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FORMA DE APRESENTACAO DA TESE

Esta tese foi apresentada em forma de artigos, sendo 3 artigos de revisao

e 3 artigos originais.

Artigos de revisao:
1) Indicadores do estado nutricional de vitamina A.
2) Indicadores do estado nutricional de ferro em criancas.

3) Interacdo entre vitamina A e ferro em diferentes grupos populacionais: revisao

de literatura.

Artigos originais:

1) Fatores associados a concentragao de retinol sérico em criancas de 18 a 24

meses de idade.

2) Prevaléncia e fatores associados a anemia e deficiéncia de ferro em criangas

de 18 a 24 meses.

3) Estado nutricional de ferro e sua associacdo com a concentracao de retinol

sérico em criancas de 18 a 24 meses.
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RESUMO

NETTO, Michele Pereira. M.S. Universidade Federal de Vicosa. Julho de 2005.
Estado nutricional de ferro e vitamina A em criancas de 18 a 24 meses do
municipio de Vigosa, Minas Gerais. Orientadora: Sylvia do Carmo Castro
Franceschini. Conselheiros: Helena Maria Pinheiro Sant'Ana e Silvia Eloiza

Priore.

Neste estudo transversal foi avaliado o estado nutricional de ferro e
vitamina A de 101 criancas de 18 a 24 meses de idade no municipio de Vigosa,
Minas Gerais e possiveis correlacdes entre suas deficiéncias. Aliquotas de 8 mL
de sangue coletados por punc¢do venosa foram utilizadas para determinar as
concentracdes de hemoglobina e indices hematimétricos por contagem eletronica
automatizada; ferritina sérica pelo método de doseamento imunométrico; proteina
C reativa pelo método de aglutinacdo do latex e retinol sérico por cromatografia
liquida de alta eficiéncia. Nas andlises parasitoldgicas de fezes utilizou-se os
métodos de Hoffman, Faust e Ritchie. Os valores limitrofes para classificar o
estado nutricional de ferro e vitamina A: hemoglobina < 11g/dL, hematdcrito <
33%, VCM < 72fL, HCM < 24pg, CHCM < 32pg, RDW > 14,5%, ferritina <
12ug/L e retinol < 30ug/dL. Considerou-se anemia pela concentracdo de
hemoglobina, a deficiéncia de ferro através da ferritina e a anemia ferropriva
quando ambos, hemoglobina e ferritina estivessem alterados ou através de
diferentes combinacdes dos indices hematimétricos. Investigou-se a associagdao do
estado nutricional de ferro e vitamina A com varidveis maternas, caracteristicas do
nascimento, condi¢des socioeconOmicas, condi¢des de habitacdo, morbidades,
histéria de vacinagdo e praticas alimentares. Na avaliacdo da prética alimentar
utilizou-se o recordatdério 24 horas; e a inadequacdo foi estimada de acordo com a
EAR (Necessidade Média Estimada). A classificacdo da biodisponibilidade de
ferro foi feita utilizando o critério proposto por MONSEN et al. (1978). Os
indices antropométricos (peso/idade, estatura/idade e peso/estatura) foram
avaliados em escore z utilizando-se a referéncia antropométrica do CDC/NCHS.
Verificou-se que 0,99; 18,2; 21,0; 30,7 e 38,4% das criancas avaliadas

apresentaram deficiéncia de vitamina A, anemia por deficiéncia de ferro avaliada
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quando hemoglobina e ferritina estavam alterados, parasitose intestinal, anemia e
deficiéncia de ferro, respectivamente. Foram construidos modelos de regressao
para investigar quais varidveis estavam associadas aos niveis de retinol e de
hemoglobina, e a deficiéncia de ferro. O retinol mostrou associa¢do positiva a
maior escolaridade paterna e ao maior consumo de proteina da dieta, e associacao
negativa com nuimero de moradores no domicilio. A hemoglobina apresentou
associacdo positiva com os anos de escolaridade materna, e negativa com o
nimero de moradores na casa, a idade de introducdo de sucos e/ou frutas e o
tempo de aleitamento materno. J4 o consumo de leite proximo das refeicdes e o
excesso de moradores no domicilio apresentaram-se como fatores de risco para a
deficiéncia de ferro. Neste estudo ndo foram encontradas correlacdes entre os
indicadores do estado nutricional de ferro e os niveis retinol sérico, excecao
apenas para a correlacdo encontrada entre hemoglobina e retinol nas criangas ndo
anémicas. De modo geral, conclui-se que o estado nutricional de ferro e vitamina
A entre lactentes de 18 a 24 meses atendidos em servicos publicos de saide do
municipio de Vicosa, Minas Gerais estdo associados a varidveis socioecondmicas
e dietéticas e, mais estudos sdo necessarios utilizando-se indicadores de reserva do
estado nutricional de ferro e vitamina A para confirmacdo ou nio da associacao

entre estes.
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ABSTRACT

NETTO, Michele Pereira. M.S. Universidade Federal de Vigosa. July 2005.
Nutritional status of iron and vitamin A in 18-24 months-old children in
the city of Vicosa, Minas Gerais. Adviser: Sylvia do Carmo Castro
Franceschini. Committee members: Helena Maria Pinheiro Sant'Ana e Silvia

Eloiza Priore.

In this study transversal it was evaluated the nutritional status of iron and
vitamin A in 101 children 18-24 months old in the county Vicosa, Minas Gerais
and the possible correlation among their deficiencies. Aliquots of 8 ml of blood
were collected, through venous puncture were used to determine the
concentrations of the hemoglobin and the hematimetric index through automatized
electronic counting; blood ferritin for the method of immunometric; C-reactive
protein (CRP) for the method of latex agglutination and for the dosage of serum
retinol for the high performance liquid chromatography. In the feces parasitologic
analyses were carried out using the methods of Hoffman, Faust and Ritchie. The
limitrophe values to rank the nutritional status of iron and vitamin A: hemoglobin
< 11g/dL, hematocrit < 33%, VCM < 72fl, HCM < 24pg, CHCM < 32pg, RDW >
14,5%, ferritin < 12ug/L e retinol < 30ug/dL. Anemia was considered through
hemoglobin concentration, the iron deficiency through ferritin and iron deficiency
anemia when both, hemoglobin and ferritin were altered. The association of
nutritional status of iron and vitamin A to maternal variables, characteristics from
birth, social-economics conditions, habitation conditions, deaths, vaccination
history and feeding practices. On the feeding practices a 24 hours recordative was
used; and the inadequacy was estimated accordingly to the EAR (Estimated
Average Requirement). The ranking of iron bioavailability was done using the
standard proposed by MONSEN et al. (1978). The anthropometric index
(weigh/age, height/age and weight/height) were evaluated on z score using the
anthropometric references from CDC/NCHS. It was noted that 0,99; 18,2; 21,0;
30,7e 38,4% from the evaluated children showed deficiency of vitamin A, iron
deficiency anemia, intestinal parasitosis, anemia and iron deficiency, respectively.

Regression models were made to investigate which variables were associated to
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the retinol and hemoglobin levels, and to the iron deficiency. The retinol showed
positively associated to the larger paternal education and to the larger content of
protein in the food, and negatively associated to the number of inhabitants in the
house. The hemoglobin showed a positive association to the years of maternal
education and a negative association to the number of household inhabitants in the
house, the age at the introduction of juice and/or fruit and the period of
breastfeeding. But the consumption of milk close to the meal hours and the
excess of inhabitants in the house were showed as risk factors to the iron
deficiency. In this study it wasn’t found correlations among the indicators of
nutritional status of iron and the levels of blood retinol, the only exception was for
the correlation found between the hemoglobin and the retinol in non-anemic
children. In general, it is concluded that the nutritional status of iron and the
vitamin A among 18-24 months-old assisted at the health public services in
Vigosa, Minas Gerais are associated social-economical variables and dietetics, and
that further studies be carried out to with indicators of reservation of the
nutritional status of iron and vitamin A to confirm or not to confirm the

association among those.
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Introducao

1) INTRODUCAO

A anemia na infincia compromete o sistema imunoldgico, prejudica o
crescimento e desenvolvimento, interfere no desempenho cognitivo, levando a
alteracdes comportamentais (WHO, 2001). A anemia carencial, principalmente,
pela deficiéncia de ferro, € a mais comum na infincia e os principais fatores
envolvidos na sua etiologia referem-se as baixas condi¢des socioecondmicas,
consumo alimentar inadequado, insatisfatéria assisténcia a satde, morbidades e
fatores bioldgicos. Neste ultimo fator, destaca-se a idade, com prevaléncias mais

acentuadas em criangas de 6 a 24 meses (OSORIO, 2002).

A deficiéncia de vitamina A estd associada com aumento da morbi-
mortalidade por doencas infecciosas mesmo em nivel subclinico, e em sua forma
mais grave acarreta problemas de visdo que podem levar a cegueira irreversivel
(BATES, 1995); pode ser causada por dois fatores principais; o primeiro por uma
persistente ingestao insuficiente de vitamina A para satisfazer as necessidades
organicas, a qual € exacerbada por circunstancias secunddrias como o consumo
insuficiente de gordura na dieta, levando a uma ineficiente absor¢do deste
micronutriente. O segundo fator estd relacionado ao sinergismo entre episddios

infecciosos e a caréncia de vitamina A (RAMALHO e SAUDERS, 2003).

No Brasil, as prevaléncias das duas deficiéncias na infancia sdo elevadas.
A anemia ferropriva atinge entre 41 a 77% das criancas menores de 24 meses
(DEVINCENZI, RIBEIRO e SIGULEM, 2000) e a hipovitaminose A entre 16 e
74% dos menores de seis anos (RAMALHO et al, 2002). Em Vicosa, MG, 60,8%
das criancas de 6 a 12 meses apresentam anemia ferropriva e destas 55,6%, a
forma grave da deficiéncia (SILVA et al., 2002). Na faixa etdria de 12 a 60 meses
a prevaléncia de anemia e de anemia grave foi de 63,2% e 43,5%, respectivamente
(MIRANDA et al., 2003). Com relagdo a prevaléncia de hipovitaminose A
observou-se que 15% dos pré-escolares apresentavam esta caréncia, observando-
se correlacdo positiva e significante entre os niveis de hemoglobina e retinol

sérico (MAGALHAES et al., 2001).

Com relacdo a associac@o entre o estado nutricional de ferro e vitamina

A, os estudos de BLOEM et al. (1989), WOLD-GEBRIEL et al. (1993), AHMED
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et al. (1996), ALLEN et al. (2000), PALAFOX et al. (2003) e WILLOWS e
GRAY-DONALD (2003) monstram correlacdo positiva entre os indices do estado
nutricional de ferro e vitamina A. Estudos mostram que a suplementagcdo de
vitamina A melhora o estado nutricional de ferro (MEJIA e ARROYAVE, 1982;
MEJIA e CHEW, 1988; BLOEM et al., 1989; MWANRI et al., 2000; AHMED et
al., 2001; MULISMATUN, 2001) e a suplementacdo com ferro melhora o estado
nutricional de vitamina A (MUNOZ et al., 2000). Entretanto os mecanismos
envolvidos na associa¢do entre o estado nutricional de ferro e vitamina A nao
estdio bem esclarecidos. Acredita-se que esta associacdo deva-se ao fato da
vitamina A beneficiar a eritropoese, prevenir infec¢des ou melhorar a absorcao de
ferro (HODGES et al, 1978; BLOEM et al., 1989; THURNHAM, 1993; WEST,
1996; GARCIA-CASAL et al., 1998; SEMBA, 1998; MWANRI et al., 2000;
SEMBA e BLOEM, 2002).

Diante dos prejuizos que as deficiéncias de ferro e vitamina A podem
causar a saude da crianca, o estudo de fatores envolvidos em suas etiologias se
torna essencial para o controle das mesmas e, embora, a associagcdo entre o estado
nutricional de ferro e vitamina A tenha sido estudada em vérios paises, pouco se

conhece acerca desta associagdo na populacgdo brasileira.
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Objetivos

2) OBJETIVOS

2.1

2.2

Objetivo geral

Avaliar o estado nutricional de ferro e vitamina A em criancas de 18 a 24
meses de idade no municipio de Vigosa, Minas Gerais e as possiveis

correlagdes entre estas deficiéncias.

Objetivos especificos

Verificar os fatores associados aos niveis de retinol sérico entre os lactentes

estudados;

Determinar a prevaléncia de anemia e os fatores associados aos niveis de

hemoglobina e a deficiéncia de ferro;

Avaliar o estado nutricional de ferro através de diferentes parametros e

verificar a sua associa¢do com os niveis de retinol sérico.
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3) REVISAO DE LITERATURA

3.1 Artigo 1: Indicadores do estado nutricional de vitamina A em criancas
Indicators of the nutritional state of vitamin A in children

Indicadores del estado nutricional de vitamina A en nifios

3.1.1 Resumo

Diante da magnitude da deficiéncia de vitamina A ressalta-se a
importancia de conhecer os indicadores do estado nutricional de vitamina A e suas
vantagens e desvantagens para o diagndstico. Assim, um levantamento
bibliografico mediante consulta as bases de dados Medline e publicacdes de
organismos internacionais foi feito e, selecionou-se as publicacdes cientificas que
tratavam sobre avaliacdo do estado nutricional de vitamina A. Analisou-se os
indicadores biolégicos do estado nutricional de vitamina A, que sdo os
indicadores clinicos (xeroftalmia), funcional (cegueira noturna), bioquimicos
(retinol sérico, concentracdo de vitamina A no leite materno, proteina ligadora de
retinol, teste de resposta relativa a dose, teste de resposta relativa a dose
modificado, teste de resposta sérica de 30 dias, técnica de dilui¢do isotopica com
deutério) e histoldgicos (citologia de impressdo conjuntival e citologia de
impressao com transferéncia). Percebeu-se nesta revisao que na escolha do
indicador deve-se considerar que todo método apresentard vantagens e
desvantagens e, a escolha do indicador mais adequado para cada ocasido
dependerd do objetivo de seu uso (individual ou populacional) devendo ainda
levar em consideragdo o custo, o tempo, os equipamentos € o treinamento

necessario para sua realizagao.

