilizadas 4. Esses fatores podem contribuir para diversidade microbiana a favorecer a presença de bactérias benéficas. Crianças criadas em ambientes excessivamente higienizados tendem a ter uma microbiota menos diversa, o que pode aumentar a predisposição a condições alérgicas e autoimunes 3.
Papel da microbiota no desenvolvimento do sistema imunológico

A microbiota intestinal desempenha um papel essencial no desenvolvimento do sistema imunológico, especialmente durante a primeira infância 15. O intestino contém cerca de 60-70% das células imunológicas do corpo humano, e a presença de bactérias intestinais é fundamental para o desenvolvimento adequado do tecido linfoide associado ao intestino. Microrganismos intestinais, como Lactobacillus e Bifidobacterium estimulam a produção de linfócitos T reguladores, que desempenham um papel essencial na manutenção da tolerância imunológica, especialmente durante a infância, quando o sistema imunológico ainda está em fase de maturação 16. 
A microbiota intestinal participa diretamente da manutenção da tolerância do sistema imunológico, ajudando-o a diferenciar entre antígenos inofensivos e patógenos. Essa regulação permite que o corpo reaja adequadamente a substâncias inócuas e previna reações exageradas, como ocorre em alergias, por exemplo. Estudos mostram que a microbiota promove a expressão de genes que regulam células imunológicas, incluindo macrófagos neutrófilos importantes para a resposta imune inata 4;11. Outro aspecto relevante é o papel da microbiota na produção de citocinas anti-inflamatórias, que ajudam a modular a resposta inflamatória do organismo. A presença de uma microbiota equilibrada contribui para a produção de citocinas como interleucina (IL) 10, que são essenciais para evitar respostas imunes hiperativas. Dessa forma, ela não só apenas participa da proteção contra infecções, mas também na prevenção de doenças autoimunes e inflamatórias 17.