Palavras-chave: vitamina A, avaliacdo nutricional, crianca.
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3.1.2 Abstract

The magnitude of vitamin A deficiency found in Brazil makes it
important to learn about its nutritional status indicators, as well as their
advantages and disadvantages for diagnosis. Thus, a literature review was
conducted by means of Medline database and international publications, with
articles dealing with the nutritional status evaluation of vitamin A being selected.
The biological indicators of the nutritional status of vitamin A, which are the
clinical indicators (xerophthalmia), functional (night blindness), biochemicals
(serum retinol, concentration of vitamin A in the breastfeeding, retinol binding
protein, relative dose response test, modified relative dose response test, serum
30-day dose response test, technique of deuterated isotopic dilution) and
histologist (conjunctival impression cytology and impression cytology with
transfer). It was observed that, when choosing an indicator, one must bear in mind
that any method will present advantages and disadvantages and that the choice of
the most adequate indicator for each situation will depend on the objective of its
use (individual or populational) and that cost, time, equipment and training needed

should also be taken into account.

Key-words: vitamin A, nutrition assessment, child
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3.1.3 Resumen

Frente a la magnitud de la deficiencia de vitamina A se ha destacado la
importancia del conocimiento de los indicadores del estado nutricional de
vitamina A y sus ventajas y desventajas para el diagnéstico. Asi, un levantamiento
bibliografico por consulta a la base de datos Medline y a publicaciones de
organizaciones internacionales fue hecho eligindose la publicaciones cientificas
que trataban de la evaluacion del estado nutricional de vitamina A. Se analizé los
indicadores biologicos del estado nutricional de la vitamina A, es decir los
indicadores clinicos (xeroftalmia), funcional (ceguedad nocturna), bioquimico
(retinol sérico, concentracion de la vitamina A en la leche maternal, proteina atado
al retinol, prueba de respuesta relativa a la dosis, prueba de respuesta relativa a la
dosis modificada, prueba de la respuesta sérica de 30 dias, técnica de la dilucion
isotdpica con deuterio) y histolégicos (citologia de impresion conjuntival y
citologia de impresion con traslado). Se observé en esa revision que para la
eleccion del indicador se debe considerar que todo método tiene ventajas y
desventajas y la eleccion del indicador mds adecuado para cada situacion
dependerd del objetivo de su utilizacién (individual o para poblaciones)
considerando se también su coste, el tiempo, los equipamientos y el entrenamiento

necesario para su realizacion.

Palabras-clave: vitamina A, evaluacion nutricional, nifios.
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3.1.4 Introducao

A vitamina A € um micronutriente essencial para vAarios processos
metabodlicos, como a diferenciacdo celular, a visdo, a integridade do sistema
imunolégico e a manutencdo e renovacdo de epitélios, sendo de especial
importancia durante o crescimento e desenvolvimento (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 1996). Sua deficiéncia estd associada com um aumento da
morbi-mortalidade por doencas infecciosas e, nos casos graves leva a problemas

de visdo, incluindo a cegueira (BATES, 1995).

Estima-se que 2,8 milhdes de pré-escolares no mundo estao em risco de
cegueira devido a deficiéncia de vitamina A (WHO, 1996). Diante da magnitude
desta deficiéncia percebe-se a importincia de conhecer os indicadores do estado
nutricional de vitamina A que podem ser utilizados no diagndstico desta
deficiéncia.

Os indicadores mais utilizados s@o os bioldgicos; entre eles estdo: clinico
(xeroftalmia); funcional (cegueira noturna); bioquimico (retinol sérico,
concentracdo de vitamina A no leite materno, proteina ligadora de retinol, teste de
resposta relativa a dose, teste de resposta relativa a dose modificado e teste de
resposta sérica de 30 dias) e histolégico (citologia de impressdo conjuntival e
citologia de impressdo com transferéncia) (WHO, 1996). Cabe destacar que cada
método € util na identificagdo de diferentes populagdes, sendo assim, cada um

apresenta vantagens e limitacdes (FAO/WHO, 2001).

O objetivo desta revisdo foi descrever os indicadores bioldgicos de
avaliacdo do estado nutricional de vitamina A utilizados na avaliacdo de criancas

e apresentar suas principais vantagens e desvantagens.

3.1.5 Metodologia

Realizou-se um levantamento bibliografico mediante consulta as bases de
dados Medline (base de dados de literatura internacional, produzido pela US
National Library of Medicine - NLM) e em publicagdes de organismos
internacionais (Food Agriculture Organization, Word Health Organization),

selecionando-se as publicagcdes cientificas em portugués, inglés e espanhol que

10
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tratavam sobre a avaliacdo do estado nutricional de vitamina A em criangas,

publicados nos dltimos 10 anos.

3.1.6 Indicadores
3.1.6.1 Clinico
3.1.6.1.1 Xeroftalmia

A xeroftalmia inclui todos os sinais oculares resultantes da deficiéncia de
vitamina A. A Organizacdo Mundial da Sauide classifica as manifestacdes oculares

de acordo com a gravidade dos sinais clinicos produzidos (WHO, 1996).

Na tabela 1 observa-se a classificacdo da xeroftalmia e as prevaléncias
minimas para definir a deficiéncia de vitamina A como importante problema de
saude publica em criancas menores de seis anos, de acordo com as recomendacoes

da Organizacdo Mundial da Saide (WHO, 1996).

Tabela 1: Classificagdo da xeroftalmia e prevaléncia minima em criangas menores
de seis anos, para definir a deficiéncia de vitamina A, como problema de saude

publica proposto pela Organizacdo Mundial da Saude.

Classificacao Indicador Prevaléncia minima (%)
XN Cegueira noturna 1
X1A Xerose conjuntival Nao usado
X1B Mancha de “Bitot” 0,5
X2 Xerose corneal 0,01
X3A Ulceracao 0,01

corneal/queratomaldcea
< 1/3 da superficie corneal
X3B Ulceragao 0,01
corneal/queratomaldcea
> 1/3 da superficie corneal
XS Cicatriz corneal 0,05

XF Fundo xeroftalmico N3ao usado

Fonte: Word Health Organization, 1996.

11
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A metaplasia queratinizante do epitélio conjuntival, com o
desaparecimento das células mucindgenas e a conseqiiente instabilidade do filme
lacrimal, causam a xerose conjuntival, que se caracteriza por uma conjuntiva sem
brilho e transparéncia, sofrendo um processo de espessamento e endurecimento.
Em funcdo da subjetividade do sinal clinico, a xerose da conjuntiva, como critério
isolado, ndo tem valor no diagndstico da xeroftalmia. Além disso, a conjuntiva
ocular é um sitio freqlientemente acometido por outras alteracdes morfoldgicas
que podem diminuir ainda mais o poder de discriminag¢do do sinal clinico no
diagnoéstico da xeroftalmia (DINIZ e SANTOS, 2000). Assim, a xerose
conjuntival ndo € utilizada para definir a deficiéncia de vitamina A como
problema de saude publica (WHO, 1996). A xerose conjuntival comega a reduzir

em dois a cinco dias apds o inicio do tratamento (SOMMER, 1995).

A mancha de Bitot geralmente ocorre na fase da xerose conjuntival, pelo
depdsito de material espumoso ou caseoso, resultante do actimulo de células
epiteliais descamadas e bacilos sapréfitos (SOMMER, 1995). Sao formagdes
ovaladas ou triangulares, concentradas ou dispersas, presentes na regido temporal
e nasal da conjuntiva bulbar (DINIZ e SANTOS, 2000). As manchas de Bitot
podem ser reconhecidas com facilidade e servem como critério clinico para
avaliar o estado nutricional de vitamina A. Este sinal clinico também comeca a

reduzir em dois a cinco dias apds o inicio do tratamento (SOMMER, 1995).

O declinio na produ¢do do muco confere a cérnea um aspecto aspero,
seco, enrugado e sem brilho, expresso pelo sinal clinico de xerose corneal. O
epitélio queratinizado € extremamente vulneravel, e a regido inferior da cérnea,
por ser uma 4rea mais exposta e, por conseguinte, mais desprotegida, pode sofrer
um processo erosivo, com destruicdo do epitélio corneano (DINIZ e SANTOS,
2000). A xerose corneal € facilmente diagnosticada e € um sinal extremamente
especifico da deficiéncia de vitamina A, que responde ao tratamento entre dois a

cinco dias, recuperando o aspecto normal da cérnea em uma a duas semanas

(SOMMER, 1995).

Em seguida ocorre a queratomalédcea e ulceragdo corneal resultante da
destruicao permanente de uma parte ou da totalidade do estroma corneal, dando

uma alteracdo estrutural permanente. Inicialmente o processo se da pela formagdo

12



Revisao da Literatura

de uma ulcera corneal, geralmente tnica, de forma arredondada ou ovalada, com
bordas bem definidas. A quebra da integridade da barreira anatdmica, ocasionada
pela formagdo ulcerosa, favorece a liberagdo de enzimas proteoliticas que
provocam um quadro de necrose do estroma corneano, caracterizando a
queratomaldcea. Quando a ulceracdo e queratomaldcea afetam menos que 1/3 da
superficie da cérnea (X3A), se iniciado o tratamento prematuramente, consegue-
se conservar uma visao util. A lesdo mais ampla (X3B), em particular a necrose
generalizada, provoca perfuracio e extrusao do conteido intra-ocular e
consequentemente a perda da visdo. Estas lesdes sdo facilmente detectadas e sdo

especificas da deficiéncia de vitamina A (SOMMER, 1995).

As seqiielas cicatrizadas de uma afeccdo corneal anterior relacionada a
caréncia de vitamina A compreendem opacidades ou cicatrizes de densidade
variavel e sdo conhecidas como cicatrizes corneais, entretanto nao sao especificas
da xeroftalmia podendo ocorrer em muitos outros transtornos, especialmente
traumatismos e infec¢des. Por ndo ser um sinal especifico da deficiéncia de
vitamina A, deve-se analisar o exame com cautela e obter historia clinica
detalhada para maior confiabilidade na interpretacdo do resultado (SOMMER,
1995).

As pequenas lesdes retinianas brancas descritas em alguns casos de
caréncia de vitamina A s3o chamadas de fundo xeroftdlmico; estas lesdes podem
vir acompanhadas de redu¢do do campo visual e na maioria das vezes
desaparecem em dois a quatro meses de tratamento com vitamina A (SOMMER,
1995). Entretanto, ndo sdo utilizadas para definir a deficiéncia de vitamina A

como problema de satide publica (WHO, 1996).

Os indicadores clinicos do estado nutricional de vitamina A apresentam
maior fidedignidade no diagndstico da deficiéncia, entretanto € importante
ressaltar que alguns sinais ndo sdo exclusivos da hipovitaminose e, ainda,
dificuldades na avaliacdo e padronizacdo dos sinais sdo comuns (DINIZ e

SANTOS, 2000).
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3.1.6.2 Funcional
3.1.6.2.1 Cegueira noturna

A habilidade da retina em se adaptar ao escuro depende do adequado
suprimento de vitamina A, pois o 1l-cis-retinal faz parte da molécula de
rodopsina que € essencial para a visdo em baixa luminosidade. Desta forma, na
deficiéncia de vitamina A o processo de adaptacdo ao escuro fica prejudicado

resultando em cegueira noturna (FAO/WHO, 2001).

Para se avaliar a cegueira noturna podem-se utilizar diferentes protocolos
(CONGDON e WEST, 2002). Um destes protocolos € através de entrevistas, no
qual se investiga a dificuldade de vis@o no escuro ou a noite através de questoes
simples. Para tal necessita-se de entrevistadores treinados e padronizacdo nas
técnicas de entrevista para reduzir o nimero de falsos positivos (WHO, 1996).
Outros protocolos utilizados na avaliacdo da cegueira noturna s@o os testes de
adaptacdo ao escuro, dentre estes existem os convencionais que demoram cerca de
trinta minutos para garantir a completa adaptagcdo ao escuro e os testes rapidos de
adaptacdo que levam cerca de dois a trés minutos para serem realizados; sendo
que estes ultimos tém mostrado resultados conflitantes (CONGDON e WEST,
2002).

A cegueira noturna pode ser um instrumento util para avaliacdo em
comunidades, especialmente em dreas onde o risco de deficiéncia de vitamina A é
maior. Além disso, a prevaléncia de cegueira noturna pode ser usada para o
mapeamento de dreas onde faz-se necessdria uma intervengdo e para avaliacao da

efetividade de programas de intervencao (WHO, 1996).

Uma das limitagdes do uso da cegueira noturna como método diagndstico
refere-se a dificuldade de obtencao de dados confidveis em criancas muito jovens,
as quais constituem o grupo de maior risco para cegueira nutricional (SOMMER,
1995). Outra limitacdo € a subjetividade do indicador, o qual leva maior

susceptibilidade de erros de classificagao (WHO, 1996).

SANCHEZ et al. (1997) observaram que a medida que o retinol sérico
reduzia, a adaptacdo ao escuro ficava mais prejudicada. CONGDON et al. (1995)
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encontraram que as criangas com escores anormais para o teste de adaptagdo ao

escuro apresentavam maior média de resposta relativa a dose (RDR).

Estudo realizado com criangcas e mulheres da Tanzania ndo observou
diferencas nas concentragdes de retinol sérico entre os grupos que apresentavam
ou ndo cegueira noturna; os autores concluiram portanto, que a cegueira noturna
se constituiu como um pobre indicador do estado nutricional de vitamina A

(WEDNER et al., 2004).

A cegueira noturna € revertida rapidamente, habitualmente entre vinte
quatro e quarenta e oito horas depois do tratamento com vitamina A (SOMER,

1995).

A Organizacdo Mundial da Sadde (1996) sugere que a interpretacdo de
cegueira noturna em criancas de 24 a 71 meses seja: menor que 1% - problema de

saude publica leve; entre 1% e 5% - moderado e maior ou igual a 5% - grave.

3.1.6.3 Bioquimicos

Os indicadores bioquimicos s@o de grande importancia e amplamente
utilizados em estudos epidemioldgicos, pois, permitem a detec¢do de casos

precoces da deficiéncia (RAMALHO e SAUNDERS, 2003).

3.1.6.3.1 Retinol sérico

A concentragdo de retinol reflete o estado nutricional de vitamina A,
particularmente quando as reservas corporais desta vitamina sdo limitadas, uma
vez que a concentracdo sérica de retinol é controlada homeostaticamente e pode
ndo reduzir até que haja comprometimento dos estoques corporais (PEE e DARY,
2002). Assim, o retinol sérico é um indicador confidvel para o diagnéstico da
deficiéncia de vitamina A apenas quando os estoques estdo baixos ou depletados

(WHO, 1996).

A concentragdo sérica de retinol reduz durante a infeccao aguda, mas em
poucos dias apds a infeccdo volta aos niveis normais, sendo assim, esta passageira
reducdo ndo reflete a deplecdo dos estoques do figado e, portanto, pode interferir

no uso do retinol sérico para avaliacdo do estado nutricional de vitamina A

15



Revisao da Literatura

(STEPHENSEN et al.,, 2002). A reducdo deve-se ao fato da proteina
transportadora do retinol (RBP) ser uma proteina de fase aguda negativa e estar
reduzida durante processos infecciosos. A concentracdo de retinol pode estar
reduzida também na desnutri¢do protéica (PEE e DARY, 2002). Além disso, o
retinol € instdvel quando exposto ao calor e a luz, e as técnicas utilizadas para
quantificar a concentracdo sérica requer sistemas caros como a CLAE
(cromatografia liquida de alta eficiéncia) ou espectrofotdmetria, sendo o primeiro,
embora mais caro, o método de escolha devido a sua alta especificidade e

sensibilidade (WHO, 1996).

Mesmo com estas importantes desvantagens, a concentracdo sérica de
retinol € o indicador mais empregado para avaliar e identificar populacdes em
risco de deficiéncia de vitamina A, pois o unico indicador melhor que o retinol
sérico € a avaliacdo das reservas hepdticas através da biopsia do figado, o qual
apresenta limitacdes Obvias para sua realizacio (RAMALHO e SAUNDERS,
2003).

STEPHENSEN e GILDENGORIN (2000) sugerem o uso da proteina C
reativa para identificar os individuos que passam por processos infecciosos e
reduzir o nimero de falsos positivos. Entretanto, no estudo de ADELEKAN et al.
(2003), com neonatos nigerianos, observou-se correlacdo negativa entre retinol e
proteinas de fase aguda apenas apds o sexto dia de nascimento; os autores
concluiram que, em neonatos, a concentracao de retinol tem baixa correlagdo com
a infeccdo. Para MAQSOQOD et al. (2004) a exclusdo dos individuos com
proteinas de fase aguda elevada acarretam viés da amostragem e subestimacao da
prevaléncia de hipovitaminose A e destacam a necessidade de desenvolver

métodos imparciais para estimar a prevaléncia desta deficiéncia.

O ponto de corte utilizado para diagndstico da deficiéncia de vitamina A
tem sido motivo de controvérsias nas ultimas duas décadas (RAMALHO e
SAUNDERS, 2003). Em 1989, as concentragdes sé€ricas de retinol inferiores a
10ug/dL e 20ug/dL eram usadas para descrever populagcdes com deficiéncia e
baixo nivel de vitamina A, respectivamente (WHO, 1996). Entretanto, as
observacdes das implicagdes da defici€ncia sub-clinica sobre as taxas de

mortalidade infantil desencadearam interesse crescente pelo problema
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(RAMALHO e SAUNDERS, 2003) de forma que novos pontos de corte foram
propostos baseados na curva de distribuicdo de niveis séricos de retinol para
identificacdo de populacdes consideradas de risco para o desenvolvimento da
deficiéncia de vitamina A (WHO, 1995). O ponto de corte proposto atualmente
para interpretar a concentragdo sérica de retinol como deficiente é de 20ug/dL

(WHO, 1996).

Baseado neste ponto de corte, a Organizagdo Mundial da Satide propde a
classificacdo da deficiéncia de vitamina A como problema de satide publica nos
niveis leve, moderado e grave quando as prevaléncias em criangas maiores de um
ano sio entre 2 e 10%, 10 e 20% e maior que 20%, respectivamente (WHO,

1996).

Um ponto de corte ainda mais sensivel da deficiéncia de vitamina A seria
de 30ug/dL. (WHO, 1996), entretanto este apresenta a limitacdo importante de
diagnosticar possivelmente um grande nimero de falsos positivos (PEE e DARY,

2002).

3.1.6.3.2 Concentracio de vitamina A no leite materno

A avaliacdo dos niveis de vitamina A no leite humano tem sido
empregada para avaliar o estado nutricional de vitamina A em nutrizes e lactentes

amamentados ao seio (STOLTZFUS e UNDERWOOD, 1995).

Todas as criancas nascem com baixos estoques de vitamina A e
dependem da vitamina proveniente do leite materno para acumular e manter os
estoques adequados até que a alimentacdo complementar seja suficiente para
suprir as necessidades. Portanto a concentracdo de vitamina A no leite materno
serve como indicador confidvel do estado nutricional da crianca. Entre as
vantagens deste indicador estd o fato de ser um método ndo invasivo,
relativamente aceitdvel pela populacdo e da facilidade para obtengao das amostras

(WHO, 1996; TANUMIHARDJO, 2004).

Valor inferior a 1,05umol/L de retinol ou 8ug/g de gordura no leite
materno sdo utilizados como ponto de corte para identificar populagdes com

deficiéncia de vitamina A. As prevaléncias utilizadas na identificacao do nivel de
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importancia da deficiéncia de vitamina A como problema de saide publica sdo:
menor que 10%, entre 10 e 25% e maior ou igual a 25% como problema de saide

publica de grau leve, moderado e grave, respectivamente (WHO, 1996).

3.1.6.3.3 Proteina ligadora de retinol

A proteina ligadora de retinol (RBP) é uma proteina especifica de
transporte de vitamina A, responsdvel pelo transporte desta vitamina do figado
para seus tecidos alvos. Quando os estoques de vitamina A do figado estdo
depletados a RBP fica retida no reticulo endoplasmatico do hepatécito e nao é
secretada (GAMBLE et al., 2001). Ou seja, na deficiéncia de vitamina A, assim

como acontece com o retinol sérico, a RBP fica reduzida (PEE e DARY, 2002).

A concentracdo sérica de RBP ocorre na propor¢do de 1:1:1 com o
complexo retinol e transtiretina. Devido a conhecida proporcdo deste complexo
com a RBP, a concentracdo sérica desta ultima reflete a concentracdo sérica de
retinol (PEE e DARY, 2002). Assim, a RBP sérica tem sido proposta como uma
medida substituta para o retinol sérico (WHO, 1996), pois as técnicas para
quantificar a RBP s@o mais faceis € menos caras que as usadas para o retinol, ja
que a RBP € uma proteina e, portanto pode ser detectada com ensaio imunoldgico,
o qual é mais simples e barato que a andlise por CLAE do retinol sérico (PEE e
DARY, 2002; BAETEN et al., 2004). Além disso, a RBP é mais estdvel no que
diz respeito a luz e a temperatura e a andlise desta requer uma pequena quantidade
de sangue a qual pode ser obtida por puncao digital diferente da andlise de retinol

que exige maior quantidade de sangue (PEE e DARY, 2002).

Entre as desvantagens da utilizacio da RBP para avaliagdao do estado
nutricional de vitamina A estd o fato desta ser uma proteina de fase aguda e,
portanto poder ser afetada por processos infecciosos. Além disso, na presenga de
desnutri¢do, a RBP nido pode ser utilizada como indicador do estado nutricional de
vitamina A visto que a desnutricao per si leva a uma redugdo na concentracdo de
proteinas séricas. Ainda, as curvas de distribuicio da RBP nao se correlacionam
fortemente com a prevaléncia de sinais clinicos e de outros indicadores da
deficiéncia de vitamina A como a impressao citolégica anormal, medidas de dose-

resposta e ingestdo dietética atual (WHO, 1996).
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A Organizacdio Mundial da Saide (WHO, 1996) ndao sugere ponto de
corte para classificacdo de deficiéncia de vitamina A através da concentragdo
sérica de RBP e, recomenda que mais estudos sejam realizados para confirmar a
utilidade deste indicador. Entre os pesquisadores, ndo existe consenso sobre o
ponto de corte adequado para classificar a deficiéncia de vitamina A (GAMBLE

et al., 2001; SEMBA et al., 2002; BAETEN et al., 2004).

Estudos tém mostrado a correlagdo entre RBP e retinol. GAMBLE et al.
(2001) encontraram correlacdo forte e significante (r = 0,94; p<0,05) na utilizacao
destes indicadores em criancas da Republica Marshall. Neste mesmo estudo,
observaram que na deficiéncia grave de vitamina A, a sensibilidade e
especificidade foram de 96% e 91%, respectivamente com o ponto de corte para
RBP< 0,48umol/L e; na deficiéncia moderada, com ponto de corte para RBP<
0,70umol/L, encontrou-se 87% e 98% de sensibilidade e especificidade,
respectivamente. Estudo realizado com criancas da Indonésia demonstrou
correlacdo de 0,55 (p<0,0001) entre RBP e retinol sérico e sensibilidade e
especificidade de 75% e 63,2% com o ponto de corte para RBP< 0,69umol/L
(SEMBA et al., 2002). A correlacdo obtida no estudo de BAETEN et al. (2004),
em mulheres do Kenia, foi de 0,88 (p<0,001) e, os valores de sensibilidade e
especificidade foram de 93% e 75% para predizer estado marginal de vitamina A
(RBP< 1,05umol/L) e 91% e 94% para deficiéncia de vitamina A (RBP<

0,70umol/L), respectivamente.

Outra op¢do na andlise da RBP € a razdo molar RBP/TTR (transtiretina),
que tem sido utilizado para avaliar o estado nutricional de vitamina A na presenca
de infec¢@o ou inflamacdo, pois enquanto a RBP se encontra reduzida durante a
deficiéncia de vitamina A e de processos agudos de inflamacgdo, a TTR ¢ afetada
apenas por processos agudos de inflamacao; assim pode-se distinguir a defici€éncia
de vitamina A na presenca de infeccdo (FILTEAU et al., 2000; ROSALES et al.,
2002). FILTEAU et al. (2000) compararam esta técnica, usando 0,3 como ponto
de corte, com MRDR e encontraram sensibilidade de 76% e 43% e especificidade
de 22% e 81% na deteccdo da deficiéncia de vitamina A em criancas
hospitalizadas e ndo hospitalizadas, respectivamente. ROSALES et al. (2002)

encontraram que o ponto de corte <0,36 foi indicativo da defici€éncia marginal de
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vitamina A e sugerem que este indicador possa ser utilizado como método indireto

do estado nutricional de vitamina A.

3.1.6.3.4 Teste de resposta relativa a dose (RDR)

A RDR representa uma das formas indiretas de avaliar a adequacao da
reserva hepdtica de vitamina A. O método baseia-se no fato de que nos estagios
carenciais ocorre um actimulo da proteina de ligacdo do retinol (RBP) e, que este
excesso relativo vai para circulacdo na forma de holo-RBP pela administragio de
uma pequena dose de retinol (450-1000ug de palmitato de retinol); assim os
valores antes e depois de 5 horas da administragdo da dose sdo diferentes quando

existe a deficiéncia (RAMALHO e SAUNDERS, 2003).

A RDR ¢ calculada pela seguinte equagdao: RDR = (retinol apés 5 horas
da ingestao da dose maciga — retinol antes da administra¢do) x 100/ retinol apés 5
horas da ingestdao da dose macica (WHO, 1996). Se o valor encontrado for maior
ou igual a 20% considera-se indicativo de reserva hepdtica de vitamina A

inadequada, ou seja, menor que 0,07umol/g de tecido hepatico (WHO, 1996).