Intervenções para o desenvolvimento de uma microbiota saudável
A modulação da microbiota intestinal por meio de intervenções nutricionais ou ambientais tem sido foco crescente de estudos clínicos, especialmente nos primeiros mil dias de vida, período crítico para o desenvolvimento imunológico e metabólico 15. Os dados obtidos nesta revisão demonstram que a utilização de simbióticos, probióticos, ou prebióticos isolados, bem como outras estratégias foram eficazes em promover um perfil microbiano mais semelhante ao de lactentes amamentados ao seio materno.
Estudos que avaliaram o uso de simbióticos — combinações de prebióticos como galacto-oligossacarídeos (GOS) e fruto-oligossacarídeos (FOS) com cepas probióticas específicas, como Bifidobacterium breve M-16V — demonstraram resultados superiores em comparação às intervenções isoladas. Pesquisas evidenciaram aumento significativo da acidez fecal, redução de Clostridium difficile e maior abundância de Bifidobacterium, efeitos fisiologicamente atribuídos à fermentação dos oligossacarídeos, que resulta na produção de ácidos graxos de cadeia curta (AGCC), como acetato e lactato 7;18.
Os AGCC são fundamentais para manter o pH intestinal ácido, o que desfavorece a proliferação de microrganismos patogênicos, além de promoverem o fortalecimento da barreira epitelial intestinal e a produção de mucinas e imunoglobulina A secretora (IgA).7 A dominância de Bifidobacterium, pertencente à classe Actinobacteria, tem especial relevância, pois esta é uma das primeiras classes bacterianas a colonizar o intestino de lactentes saudáveis, especialmente os amamentados ao seio materno18. As actinobacterias são reconhecidas por seu papel na indução da tolerância imunológica, produção de vitaminas do complexo B, estímulo à diferenciação de células T reguladoras e manutenção de um ambiente anti-inflamatório 17. Portanto, o predomínio dessa classe bacteriana em bebês que receberam simbióticos reforça a capacidade dessas intervenções de mimetizar a eubiose típica do aleitamento materno e contribuir para um desenvolvimento intestinal mais saudável e funcional.
          Outros simbióticos demonstraram efeitos fisiológicos e imunológicos benéficos, como a modulação de biomarcadores inflamatórios e o favorecimento de trajetórias microbianas associadas ao desenvolvimento neurocognitivo 19;20;21, reforçaram esse potencial, ao observarem redução de 40% em episódios de sepse (de 9,0% para 5,4%) em recém-nascidos suplementados com simbióticos. Isso significa que para cada 27 bebês que receberam a intervenção, um episódio de sepse foi evitado, evidenciando de forma clara e efeito imunoprotetor da suplementação simbiótica.
Outros estudos 19;22 também demonstraram que simbióticos modulam a inflamação intestinal e favorecem perfis microbianos associados a trajetórias mais lentas e estáveis de desenvolvimento da microbiota. Esses achados levantam a hipótese de que a modulação precoce da microbiota pode induzir efeitos sistêmicos como o aumento da produção de IgA secretora e citocinas anti-inflamatórias que beneficiam o desenvolvimento neuroimunológico da criança.
 Estudos demonstraram que a administração precoce de cepas probióticas como Lactobacillus rhamnosus KL53A e Bifidobacterium breve PB04, na dose de 2 × 10⁶ UFC por dia, promoveu rápida colonização intestinal em recém-nascidos, imitando o padrão microbiano de bebês nascidos por parto vaginal 23;24. Além disso, Bifidobacterium infantis EVC001 demonstrou capacidade de colonização persistente até o primeiro ano de vida 25, o que pode indicar efeitos protetores duradouros. Esses resultados estão associados à produção de ácido lático, redução do pH intestinal, inibição de patógenos e estímulo à IgA secretora 26. Fisiopatologicamente, a adesão dessas cepas ao epitélio intestinal ativa receptores Toll-like, os quais induzem respostas imunes tolerogênicas, promovem a secreção de mucinas e defensinas e fortalecem a barreira intestinal. Esses mecanismos ajudam a explicar os benefícios clínicos observados, como melhora na consistência das fezes, redução de cólicas, infecções gastrointestinais e respiratórias. 
No grupo dos prebióticos, destaca-se o estudo conduzido em lactentes, população particularmente vulnerável devido à imaturidade do sistema imunológico e à colonização intestinal ainda em formação. O uso de oligossacarídeos derivados do leite bovino (Bovine Milk Oligosaccharides – BMOS) resultou em aumento significativo das concentrações de Bifidobacterium spp. e redução de microrganismos potencialmente patogênicos, como Clostridium difficile, Klebsiella e C. perfringens. Além disso, observou-se um aumento na concentração fecal de IgA secretora, lactato e acetato, indicando um impacto positivo tanto na imunidade de mucosa quanto no metabolismo microbiano intestinal 27. Esses achados reforçam o papel dos prebióticos na promoção de uma composição microbiana saudável por meio da fermentação seletiva por bactérias benéficas, promovendo ambiente redutor, aumento da produção de AGCC e maior expressão de genes relacionados à barreira intestinal. A hipótese é que esses compostos funcionem como substratos preferenciais para Bifidobacterium, promovendo sua proliferação em detrimento de espécies patogênicas.
        Intervenções não nutricionais, como o contato pele a pele e o transplante de microbiota vaginal também apresentaram efeitos positivos na modulação da microbiota intestinal em recém-nascidos. Um estudo mostrou que o transplante de microbiota vaginal aplicado em bebês nascidos por cesariana resultou em uma composição microbiana mais semelhante à de nascidos de parto natural, provavelmente devido à exposição precoce a microrganismos como Lactobacillus e Bacteroidetes, fundamentais para o desenvolvimento da tolerância imunológica 8.
Com relação ao contato pele 13 foi demonstrado que frequente promoveu maior estabilidade e maturação mais lenta da microbiota, sugerindo que práticas assistenciais precoces influenciam positivamente a trajetória do ecossistema intestinal. Além disso, estratégias alimentares como o uso da fórmula MDCF-2 (Microbiota-Directed Complementary Food – fórmula 2) mostrou efeitos promissores. Essa fórmula, composta por ingredientes como farinha de grão-de-bico, banana verde, soja, amendoim e óleo de soja, foi desenvolvida para favorecer o crescimento de bactérias benéficas, como Bifidobacterium e Faecalibacterium. Estudo mostrou que a MDCF-2 foi eficaz em promover melhora do crescimento linear e ponderal, além de modular o perfil microbiano intestinal e proteico plasmático, indicando efeitos sistêmicos mediados pela microbiota e levantando a hipótese de um possível efeito epigenético induzido pela alimentação 9.
A comparação entre os estudos mostra que, apesar da heterogeneidade metodológica e das cepas utilizadas, há uma convergência sobre os efeitos benéficos da microbiota e à saúde geral da criança. A hipótese central que emerge desta revisão é que a eubiose precoce alcançada por meio de intervenções dirigidas constitui um fator protetor contra a inflamação crônica, disfunções de barreira intestinal e distúrbios imunometabólicos, como obesidade, alergias e doenças autoimunes.
Dessa forma, as descobertas desta revisão sugerem que a intervenção precoce com simbióticos, probióticos, prebióticos e medidas ambientais pode contribuir para o desenvolvimento de uma microbiota intestinal saudável, com repercussões positivas na imunidade, crescimento e prevenção de doenças crônicas na infância. Nesse contexto, o nutricionista desempenha um papel essencial nesse processo, orientando gestantes, puérperas e cuidadores sobre práticas alimentares e estratégias que favoreçam essa formação, como o aleitamento materno, o uso de adequado de fórmulas infantis e a introdução responsável dessas intervenções. 
CONCLUSÃO 
        A análise dos estudos selecionados revelou que a formação de uma microbiota intestinal saudável na infância está diretamente associada a intervenções realizadas durante os primeiros mil dias de vida, período crítico para o desenvolvimento imunológico, metabólico e neurocognitivo. As evidências científicas analisadas demonstraram que a suplementação com simbióticos, probióticos e prebióticos, bem como estratégias não nutricionais como o contato pele a pele e a transferência de microbiota vaginal, favorecem a colonização por bactérias benéficas, especialmente do gênero Bifidobacterium, além de reduzirem a presença de patógenos como Clostridium difficile e Escherichia coli.

         A atuação dessas intervenções na modulação do pH intestinal, produção de AGCC, estímulo à produção de IgA secretora e fortalecimento da barreira epitelial intestinal contribui para o desenvolvimento de um sistema imunológico mais equilibrado e resistente. Além disso, estratégias alimentares específicas, como o uso da fórmula MDCF-2, demonstraram efeitos sistêmicos relevantes, incluindo melhora do crescimento físico e regulação de biomarcadores inflamatórios, reforçando o papel da nutrição como indutora de saúde via microbiota.

        Diante dos resultados encontrados, conclui-se que promover uma microbiota saudável nos primeiros anos de vida não só influencia positivamente a saúde imediata da criança, mas também representa uma importante estratégia preventiva de doenças crônicas a longo prazo. Investir em práticas baseadas em evidências para apoiar o desenvolvimento de uma microbiota equilibrada deve ser prioridade nas políticas públicas e na atenção nutricional à infância.
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