A principal vantagem da utilizacdo deste teste € que permite uma
estimativa, mesmo que indireta, do status de vitamina A no figado (DINIZ e
SANTOS, 2000). Dentre as limitacdes do método encontram-se a dificuldade em
realizd-lo em nivel populacional devido a necessidade de duas amostras de sangue
em um periodo de cinco horas (WHO, 1996). E ainda, os resultados podem sofrer
influéncia de infec¢des e, provavelmente, da adequacdo protéica e doencgas
hepaticas, onde a RBP pode estar reduzida e ndo produzir resposta ao teste. O
mecanismo pelo qual o teste de RDR sofre influéncia dos processos infecciosos
deve-se ao fato que nesta condicdo ha uma redugdo da sintese de RBP no figado e
consequentemente reducdo do complexo retinol-RBP, fato que pode levar a

resultados falsos negativos pelo teste de RDR (STEPHENSEN et al., 2002).

STEPHENSEN et al. (2002) estudaram a validade da RDR na avaliag¢do
do estado nutricional de vitamina A em criangas peruanas com pneumonia através
da comparagdo deste teste com os niveis séricos de retinol e concluiram que a

RDR foi eficaz somente quando as criancas avaliadas tinham a concentracdo da
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proteina C reativa menor que 10mg/L. Os resultados destes autores comprovam a

baixa validade da RDR durante processos infecciosos.

O nivel de importancia como problema de saide publica, de acordo com
a prevaléncia de deficiéncia de vitamina A pelo método da RDR, ¢ classificado
como leve, moderado ou grave quando as prevaléncias sdo: menor de 20%, entre

20 e 30% e maior do que 30%; respectivamente (WHO, 1996).

3.1.6.3.5 Teste de resposta relativa a dose modificado (MRDR)

O MRDR ¢ uma variagdo do teste RDR. Neste novo teste, o palmitato de
retinol € substituido pelo 3,4-didehidroretinol (100ug/kg de peso ou 1,5mg como
dose padrio), que se liga a RBP, sem alterar a concentra¢do do retinol. Uma tnica
amostra de sangue ¢é retirada apdés 5 horas da ingestio do composto
(TANUMIHARDIJO et al., 1996). A principal desvantagem da MRDR € que o
composto ainda ndo estd disponivel comercialmente, assim para sua utilizagio é
necessdario sintetizd-lo em laboratério ou isold-lo no dleo de figado de peixe

(WHO, 1996).

O célculo do MRDR ¢ feito dividindo-se a concentra¢do sérica de 3,4-
didehidroretinol pela concentracdo sérica de retinol e valores iguais ou superiores
a 0,06 sdo considerados indicativos da deficiéncia de vitamina A. As prevaléncias
da deficiéncia de vitamina A que caracterizam os niveis de importancia como
problemas de saide publica sdo os mesmos utilizados pelo teste de RDR (WHO,

1996).

A comparagao do RDR e MRDR na avalia¢do do estado nutricional de
vitamina A de criancas desnutridas mostrou que o MRDR teve significantemente
menor sensibilidade detectando somente 71% das criangas com retinol sérico
menor que 10ug/dL e 33% das criangas com retinol sérico entre 10 e 20ug/dL;

comparado com 100 e 80% para o RDR (WAHED et al., 1995).

Em estudo de validacdo dos testes de RDR e MRDR como indicadores
dos estoques de vitamina A no figado, os autores concluiram que estes testes
podem ser usados como indicadores dos estoques de vitamina A marginais ou
depletados no figado, entretanto estes resultados sd@o semelhantes aos alcancados

com a concentracdo de retinol sérico e por isso ainda sdo necessdrias novas
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pesquisas para encontrar melhores alternativas de avaliar os estoques hepaticos de
vitamina A (VERHOEF e WEST, 2005). J4 para TANUMIHARDJO (2004) os
testes de RDR e MRDR sao os mais sensiveis indicadores do estado nutricional de

vitamina A.

3.1.6.3.6 Teste de resposta sérica de 30 dias (S30DR)

z

Este teste € similar ao ja descrito teste RDR, entretanto a segunda

amostra de sangue € coletada entre 30 a 45 dias depois da primeira (WHO, 1996).

Este método € mais aceito que o RDR, pois a retirada da segunda amostra
de sangue ocorre apenas 30 a 45 dias apés a primeira e ndo depois de 5 horas
como o teste de RDR, entretanto os testes de RDR e MRDR podem ser utilizados
individualmente e o S30DR deve ser utilizado somente em nivel populacional

(WHO, 1996).

Em estudo com pré-escolares brasileiros, FERRAZ et al. (2004)
concluiram que a S30DR € uma boa indicadora da deficiéncia de vitamina A

subclinica em criangas.

A interpretacdo populacional deste teste € baseada no deslocamento da
curva de distribuicdo do retinol. A interpretacdo individual € feita através da
seguinte equacdo: S30DR= (vitA30/45 — vitAl)/vitA30/45 X 100; onde a
vitA30/45 refere-se ao retinol depois da suplementacdo e a vitAl refere-se ao
retinol pré-suplementacao. Valor maior ou igual a 20% ¢ utilizado como ponto de
corte para identificar a deficiéncia individual. As prevaléncias para identificar a
deficiéncia de vitamina A como um problema de satde publica sdo as mesmas
utilizadas para RDR e MRDR, entretanto para S30DR consideram-se somente as

prevaléncias de criancas menores de seis anos (WHO, 1996).

3.1.6.3.7 Técnica de diluicio isotépica com deutério (DRD)

A técnica de diluigc@o isotOpica com deutério € uma técnica indireta de
avaliacdo quantitativa dos estoques corporais de vitamina A. A DRD consiste em
administrar uma dose conhecida de vitamina A marcada com deutério e apds um

periodo determinado (tempo necessdrio para o retinol marcado se misturar
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completamente com o endégeno) medir, no plasma, a razao isotépica de retinol
[2H4]/retinol (RIBAYA-MERCADO et al., 2003). O estoque corporal total de
vitamina A (em mmol de retinol) é calculado como = F X dose X {S X a X
[(1/D:H) — 1]}, onde “F” é o fator que expressa a eficiéncia de estocagem da dose
administrada oralmente, ‘“dose” € a quantidade de vitamina A marcada
administrada (em mmol), “S” € uma corre¢do para as desigualdades na atividade
especifica entre soro e figado e “a” € a fracdo de retinol marcado absorvido que
permanece no corpo quando a amostra de sangue € retirada, corrigida pelas perdas
irreversiveis de vitamina A e baseadas no “turnover” da vitamina no figado. O
fator “1” corrige a contribuicao da dose administrada pelos estoques de vitamina
A corporais. D:H € a razao de retinol marcado por nao marcado (HASKELL et al.,
1999; RIBAYA-MERCADO et al., 1999; RIBAYA-MERCADO et al., 2003;

RIBAYA-MERCADO et al., 2004).

Estudo de RIBAYA-MERCADO et al. (2004) com pré-escolares da
Nicardgua utilizaram a DRD para avaliar o estado nutricional de vitamina A das
criancas que receberam fortificacdo desta vitamina. Neste estudo, foi utilizado
capsulas contendo 5 mg de acetato de retinol; o valor de “F” considerado foi de

0,5; “S” = 0,65; “a” foi estimado em 140 e o periodo do estudo foi de 21 dias.

TANG et al. (2002) utilizaram a técnica de diluicao isotdpica em ‘“‘curto
tempo” para avaliar o estado nutricional de vitamina A em criancas chinesas e
observaram que € possivel utilizar esta técnica com 3 dias de enriquecimento, mas

nao com seis horas.

3.1.6.4 Histolégico
3.1.6.4.1 Citologia de impressao conjuntival

Os epitélios da coérnea e conjuntiva sofrem queratinizacdo pela
deficiéncia de vitamina A; histologicamente podem-se observar anormalidades na
conjuntiva bulbar incluindo separacao e distor¢cdo das células epiteliais e perdas na
secrecdo de mucina pelas células caliciformes. Estas alteracdes ocorrem ja na
deficiéncia moderada de vitamina A sendo, portanto, anteriores as manifestagoes

clinicas desta deficiéncia. A citologia de impressao conjuntival (CIC) e a citologia
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de impressao com transferéncia (ICT) s3o baseadas nas mudancas
histopatoldgicas que ocorrem na deficiéncia de vitamina A (CONGDON e WEST,
2002).

O método da CIC consiste em aplicar um papel filtro de acetato de
celulose na conjuntiva bulbar por 2 a 3 segundos. O papel filtro remove amostras
que contém de uma a trés camadas de células epiteliais, e preserva principalmente
as caracteristicas morfoldgicas e as relagdes anatdmicas das células obtidas.
Depois da remogao do papel filtro, este é colocado em um material fixador, em
seguida as amostras sd@o coradas e examinadas no laboratério. As amostras sao
examinadas por microscopia para a presenca e densidade de células caliciformes
ou manchas de mucina e a densidade, tamanho, e forma das células epiteliais em
relacdo a drea ou nuimero de campos microscopicos. As amostras anormais
frequentemente sdo isentas de células caliciformes e sdo caracterizadas pelas
células epiteliais queratinizadas. Entretanto podem-se observar estigios
intermedidrios e, portanto variagdes importantes dentro e entre campos
microscopicos e olhos podem ocorrer, fato que pode levar a diferengcas no
diagnoéstico e potencializar as diferengas inter-observadores (CONGDON e
WEST, 2002). Além disso, a CIC ndo pode ser usada na presenca de conjuntivite
aguda ou cronica e outras inflamacdes oculares e, hd dificuldade em realizar a
técnica em criangas menores de trés anos (WHO, 1996). Pode haver interferéncia
de fatores ambientais, tais como excessiva umidade e alta temperatura que podem
afetar as propriedades do papel ou da técnica de transferéncia (DINIZ e SANTOS,
2000). Contudo, a principal vantagem da técnica € o baixo -custo

(TANUMIHARDIJO, 2004).

A Organiza¢ao Mundial da Sadde (1996) recomenda que a classificagao
de anormalidade, baseada na CIC, seja feita somente quando os dois olhos
apresentam sinais de anormalidade. Se sé se apresenta disponivel informagdes de
um olho recomenda-se que: se € normal, entdo a crianca é classificada como
normal; se € anormal deve-se confirmar o diagnéstico com uma segunda

impressao ou outro método de avaliacdo do estado nutricional de vitamina A.

POLIZZI et al. (1998) encontraram correlac@o positiva entre a CIC e a

concentracdo sérica de retinol. Consideraram a CIC como um indicador especifico
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da deficiéncia de vitamina A, pois este ndo foi influenciado por fatores como

idade, estado nutricional e outros sintomas oculares.

Com relagdo a interpretacao dos resultados de prevaléncia, sugere-se que
uma prevaléncia menor que 20% configure um problema de satide publica leve,
prevaléncia entre 20 e 40% caracterize um problema de satide publica moderado e

maior ou igual a 40%, um grave problema de satide ptblica (WHO, 1996).

3.1.6.4.2 Citologia de impressao com transferéncia

A citologia de impressdo conjuntival tem sido modificada e entdo
chamada de citologia de impressdo com transferéncia (ICT). Nesta técnica, as
células coletadas através do papel filtro sdo imediatamente transferidas para uma
lamina de vidro e entdo fixadas, coradas e analisadas (CONGDON e WEST,
2002). A andlise e interpretacdo dos dados sdo iguais a realizada na técnica de

citologia de impressdo conjuntival.

3.1.7 Conclusoes

Deve-se ressaltar a facilidade na utilizagdo dos sinais clinicos para
avaliacdo do estado nutricional de vitamina A, ji que muitos sdo especificos da
deficiéncia e de fécil deteccdo. Entretanto sabe-se que os sinais clinicos sdo
inadequados para avaliar a prevaléncia de deficiéncia subclinica. O indicador
funcional € interessante, pois trata-se de um indicador subclinico e, portanto, faz o
diagndstico anterior as manifestacdes clinicas aparecerem; entretanto requer
treinamento e habilidade para sua utilizacdo. Os indicadores bioquimicos
permitem a detec¢do de casos precoces de caréncia, entretanto muitas vezes sao
caros e invasivos. Os indicadores histolégicos, apesar da facilidade técnica, sdo

subjetivos e ndo tem padronizacdo na interpretagao.

Portanto, devido a falta de padrdo-ouro para o diagndstico do estado
nutricional de vitamina A, deve-se considerar que todo método apresenta
vantagens e desvantagens e, que a escolha depende do objetivo de seu uso
(individual ou populacional); levando-se ainda em consideragdo o custo, o tempo,

0s equipamentos € o treinamento necessdrio para sua realizagao.
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3.2 Artigo 2: Indicadores do estado nutricional de ferro em criancas
Indicators of the nutritional state of iron in children

Indicadores del estado nutricional del hierro en nifios

3.2.1 Resumo

O estudo dos indicadores do estado nutricional de ferro em criangas € de
grande importancia, visto a magnitude da deficiéncia deste mineral em nosso
meio. Foi feito um levantamento bibliografico mediante consulta as principais
bases de dados selecionando-se as publicagdes cientificas que tratavam sobre o
tema. Os indicadores analisados foram aqueles usados para avaliar os estdgios de
deplecdo de ferro (ferritina sérica), deficiente eritropoese de ferro (ferro sérico,
capacidade total de ligacdo do ferro, saturacdo da transferrina, receptores de
transferrina, razdo receptor de transferrina/ferritina, protoporfirina eritrocitaria
livre, zinco protoporfirina, razdo zinco protoporfirina’heme) e de anemia
ferropriva (hemoglobina, hematécrito e indices hematimétricos). Discute-se que
ndo existe um parametro que seja adequado para todos os propdsitos, pois cada
um apresenta vantagens e desvantagens importantes. A escolha do indicador mais
adequado ou combinacao de indicadores dependeré da fase da deficiéncia de ferro
que se pretende investigar, do custo, dos equipamentos e do treinamento

necessario para sua realizagao.

Palavras-chave: ferro, avaliag@o nutricional, crianca.
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3.2.2 Abstract

The study on the nutritional state of iron in children is of the utmost
importance due to the magnitude of this mineral deficiency in our area. A
literature review was conducted by means of consulting the major databases and
selecting the scientific publications dedicated to this topic. The indicators analyzes
were those used to evaluate the stages of depletion of iron (serum ferritin), iron
erythroposis deficient (serum iron, total iron binding capacity, transferrin
saturation, transferrin receptors, transferrin receptors/ferritin ratio, free
erythrocyte protoporfhyrin, zinc protoporthyrin, zinc protoporphyrin /haem ratio)
and of iron deficiency anemia (hemoglobin, hematocrit, and hematimetrics index).
It is argued that there is no parameter adequate to all the purposes since each has
important advantages and disadvantages. The choice of the most adequate
indicator will depend on the stage of iron deficiency to be investigated, as well as

the cost, equipment and training involved.

Key-words: iron, nutrition assessment, child
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3.2.3 Resumen

El estudio de los indicadores del estado nutricional de hierro en nifios és de gran
importancia visto la magnitud de la deficiencia de ese mineral en nuestro medio.
Se realiz6é un levantamiento bibliografico por consulta a las principales bases de
datos eligiendose las publicaciones cientificas que trataban del tema. Los
indicadores analizados fueron a aquéllos evaluaba los aprendizajes de vaciamiento
de hierro (ferritina sérica), eritropoese defectuoso de hierro (hierro sérico,
capacidad total de conexion del hierro, saturacién del transferrina, receptores del
transferrina, razén recibiendo del transferrina/ferritina, protoporfirina eritrocitaria
libre, cinc protoporfirina, razén cinc protoporfirina/heme) y anemia para
deficiencia de hierro (hemoglobina, hematécrito y indices hematimétricos).
Discutese que no hay un parametro que sea adecuado a todos los propdsitos, pues
cada uno ensefia ventajas y desventajas importantes. La eleccion del indicador
mas adecuado o de una combinacion de indicadores dependerd de la etapa de la
deficiencia del hierro que se quiere estudiar, de su coste, de los equipamientos y

del entrenamiento necesario a su realizacion.

Palabras-clave: hierro, evaluacion nutricional, nifio
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3.2.4 Introducao

A anemia ferropriva na infancia, estdgio final de um longo periodo de
balanco negativo do ferro (QUEIROZ e TORRES, 2000), interfere nos processos
de crescimento e desenvolvimento, altera¢cdes comportamentais e psicoldgicas,
diminuicdo da atividade fisica, alteragdes de pele e mucosas e comprometimento
do sistema digestivo e imunoldgico (NEUMAN, et al. 2000). Além disso, também
pode comprometer o desenvolvimento psicomotor (GRANTHAM-McGREGOR e
ANI, 2001).

No Brasil, segundo estimativa da Organizagao Panamericana de Saude,
35% das criancas de 1 a 4 anos sdo anémicas, ou seja, aproximadamente 5
milhOes de criangas nessa faixa etdria apresentam esta deficiéncia (MORA e
MORA, 1997). A Organiza¢do Panamericana de Saide (OPAS) / Organizagao
Mundial de Saide (OMS) estimam que, para cada pessoa com anemia, exista, pelo

menos, mais uma com deficiéncia de ferro (QUEIROZ e TORRES, 2000).

Em todo o mundo, o método mais comum de “screening” de deficiéncia
de ferro em individuos e populagdes envolve a determinacdo da prevaléncia de
anemia pela concentragdo de hemoglobina e hematécrito (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2001), entretanto outros indicadores do estado nutricional de

ferro podem ser utilizados, os quais serdo descritos neste trabalho.

O diagnéstico laboratorial da deficiéncia de ferro em criangas requer
atencao especial para o uso de referéncias adequadas para idade, pois existe uma
mudanca nos valores normais de alguns parametros de acordo com a faixa etdria

(WHO, 2001).

A escolha do indicador dependerd do estagio da deficiéncia de ferro que
se pretende estudar. O primeiro estidgio é chamado de estidgio de deplecdo de
ferro, que € caracterizado pela progressiva reducdo na quantidade de ferro
estocado no figado; no segundo estagio, de defici€éncia na eritropoiese de ferro, hi

completa deplecdo dos estoques deste mineral. O ultimo estigio, anemia

z

ferropriva, é caracterizado pela exaustdo dos estoques e declinio dos niveis

circulantes de ferro (COOK, 1999).
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O objetivo deste trabalho de revisdo foi apresentar os principais
indicadores da deficiéncia de ferro e suas principais vantagens e desvantagens,

especificamente para serem utilizados em criancgas.

3.2.5 Metodologia

Foi feito um levantamento bibliogridfico mediante consulta as bases de
dados Medline (base de dados de literatura internacional, produzido pela US
National Library of Medicine - NLM) e publica¢des de organismos internacionais
(Food Agriculture Organization, Word Health Organization), selecionando-se as
publicacdes cientificas em portugués, inglés e espanhol que tratavam sobre a
avaliacdo do estado nutricional de ferro em criangas, publicados nos ultimos 10

anos.

3.2.6 Estagio de deplecao de ferro

Neste estdgio os niveis de transporte de ferro e hemoglobina sdo normais,
entretanto pode-se observar a deplecao dos estoques pela concentracdo sérica de
ferritina (COOK, 1999). Portanto, neste estagio, para o diagndstico da deplegao de
ferro se utiliza a ferritina sérica (FAO/WHO, 2001).

O ferro que ndo é imediatamente necessdrio para realizar suas funcdes
fisiolégicas € estocado na forma de ferritina no figado e, uma pequena quantidade
de ferritina permanece no sangue. Sabe-se que a concentracao de ferritina sérica é
proporcional ao tamanho dos estoques de ferro corporais de individuos saudaveis,
portanto utiliza-se a ferritina sérica como um marcador do estado nutricional de
ferro (BAYNES, 1996; CAVILL, 1999). Entre as vantagens da ferritina sérica
reside o fato de ser o teste bioquimico mais especifico para avaliagao dos estoques
corporais de ferro (WHO, 2001) e, portanto, permite a estimativa dos estoques
deste mineral por meios menos invasivos quando comparados a hemossiderina da
medula dssea, realizado através de bidpsia (CAVILL, 1999). Além disso, pode ser
determinada em uma pequena amostra de sangue (WORWOOD et al.,1997),

vantagem importante quando se pretende avaliar criancas.
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Embora se saiba que sé a deficiéncia de ferro causa reduc¢do na
concentracdo de ferritina, esta pode estar elevada durante infec¢Oes agudas,
inflamacdes, neoplasias e doencas hepdticas, constituindo na sua principal
desvantagem (BAYNES, 1996; WHARTON, 1999). A razdo dos baixos niveis de
ferritina refletirem os estoques de ferro depletados somente na auséncia de
infeccdo, € devido a apoferritina ser uma proteina de fase aguda, que se encontra
elevada em resposta a algum processo infeccioso ou inflamatério; como
conseqiiéncia, a ferritina sérica reflete o estado nutricional de ferro somente
quando estas condi¢des sdo ausentes (WHO, 2001). Para evitar os possiveis
efeitos da infec¢do nos indicadores do estado nutricional de ferro tem-se sugerido
a utilizacdo da proteina C reativa como controle (OLIVARES et al., 2000). Outra
desvantagem com relac@o a utilizacdo da ferritina sérica na avaliacao nutricional
estd relacionada ao custo; comparada a dosagem de hemoglobina, a primeira

apresenta-se mais onerosa.

Na avalia¢do da anemia por deficiéncia de ferro, a ferritina é considerada
o principal teste confirmatdrio; assim, considera-se que uma crianca tem anemia
ferropriva quando esta se apresenta com baixa concentracdo de hemoglobina e

ferritina, sem sinais de infec¢ao (WHO, 2001).

Os pontos de corte para ferritina sérica, abaixo dos quais os estoques de
ferro sdo considerados depletados € de 12ug/L para criancas menores de cinco
anos e 15ug/L para as maiores de cinco anos. Na presenca de infec¢do se utiliza

como ponto de corte 30ug/L (WHO, 2001).

OLIVARES et al. (2000), estudando criancas chilenas de 8 a 15 meses,
encontraram que a utilizagdo da ferritina sérica (<10ug/L) no diagnéstico de
deficiéncia de ferro tem sensibilidade de 63,7% e especificidade de 60,8% quando
comparada a deficiéncia de ferro diagnosticada por pelo menos dois indices do
estado nutricional de ferro (hemoglobina, volume corpuscular médio, saturacao de
transferrina e protoporfirina eritrocitaria livre). A performance insatisfatoria da
ferritina no diagndstico da deficiéncia de ferro, observada através dos valores de
sensibilidade e especificidade, pode ocorrer em fungao do ponto de corte utilizado

pelos autores e da auséncia de um padrdo ouro para comparacao dos resultados.

35



Revisao da Literatura

3.2.7 Estagio de deficiente eritropoiese de ferro

Como resultado da completa deplecao dos estoques de ferro, o ferro
sérico que sustenta a eritropoiese € progressivamente reduzido e assim ocorre uma
reducdo da saturacdo da transferrina. Em contraste, a concentracdio da
protoporfirina eritrocitdria aumenta, pois se acumula nos eritrécitos. Pode ocorrer
ligeira redugdo dos niveis de hemoglobina, entretanto usualmente estes
permanecem normais durante este estigio (COOK, 1999). Neste estdgio ha

também uma elevacao da capacidade de ligagao total do ferro (WHO, 2001).

A concentragdo de ferro sérico reflete o ferro em transito do sistema
reticulo endotelial para a medula Gssea. E um parimetro muito instdvel, pois pode
ocorrer variagdo considerdvel na concentracdo de ferro sérico durante o dia, sendo
maiores no periodo da manha e menores a tarde (DALLMAN, 1996; WHO, 2001;
LABBE ¢ DEWANII, 2004), também pode sofrer interferéncia da ingestdo
dietética e terapia medicamentosa com ferro (DALLMAN, 1996; LABBE e
DEWANIIL 2004). Além disso, existe uma marcada sobreposi¢do deste indice
entre individuos normais e deficientes, o qual reduz a utilidade deste indice no
estabelecimento ou rejei¢do do diagndstico de deficiéncia de ferro (WHO, 2001).
Outra desvantagem importante na utilizacdo do ferro sérico para avaliacdo do

estado nutricional de ferro de criancas € a falta de pontos de corte especificos.

O ferro € transportado no plasma e fluido extracelular ligado a
transferrina. A concentragdo de transferrina sérica pode ser medida indiretamente
pela quantificacdo da capacidade total de ligacdo do ferro (TIBC), que é a
quantidade total de ferro ligado a transferrina depois da adi¢do de ferro exdgeno
no plasma, ou seja, a TIBC indica a mdxima quantidade de ferro necessaria para

saturar a transferrina do plasma ou soro (YAMANISHI et al., 2003).

A TIBC pode estar reduzida na infec¢do, inflamacdo e desordens
neoplasicas e, assim como o ferro sérico; € instivel e apresenta sobreposi¢do entre
individuos normais e deficientes (WHO, 2001). Por ser afetado por varios fatores,
a TIBC tem baixa especificidade para identificacdo da deficiéncia de ferro

(COOK, 1999).
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A saturagdo da transferrina € calculada pela divisdo da concentracdo de
ferro sérico pela capacidade total de ligacdo do ferro, multiplicado por 100

(LABBE ¢ DEWANII, 2004).

A saturagdo da transferrina é de grande valor no screening da
hemacromatose hereditaria, sendo os pontos de corte entre 60 ¢ 70% amplamente
utilizados para este propdsito. No screening para deficiéncia de ferro, individuos
com anemia usualmente tem um percentual de saturacdo da transferrina menor
que 16% (WHO, 2001). Como é uma razao entre dois indicadores, as limitagcdes
do método referem-se as mesmas ja citadas anteriormente. Além disso, os valores
de referéncia recomendados pela Organizacdo Mundial da Saide (WHO, 2001)

nao sdo especificos para criangas.

A medida de receptores de transferrina € a mais recente dos parametros
disponiveis para verificar a deficiéncia de ferro (WHO, 2001). O movimento do
ferro pelo corpo é controlado por um receptor de membrana especifico para
transferrina que varia em quantidade com a necessidade de ferro pela célula
(COOK, 1999), ou seja, o ferro ligado a transferrina € interiorizado pelo processo
de endocitose mediado pelo receptor de transferrina, que sao proteinas com
afinidade dependente do conteido de ferro da transferrina (BAYNES, 1996).
Praticamente todas as células apresentam este receptor (REMACHA et al., 1998).

A concentragdo de receptores de transferrina séricos é diretamente proporcional

ao total de receptor de transferrina corporal (COOK, 1999).

Existem apenas duas situagdes que elevam a concentracdo de receptores
séricos de transferrina: expansdo da eritropoiese e a deficiéncia de ferro (COOK,
1999; FEELDERS et al., 1999; LUJAN, LOPEZ e FERNANDEZ, 2004). Assim,
a concentracdo de receptores de transferrina séricos tem sido sugerida como
medida precisa e sensivel no diagndstico de deplecdo e deficiéncia de ferro
quando sdo descartadas as condi¢des que aumentam a eritropoiese (LUJAN,
LOPEZ e FERNANDEZ, 2004), pois 0 aumento nos receptores € uma resposta
sensivel durante o desenvolvimento inicial da deficiéncia de ferro, sendo este
aumento progressivo a medida que os tecidos tornam-se mais deficientes (WHO,

2001).
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Os receptores de transferrina sdo hédbeis para distinguir entre anemia da
inflamacdo e aquela devido a deficiéncia de ferro, pois aumenta apenas na
deficiéncia de ferro e ndo devido a inflamacao (BAYNES, 1996; WHO, 2001;
LABBE e DEWANII, 2004).

Entretanto os receptores de transferrina podem estar aumentados em
condi¢Oes de expansdo da eritropoiese, o qual ocorre em anemias hemoliticas ou
em condicdes de eritropoiese ineficaz (BAYNES, 1996; WHO, 2001). Além
disso, o uso diagndstico dos receptores de transferrina em criancas € problematico
por que o conhecimento da concentragdo fisioldgica em criangas € escasso € a
falta de padronizacdo na avaliacio desta medida invalida comparagdes de

resultados obtidos com diferentes métodos (VIRTANEN et al., 1999).

O método mais comumente utilizado para medir os receptores de
transferrina sdo baseados no ensaio de ELISA (enzyme-linked immunosorbant
assay). Os valores obtidos nestes podem variar de acordo com o método utilizado,
pois, ndo existem padrdes uniformes para sua medida. Em func¢do disto, ndo existe

concordancia entre os valores de referéncia (WHO, 2001).

OLIVARES et al. (2000), estudando criancas chilenas de 8 a 15 meses,
encontraram que a utilizacdo dos receptores de transferrina (>13,5mg/L) no
diagndstico de deficiéncia de ferro teve sensibilidade de 23,6% e especificidade
de 98,3% quando comparada a deficiéncia de ferro diagnosticada por pelo menos
dois indices anormais do estado nutricional de ferro (hemoglobina, VCM,
saturacao de transferrina e protoporfirina eritrocitaria livre). A baixa sensibilidade
dos receptores de transferrina no diagndstico da deficiéncia de ferro pode ter
ocorrido em fung¢do do critério utilizado para comparagdo dos resultados, ja que
nio existe padrdo ouro disponivel para se utilizar neste caso. Estes mesmos
autores observaram que as correlacdes entre receptores de transferrina e
hemoglobina, VCM, protoporfirina eritrocitdria livre, TIBC e saturagdo da

transferrina foram: -0,31; -0,43; 0,43; 0,30; -0,26; respectivamente.

VIRTANEN et al. (1999) compararam a concentragdo dos receptores de
transferrina entre criancas de um ano de idade e adultos sauddveis. Observaram
uma média significantemente maior deste indicador entre as criangas, a qual

ocorreria possivelmente em fungdo dos baixos estoques de ferro. Os autores
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enfatizam a necessidade de referéncias especificas para idade e sugeriram trés
possiveis explicagdes para as diferencas nas concentracdes entre criangas e
adultos: diferencas no estado nutricional de ferro, diferencas na razdo da
eritropoiese ou algum mecanismo fisiolégico desconhecido. Neste mesmo estudo,
os autores encontraram correlagdes inversas entre receptores de transferrina e o
log da concentragdo de ferritina (r = - 0,50; p < 0,05) e receptores de transferrina e

VCM (r = - 0,40; p < 0,05) em criancas de um ano de idade.

VERHOEEF et al. (2001) em estudo com criangas de 2 a 36 meses
portadoras de maldria, observaram que os receptores de transferrina nao foram
uteis para deteccdo de deficiéncia de ferro, pois a maldria induz a hemdlise e
consequentemente leva ao aumento da eritropoiese € aumento dos receptores de

transferrina.

O estudo de REMACHA et al. (1998) demostrou que os receptores de
transferrina associados a outros pardmetros de avaliacdo do estado nutricional de
ferro € muito util na avaliacdo do estado nutricional, especialmente na prética

clinica.

LUJAN et al. (2004) estudaram os receptores séricos de transferrina de
132 criancas espanholas de 6 meses a 16 anos de idade e, observaram que seus
valores nio se modificam durante processos agudos, se constituindo portanto, em
uma Otima alternativa para distinguir a anemia ferropriva da infecciosa quando

combinada com a medida de ferritina sérica.

Recentemente tem-se utilizado a razdo receptor de transferrina/ferritina
na avaliacio do estado nutricional de ferro. O motivo da utiliza¢do desta razio é
aproveitar os aspectos positivos de cada indicador: durante a deplecao dos
estoques os receptores nao sdao afetados, ja a ferritina mostra um declinio
progressivo; por outro lado na deplecdo funcional os receptores mostram um
aumento progressivo e a ferritina permanece relativamente constante (BAYNES,

1996; SKIKNE, 1998).

OLIVARES et al. (2000), estudo ja citado anteriormente, encontrou
sensibilidade e especificidade de 68,4% e 63,3% da razdo receptor de
transferrina/ferritina (>975) no diagndstico de deficiéncia de ferro em criangas

chilenas de 8 a 15 meses de idade. MALOPE et al. (2001) utilizou a razdo do
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logaritmo do receptor de transferrina/ferritina (>2.55) no diagnéstico do estado
nutricional de ferro em pré-escolares africanos e concluiram que este critério €
superior aos receptores de transferrina sozinhos no diagndstico do estado

nutricional de ferro.

O “heme” € sintetizado em grande quantidade pela medula 6ssea, onde é
incorporado dentro da hemoglobina e do figado. A protoporfirina é o precursor
imediato da molécula de heme, a qual necessita de ferro para o passo final da
sintese do heme. (SOLDIN, MILLER e SOLDIN, 2003). Quando ha insuficiente
quantidade de ferro para combinar com a protoporfirina para formar o “heme”,
existe um acimulo de protoporfirina livre nos eritrécitos, tornando-a um indicador

sensivel da deplecdo de ferro (WHO, 2001).

A protoporfirina eritrocitdria livre ¢ uma medida util no diagndstico
diferencial da deficiéncia de ferro e talassemia menor, pois encontra-se elevada na
deficiéncia de ferro e normal na talassemia (SOLDIN et al., 2003). Entretanto,
elevados valores ndo sdo observados apenas na deficiéncia de ferro, mas também
em doencgas inflamatdrias e exposi¢ao ao chumbo e na anemia hemolitica (WHO,
2001). Na Tabela 1 encontram-se os pontos de corte propostos pela Organizacao
Mundial de Saude para avaliar a gravidade da deficiéncia de ferro baseado na

protoporfirina eritrocitdria.

Tabela 1: Pontos de corte propostos pela Organizacdo Mundial de Satde para
avaliar a gravidade da deficiéncia de ferro baseado na protoporfirina eritrocitaria

em criangas menores de cinco anos e maiores de cinco anos.

Estado Protoporfirina eritrocitaria livre
nutricional < 5 anos > 5 anos
de ferro
Deficiéncia normal normal
leve
sem anemia
Deficiéncia >70ug/dL de eritrdcitos >80ug/dL de eritrdcitos
moderada >2,6ug/g de hemoglobina >3ug/g de hemoglobina
sem anemia >61mmol/mol de heme >70mmol/mol de heme
Deficiéncia >70ug/dL de eritrécitos >80ug/dL de eritrécitos
grave >2,6ug/g de hemoglobina >3ug/g de hemoglobina
com anemia >61mmol/mol de heme >70mmol/mol de heme

Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001.
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MEI et al. (2003) compararam a protoporfirina eritrocitaria a
hemoglobina para screening de deficiéncia de ferro em criangas de um a cinco
anos e; observaram através da curva ROC (Receiver Operating Characteristics)
que a protoporfirina eritrocitaria foi um parametro melhor. Neste estudo, a
defini¢ao de deficiente era dada por dois ou mais valores anormais pelos indices

de VCM, saturacao de transferrina e ferritina.

Parte da protoporfirina estd ligada ao zinco, resultando na formacdo de
zinco protoporfirina, a qual pode ser utilizada para avaliar o estado nutricional de
ferro. A zinco protoporfirina aumenta somente depois que os estoques de ferro
estdo depletados e € inversa ao declinio da concentragdo de hemoglobina (JUUL

et al., 2003; SOLDIN et al., 2003; LABBLE e DEWANIJI, 2004).

A razdo zinco protoporfirina/heme € utilizada como um indicador do
problema na sintese do “heme” e € sensivel para detectar a deficiéncia na
disponibilidade de ferro para o eritrdcito, pois neste caso esta razao apresenta-se
aumentada. Tem-se sugerido a utilizag@o deste indicador para avaliar a deficiéncia
de ferro quando ndo se suspeita de perdas sanguineas, infeccdo, inflamacao ou
exposicdo ao chumbo (LABBLE e DEWANIJI, 2004). A zinco protoporfirina é
facilmente detectada por fluorimetria (GRIFFIN et al., 2002) e, apresenta como
principais vantagens ndo ser alterada em doencgas crOnicas inflamatdrias ou
infec¢des agudas, necessitar de pequenas quantidades de sangue para dosagem e
ser um método pouco oneroso (WINZERLING e KLING, 2001). Entretanto,
ainda ndo existem recomendagdes de pontos de corte especificas para o grupo

infantil.

WINZERLING e KLING (2001) compararam a razdo zinco
protoporfirina/heme de criancas prematuras com o RDW (Red Distribution
Width) e observaram correlagdo positiva (r=0,54) entre os dois indicadores do

estado nutricional de ferro.

3.2.8 Estagio da anemia ferropriva

Neste estdgio observam-se reducdo da concentracdo sérica de

hemoglobina, hematdcrito e indices hematimétricos (COOK, 1999). Além disso,
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na anemia ferropriva, o VCM encontra-se reduzido, o RDW (“red distribution
width”) estd aumentado (anisocitose) e a forma do eritrcito no citograma estd

deslocada para a drea de células microciticas e hipocromicas (WHARTON, 1999).

A anemia ocorre quando a concentracdo de hemoglobina encontra-se
inferior ao valor de referéncia (WHO, 2001), portanto na classificagdo da anemia

este teste € sempre necessario.

A medida da concentracdo da hemoglobina € considerada como o teste
laboratorial mais ttil na triagem da anemia por deficiéncia de ferro, pois reflete
diretamente a quantidade do mais abundante composto essencial de ferro no

organismo (DALLMAN, 1996).

KIM et al. (1996) recomendaram que VCM e RDW sejam rotineiramente
determinados, pois isto aumentaria o valor preditivo positivo para deficiéncia de

ferro em 98%.

A maior limitacdo da hemoglobina deve-se ao fato de ndo ser um
indicador especifico da deficiéncia de ferro. Assim, para decisdes clinicas
individuais ou em regides onde haja recursos adequados de diagndstico, a
hemoglobina deveria, sempre que possivel, ser interpretada em conjunto com
outros critérios para o esclarecimento do diagndstico, uma vez que a utilizacao de
mais de um indicador aumenta consideravelmente a especificidade do diagnéstico
(WHO, 2001). Pode-se utilizar também, como uma maneira pratica de avaliar se
a anemia € devido a deficiéncia de ferro, o monitoramento da concentra¢do de
hemoglobina apds 1 ou 2 meses de suplementacdo, de forma que um aumento de

10g/L € indicativo da deficiéncia de ferro (WHO, 2001).

Os métodos recomendados para determinacdo da concentracdo de
hemoglobina sdo a cianometahemoglobina e o sistema HemoCue (WHO, 2001).
O primeiro, é o método de referéncia, considerado o melhor método laboratorial
para determinagcdo quantitativa da hemoglobina. O segundo, é um método
confidvel para determinacdo em trabalhos de campo, trata-se de um equipamento
portétil, operado por bateria e abastecido por cuvetas para coleta de sangue,
entretanto de custo bem superior (WHO, 2001). MORRIS et al (1999)
compararam o HemoCue a cianometahemoglobina e observaram variabilidade na

concentracdo de hemoglobina entre o lado direito e esquerdo (coeficiente de
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variacdo de 6,3%) e entre medidas feitas em quatro dias consecutivos (coeficiente
de variacdo de 7%), entretanto a precisdo e eficdcia dos métodos foram muito
altas (coeficiente de concordancia de 0,99 e 0,98, respectivamente). SARI et al.
(2001) encontrou alta sensibilidade (82,5%) e especificidade (94,2%) comparando
o HemoCue com a cianometahemoglobina. Em outro estudo de validacdo do
HemoCue, NEUFELD et al. (2002), encontraram o0s seguintes valores de
sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e valor preditivo negativo:
84%, 93%, 90% e 89%, respectivamente. PAIVA et al. (2004) avaliaram a
precisao e concordancia da concentracdo de hemoglobina do sangue capilar e
venoso utilizando o HemoCue com um contador automadtico; e observaram baixa
repetibilidade para as medidas em duplicata em sangue capilar e venoso, valores
mais altos de hemoglobina em sangue capilar que no sangue venoso; entretanto
verificaram alta concordancia entre medidas de hemoglobina de sangue capilar
obtidas pelo HemoCue com sangue venoso pelo contador, bem como entre os

diagndsticos de anemia realizados pelos dois equipamentos.

Os pontos de corte propostos pela Organizagdo Mundial de Satde
(WHO, 2001) para avaliar anemia, através da concentragao de hemoglobina para
criancas de 6 a 59 meses, 5 a 11 anos e 12 a 14 anos sdo 11; 11,5 e 12g/dL,
respectivamente. Os pontos de corte sdo calculados através da média de

populagdes sauddveis menos dois desvios-padriao (DALLMAN, 1996).

Através da prevaléncia estimada pela concentragao de hemoglobina, a
Organizacdo Mundial da Saude identifica a anemia como problema de saide
publica leve, moderado e grave quando as prevaléncias estdo entre 5 e 19,9%, 20 e

39,9% e maior ou igual a 40%, respectivamente (WHO, 2001).

A concentra¢do de hemoglobina apresenta um aumento normal a medida
que aumenta a altitude, por isso, se recomenda aumentar os pontos de corte para
diagndstico de anemia de acordo com a altitude (WHO, 2001). Na tabela 2 pode-
se observar as recomendacdes da Organizacdo Mundial da Satde para este
acréscimo. No Brasil, os autores ndo tém utilizado este acréscimo no ponto de
corte em fungdo da altitude (NEUMAN et al., 2000; SILVA et al., 2001; SILVA
et al., 2002; MIRANDA et al., 2003; ALMEIDA et al., 2004a; ALMEIDA et al.,
2004b; SANTOS et al., 2004).
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Tabela 2: Aumento na concentracdo de hemoglobina de acordo com a altitude.

Altitude Aumento na concentracao
(metros) de hemoglobina (g/L)
< 1000 0
1000 +2
15000 +5
2000 +8
2500 + 13
3000 +19
3500 +27
4000 +35
4500 +45

Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001.

O hematdcrito representa a fracdo ocupada pelos eritrocitos, expressa em

relac@o ao volume total de sangue (WHO, 2001).

Este indicador tem boa correlacdo com a hemoglobina (WHO, 2001),
sendo que nos individuos normais o hematdcrito, em média, é equivalente a
concentracdo de hemoglobina em g/L. multiplicada por 0,29; entretanto nos
individuos com deficiéncia de ferro, o hematdcrito pode nao acompanhar
rigorosamente a concentracdo de hemoglobina, podendo apresentar-se normal
enquanto o valor para hemoglobina se encontra um pouco abaixo do normal

(DALLMAN, 1996).

Os pontos de corte para avaliar anemia através do hematdcrito sao de 33;
34 e 36% para criangas de 6 a 59 meses, 5 a 11 anos e 12 a 14 anos,

respectivamente (WHO, 2001).

Sua maior limitagdo, assim como a hemoglobina, é de ndo ser um
indicador especifico da deficiéncia de ferro (WHO, 2001). Uma maneira pratica
de avaliar se a anemia € devido a deficiéncia de ferro envolve o monitoramento da
resposta dos niveis de hematdcrito depois de 1 ou 2 meses de suplementacdo,
sendo que um aumento de 3% no hematdcrito € indicativo da deficiéncia de ferro

(WHO, 2001).
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A anemia, diagnosticada através do hematdcrito, é classificada como
problema de saide publica nas mesmas prevaléncias ja descritas para
hemoglobina, e assim como para a hemoglobina, a Organizacao Mundial de Saide
sugere aumento na concentragdo de hematdcrito com o aumento na altitude
(WHO, 2001). Pode-se observar as recomendacdes da Organizagdo Mundial da

Saude para o acréscimo do hematdcrito em fungdo da altitude na tabela 3.

Tabela 3: Aumento na concentracdo de hematdcrito de acordo com a altitude.

Altitude Aumento na concentracio
(metros) de hematocrito (%)
< 1000 0
1000 +0,5
15000 +1,5
2000 +25
2500 +4
3000 +6
3500 +85
4000 +11
4500 + 14

Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001.

Dentre os indices hematimétricos, os dois mais comumente utilizados sao
0 VCM (volume corpuscular médio) e o HCM (hemoglobina corpuscular médio)

(GROSS ET AL., 1996).

O VCM avalia o tamanho médio dos eritrécitos e, 0 HCM e o CHCM
(concentragdo de hemoglobina corpuscular média) avaliam a concentracdo de

hemoglobina no eritrécito (PAIVA, RONDO, GUERRA-SHINOHARA, 2000).

Os pontos de corte para VCM, CHCM e HCM, de acordo com a
Organizag¢dao Mundial da Satde sdo descritos na tabela 4 (WHO, 2001).
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Tabela 4: Valores médios e limitrofes (média menos 2 desvios-padrdo)
recomendados para nimero total de eritcitos, VCM, HCM e CHCM em criangas

até 12 anos.

Indice la2anos 2aS5anos S5a8anos 8al2anos
Eritrécitos (10'%/L)

Média 4,34 4,34 4,41 4,52

-2DP 3,8 3,7 3,1 3,8
VCM (fL)

Média 79 81 82 84

-2DP 67 73 74 76
HCM (pg)

Média 27,4 28,1 28,6 28,7

-2DP 22 25 25 26

CHCM (g/L)
Média 34,4 34,5 34,5 34,5
-2DP 32 32 32 32

Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001.

A amplitude de variacdo dos eritrécitos (RDW) é um indice de variacao
de tamanho dos eritrdcitos e pode ser usado para detectar graus de anisocitose
(CHOI e REIN, 1998). Na deficiéncia de ferro o RDW estd aumentado, em fungdo
da anisocitose (WHARTON, 1999).

MAQO et al (2002) encontraram que a elevacdo do RDW (acima de 16%)
foi o melhor indice hematimétrico discriminador da anemia ferropriva, o que é
explicado pela coexisténcia de eritrocitos no sangue periférico produzidos em
estagios progressivos da deficiéncia de ferro, causando mistura de células
normociticas e progressivamente microciticas; entretanto a sensibilidade e

especificidade foram 69,2% e 80,7%, respectivamente.

Os valores de RDW acima de 14% sao considerados anormais (CHOI e
REIN, 1998). Tém-se utilizado os histogramas de distribuicio do VCM e RDW
no diagnostico diferencial da anemia (WHARTON, 1999).

3.2.9 Conclusoes

Observou-se neste revisdo que cada indicador apresenta vantagens e

desvantagens, sendo que a escolha do mais adequado dependera da fase da
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deficiéncia de ferro que se pretende investigar, do custo, dos equipamentos e do

treinamento necessdrio para sua realizagao.

Observou-se nesta revisdo que em trabalhos de pesquisas sobre o estado
nutricional de ferro, multiplos testes sdo utilizados para se obter maior
confiabilidade sobre o diagndstico nutricional, entretanto, deve-se ressaltar que
para o diagndstico populacional a utilizagdo de vérios testes torna-se invidvel em
razdo de seus elevados custos e aquisicdo de equipamentos especificos para estas
andlises. Nestes casos, o teste mais utilizado é a dosagem de hemoglobina, o qual
diagnostica a anemia e, caso seja possivel, na confirmacdo da natureza ferropriva
desta anemia utiliza-se outros testes, que serdo escolhidos de acordo com a

disponibilidade de recursos e equipamentos.
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3.3 Artigo 3: Interacdo entre vitamina A e ferro em diferentes grupos

populacionais: revisao de literatura

Interaction among vitamin A and iron in different population groups:

literature review.

3.3.1 Resumo

A interacdo entre ferro e vitamina A tem sido alvo de pesquisas
cientificas, visto que existem algumas questdes ainda indefinidas. Através de um
levantamento bibliografico, mediante consulta a base de dados Medline,
selecionou-se publicagdes cientificas que tratavam sobre a interacao entre ferro e
vitamina A em seres humanos. Os resultados demonstram que existe correlacao
entre os indicadores do estado nutricional de vitamina A e ferro em criangas,
adolescentes, gestantes e mulheres em idade fértil e que a fortificacdo e
suplementacdo com vitamina A t€m efeito favoravel no metabolismo do ferro
nestes grupos. Entretanto, ainda sdo necessdrios mais estudos para se conseguir
estabelecer quais as doses e o periodo necessario de suplementacdo de vitamina A
para beneficiar significantemente o estado nutricional de ferro. Os mecanismos
que explicam a associacdo entre vitamina A e ferro ainda sdo desconhecidos,
entretanto alguns autores atribuem esta interagdo ao fato da vitamina A beneficiar

a eritropoese, prevenir infeccoes ou melhorar a absor¢ao de ferro.

Palavras-chave: ferro, vitamina A, anemia.
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3.3.2 Abstract

The interaction between iron and vitamin A has been the focus of
scientific research since some issues remain undefined. A literature review
through Medline data consultation has selected scientific publications addressing
the interaction of iron and vitamin A in humans. The results showed a correlation
between the indicators of vitamin A and iron nutritional state in children,
adolescents, and pregnant women and women in fertile age and that vitamin A
fortification and supplementation has a favorable effect on iron metabolism in
these groups. Further studies are necessary to establish the doses and periods of
time of vitamin A supplementation necessary to significantly benefit the
nutritional state of iron. The mechanisms that explain the association of vitamin A
and iron are still ignored, however some authors attribute this interaction to the
fact that vitamin A benefits erythropoiesis, prevents infections, or improves iron

absorption.

Key-words: iron, vitamin A, anemia.
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3.3.3 Introducao

O ferro apresenta vdrias func¢des vitais para o organismo; servindo como
carreador de oxigénio através da molécula de hemoglobina, como meio de
transporte de elétrons para dentro das células e como parte integrante de
importantes sistemas enziméticos em virios tecidos'. A deficiéncia deste mineral
pode acarretar agravos a saude, tais como, alteracdes da capacidade de trabalho
fisico e da atividade motora, alteracdes da imunidade celular e da capacidade
bactericida dos neutréfilos, maior susceptibilidade as infec¢des, diminuicdo da
termogénese, alteracdes funcionais e histolégicas do tubo digestivo,
comprometimento da mobiliza¢do hepatica da vitamina A, maior risco de parto
prematuro e de morbidade perinatal, menor transferéncia de ferro ao feto,
diminui¢do da velocidade de crescimento e reducdo da capacidade cognitiva'™.
Algumas destas alteracdes sdo préoprias da anemia e outras causadas pelo mal

. . 2
funcionamento de enzimas dependentes de ferro”.

A vitamina A € um nutriente essencial, importante na promog¢ao do
crescimento e desenvolvimento, e ainda na manutencdo da integridade epitelial,
funcdo imune e reproducdo’. A deficiéncia de vitamina A estd associada com um
aumento acentuado da morbi-mortalidade principalmente por doencas infecciosas;
e a deficiéncia grave pode levar a problemas de visdo que chegam até a cegueira

total®.

A concomitante ocorréncia de anemia e deficiéncia de vitamina A foi
estudada em criangcas de Honduras com idade entre 1 e 5 anos, e encontrou-se
entre as criangas de 12 a 36 meses prevaléncia de 21,6% e nas maiores 9,3%9.
Pré-escolares estudados por Palafox et al.'® apresentaram as seguintes
prevaléncias de deficiéncia de vitamina A, deficiéncia de ferro, anemia e
deficiéncia conjunta de vitamina A e ferro: 59,9%; 53,5%; 36,4% e 33,2%;
respectivamente. Além disso, o risco de lactentes e lactantes com deficiéncia de
vitamina A apresentarem anemia foi 2,9 e 3,8 vezes maior quando comparadas
com aquelas sem deficiéncia''. A elevada co-ocorréncia das duas deficiéncias

demonstra a necessidade de intervengdes nutricionais em conjunto.

A associagdo entre anemia ferropriva e hipovitaminose A tem sido

estudada, entretanto os mecanismos desta associacdo ndo estdo bem esclarecidos.
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Acredita-se que a vitamina A influencie na anemia via modulacdo da

12,1

hematopoeise, por melhorar a imunidade para doengas infecciosas'>' e através da

modulacio do metabolismo de ferro'.

O propésito deste trabalho foi apresentar os estudos existentes sobre a
interacdo entre ferro e vitamina A em criangas, adolescentes, gestantes e mulheres

em idade fértil.

3.3.4 Metodologia

Foi feito um levantamento bibliografico mediante consulta as bases de
dados Medline (base de dados de literatura internacional, produzido pela US
National Library of Medicine - NLM) e, foram selecionadas as publicacdes
cientificas em portugués e inglés que tratavam sobre a interacdo entre ferro e
vitamina A em seres humanos a partir da década de 80. As palavras chave

utilizadas no levantamento bibliogréafico foram ferro, vitamina A e anemia.

3.3.5 Correlacao entre o estado nutricional de ferro e vitamina A

Estudos tém mostrado a correlacdo entre os indicadores do estado

20,21

.. . . . 15-1 22-
nutricional de ferro e vitamina A entre criangas > 9, gestantes e adolescentes

24

Em criangas tailandesas, de 1 a 8 anos, encontrou-se correlagdes fracas,
embora significantes, entre retinol e os niveis de hematdcrito (r = 0,062; p<0,05),
ferro sérico (r = 0,172; p<0,001), ferritina (r = 0,114; p<0,001) e porcentagem de
saturacao de transferrina (r = 0,192; p<0,001); RBP-proteina de ligacdo do retinol
e hemoglobina (r = 0,118; p<0,001), hematdcrito (r = 0,154; p<0,001), ferro
sérico (r = 0,135; p<0,001), ferritina (r = 0,183; p<0,001), e porcentagem de
saturacao de transferrina (r = 0,171; p<0,001); e ainda se encontrou correlacdo
negativa entre transferrina com retinol (r = -0094; p<0,01) e RBP (r = -0,082;
p<0,01)'°. A correlagio entre a hemoglobina e o retinol sérico, em pré-escolares
da Etiépia foi significante (r = 0,21; p<0,05)'®. Entre pré-escolares mexicanos
anémicos'’ encontrou-se correlacdes significantes entre hemoglobina e retinol (r =

0,17; p<0,05) e hematdcrito e retinol (r = 0,33; p<0,001). Em pré-escolares
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brasileiros, também se observou correlagdo significante entre hemoglobina e
retinol (r = 0,23; p<0,05), entretanto a ferritina analisada ndo se mostrou
correlacionada com o retinol sérico'®. Em estudo recente com criancas de 9 meses
de idade que ndo apresentavam sinais de deficiéncia de vitamina A, observou-se
correlagdo positiva e significante entre retinol sérico e, concentracdo de
hemoglobina (r = 0,30; p<0,001) e ferro sérico (r = 0,44; p<0,001); entretanto ndo
com a ferritina (r=0,12; p = 0,166)19.

A interacdo entre vitamina A e ferro em adolescentes tem sido pouco
estudada. O primeiro estudo neste grupo foi conduzido em Bangladesh com
meninas entre 12 e 15 anos®*; neste obteve-se correlagdes significantes entre
retinol sérico e hemoglobina (r = 0,24; p = 0,002), ferro sérico (r = 0,20; p =
0,003) e saturagdo da transferrina (r = 0,18; p = 0,01). Em outro estudo com
adolescentes do sexo feminino, com idade entre 10 e 19 anos, observou-se
correlagdo significante entre hemoglobina e retinol sérico (r = 0,161; p = 0,008).
Em adolescentes anémicas, de 14 a 19 anos encontrou-se correlacdo significante
entre retinol sérico e hemoglobina (r = 0,28; p = 0,008), j4 a correlagdao entre

retinol e ferritina esteve no limite da significancia (r=0,11; p = 0,06)24.

As correlacdes entre os indicadores do estado nutricional de ferro e
vitamina A também foram estudados em gestantes. Na Indonésia, o nivel de
retinol sérico de gestantes esteve positiva e significantemente associado com
hemoglobina, hematdcrito e ferro sérico. Pela andlise de regressdo multivariada,
ajustado os efeitos da idade gestacional, paridade e local de moradia das gestantes,
foi observado que cada aumento de 1umol/L na concentragdo de retinol esteve
associado significantemente com aumento de 4,3g/dL. de hemoglobina, 1,37% de
hematdcrito e 1,18umol/L de ferro sérico’!. Na Tanzania, em gestantes dividas em
trés grupos de acordo com a concentracdo de hemoglobina (maior ou igual a
11g/dL, entre 9 e 10,9 g/dL e menor que 9 g/dL) observou-se que as
concentracdes de retinol sérico diminuiram significantemente com a reducio de
hemoglobina (0,93; 0,84 e 0,75umol/L; respectivamente), ou seja, baixas
concentracoes de vitamina A estavam associadas a baixas concentracdes de

hemoglobina®.
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Em nutrizes do Kenia que amamentaram por mais de 4 meses, se
observou correlacao fraca entre retinol e hemoglobina (r = 0,26; p = 0,01) e retinol

e ferritina (r = 0,20; p = 0,05)%.

Os resultados mostram que, embora fracas, existem correlacdes entre os
indicadores do estado nutricional de vitamina A e ferro em criangas, adolescentes
e gestantes. Entretanto, estes resultados devem ser analisados com cautela, pois
tratam-se de estudos transversais ou de dados iniciais de diagndstico de estudos de
suplementagdo e, portanto ndo pode-se inferir sobre a relacdo causa-efeito das

variaveis estudadas.

3.3.6 Efeito da suplementacio com vitamina A no estado nutricional de

ferro

O efeito benéfico da suplementacdo e fortificacdo da vitamina A no
metabolismo do ferro tém sido comprovado em diferentes grupos

15242633
populacionais ™77,

As criancas sdo o grupo populacional mais estudado para verificar a
interacdo entre vitamina A e ferro. A eficdcia de um programa de fortificacdo do
acucar com vitamina A no metabolismo de ferro de criancas de um a cinco anos
residentes na Guatemala foi estudada e, apds seis meses de fortificagdo observou-
se aumento na capacidade total de ligacao do ferro (TIBC) e reducao da ferritina.
Contudo, apds 2 anos de fortificacdo, todos os indicadores do estado nutricional
deste mineral melhoraram: ferro sérico, percentual de saturacdo da transferrina e
ferritina aumentaram e TIBC reduziu significantemente. A explicacao dos autores
€ que a vitamina A aumenta a biodisponibilidade do ferro sérico para
hematopoiese devido a deplecdo dos estoques, provocando uma melhora na
absor¢do do ferro dietético e a longo prazo eleva os niveis de ferritina e reduz
TIBC*®. Com relagdo a este estudo®® é necessdrio ressaltar que, na Guatemala,
embora ndo descritas pelos autores, as prevaléncias de hipovitaminose A e
deficiéncia de ferro sdo elevadas. Outro estudo na Guatemala, em criancas
anémicas de 1 a 8 anos suplementadas com 3mg de vitamina A isolada ou em
combinacdo com o ferro durante 2 meses, mostrou elevacdo nos niveis de

hemoglobina, hematdcrito, eritrdcitos, ferro sérico e percentual de saturacdo da
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transferrina, entretanto nao teve efeito sobre a capacidade total de ligacdo de ferro
e ferritina sérica. A elevag@o do ferro sérico foi maior quando a vitamina A e
ferro, em conjunto, foram administrados. Neste estudo, os grupos de
suplementagdo foram randomizados e portanto, as médias de retinol e
hemoglobina na baseline nao apresentavam diferencas estatisticas entre os grupos
estudados. Os autores concluiram que o efeito primdrio da suplementacdo de

. . », . 7 . z M 27
vitamina A é o incremento dos niveis de ferro sérico”’.

Em 1989, criancas tailandesas anémicas de 1 a 6 anos; apds 2 meses
recebendo cdpsulas com 110mg de vitamina A tiveram um aumento significante
nas médias de ferro sérico e percentual de saturacdo da transferrina comparadas ao
grupo controle que ndo recebia nenhum tipo de suplementagﬁols. No ano seguinte,

0 mesmo grupo de pesquisadores28

analisaram o efeito da suplementacdo com
110mg de vitamina A durante um periodo de 2 semanas em criancas de 3 a 9 anos
deficientes em vitamina A e, observaram depois da intervencdo que as
concentracoes de hemoglobina, hematdcrito, ferro sérico e saturacdo da
transferrina aumentaram significantemente; entretanto ferritina e transferrina nao
sofreram alteracoes. Os autores concluiram que a melhora no metabolismo do
ferro com a suplementacdo de vitamina A provavelmente ndo € resultado do
impacto direto da absor¢do de ferro, mas da mobilizacdo do ferro estocado e do
aumento da utilizacdo deste ferro para formacdo da hemoglobina;
consequentemente os estoques de ferro diminuem provocando um aumento na

15,28
> , os dados do

absorcdo deste mineral. Nos dois estudos citados anteriormente
estado nutricional de ferro e vitamina A e os antropométricos ndo diferiram entre

os grupos de suplementagdo e controle.

Na Tanzania, 136 criancas pré-escolares anémicas sem sinais de
deficiéncia de vitamina A receberam 1,5mg de vitamina A durante 3 meses. Apds
este periodo observou-se melhora significante na concentragdo de hemoglobina
nos grupos que receberam ferro, vitamina A e vitamina A mais ferro, sendo que
este udltimo teve melhor resultado com maiores ganhos nas médias de
hemoglobina e menores prevaléncias de anemia. No periodo inicial do estudo ndo
houve diferencas estatisticas entre as caracteristicas demograficas e nutricionais

dos gruposzg.
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Em estudo do tipo randomizado, duplo-cego, placebo-controlado com
adolescentes anémicas de 14 a 19 anos, de Bangladesh, sem deficiéncia de
vitamina A, suplementadas durante 12 semanas; observou-se que apds este
periodo, aumentos significantes na concentracdo de hemoglobina: 0,33; 0,91 e
1,22g/dLL para os grupos que receberam vitamina A (2,42mg), ferro mais acido
folico e ferro, acido folico e vitamina A, respectivamente. Em conseqiiéncia do
aumento da concentracdo de hemoglobina observou-se reduciao da prevaléncia de
anemia depois dos tratamentos de 27, 52 e 63% nos grupos recebendo apenas
vitamina A, ferro mais acido félico e ferro, acido félico e vitamina A

- 24
respectivamente”".

Também tem sido estudada a importincia da suplementagcdo de vitamina
A no estado nutricional de ferro de gestantes. Em gestantes indianas, observou-se
aumento significante na concentracdo de hemoglobina quando estas foram
suplementadas com ferro mais 1,8mg de vitamina A durante um periodo superior
a 12 semanas e, este foi significantemente maior neste grupo comparado aquele

que era suplementado apenas com ferro”'.

A suplementagdo com 2,4mg de vitamina A durante oito semanas em
gestantes anémicas da Indonésia produziu um incremento na concentracdo de
hemoglobina de 0,368; 0,771 e 1,278g/dL nos grupos que receberam vitamina A,
ferro e vitamina A mais ferro; respectivamente. A alteragdo no ferro sérico e
percentual de saturacdo da transferrina depois da suplementagao acompanharam a
mesma tendéncia da concentracdo de hemoglobina. A recupera¢do da anemia foi
de 35%, 68% e 97% nos grupos que receberam vitamina A, ferro e ambos;
respectivamente. Vale ressaltar que a populagdo de gestantes avaliadas nao
apresentava deficiéncia de vitamina A visto que a média do retinol sérico na

baseline era de 1,08umol/L™.

A suplementagdo semanal, durante 17 semanas, de 3g de vitamina A em
gestantes da Indonésia aumentou a concentracdo de hemoglobina e reduziu da
ferritina, diferente da suplementacdo com ferro apenas, na qual ndo se observou
alteracdo significante. Para os autores, as alteragdes na hemoglobina e ferritina
causadas pela suplementacdo de vitamina A podem ser devido a mobiliza¢do dos

estoques de ferro (diminuindo a ferritina) para aumentar a eritropoise
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(aumentando a hemoglobina)™. Outro estudo com gestantes da Indonésia, durante
8 semanas, mostrou que um aumento significante na ferritina ocorreu somente
quando a suplementacdo de ferro foi associada a 2,4mg de vitamina A* As
diferencas entre os estudos de Tanumihardjo®> e Muslimatun et al.”> ndo eram
esperadas, pois se tratam de populagdes bem semelhantes; com valores de
baseline de idade gestacional, concentracio de hemoglobina e retinol sérico
proximos; entretanto os valores iniciais de ferritina dos dois estudos eram
diferentes, sendo os valores de Muslimatun et al.>® inferiores aos encontrados por

Tanumihardjo®?, sendo possivelmente a razdo da diferenca encontrada.

Diferente dos estudos anteriormente citados, estudo conduzido com
gestantes anémicas da Indonésia ndo encontrou beneficio da suplementacdo de
2,75mg de vitamina A, durante 60 dias, na concentracio de hemoglobina. Os
autores atribuiram estes resultados ao fato das gestantes nao apresentarem

e e . . . 4
deficiéncia desta vitamina™.

Mulheres anémicas com idade entre 15 e 45 anos foram randomizadas
em grupos recebendo ferro associado ou ndo a uma dose Unica de 60mg de
vitamina A e zinco. Apds 60 dias, observou-se que os trés tratamentos (ferro, ferro
+ vitamina A, ferro + vitamina A + zinco) aumentaram significantemente a
concentracdo de hemoglobina. Entretanto, o grupo que recebeu ferro + vitamina A

+ zinco apresentou maior aumento™ .

De acordo com os estudos anteriormente citados, é provavel que a
fortificacdo e suplementacdo com vitamina A tenha efeito favordvel no
metabolismo do ferro. Entretanto, devido as diferencas de duragdo, dose de
tratamento, defici€éncia prévia de vitamina A e ferro e caracteristicas gerais da
populacdo (como condi¢des socioecondmicas por exemplo) entre os estudos nao
foi possivel concluir qual seria o tratamento mais adequado. Portanto, ainda sdo
necessdrias mais pesquisas para se conseguir estabelecer quais as doses e o
periodo necessario de suplementacdo de vitamina A para beneficiar

significantemente o estado nutricional de ferro.
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3.3.7 Efeito da suplementacio com ferro no estado nutricional de vitamina

A

O efeito da suplementacdo com ferro no estado nutricional de vitamina A

tém sido avaliado apenas em criangas e os resultados sdo contraditérios>®".

Apés 3 meses de suplementacio com 15mg de ferro, criancas
paquistanesas menores de 2 anos demostraram um incremento na concentragao de
retinol tanto no grupo que havia recebido suplementacdo quanto no grupo
controle. Os autores atribuiram este resultado ao aumento sazonal do consumo de
alimentos fonte de vitamina A, entretanto, nas criancas que receberam ferro as
proteinas de fase aguda também reduziram, demonstrando que o possivel
beneficio da vitamina A no estado nutricional de ferro € a reducao nas freqiiéncias
de infecgdes, permitindo incremento da concentracdo sérica de transferrina e

melhora do estado nutricional do ferro’.

Estudo com pré-escolares mexicanos mostrou que a suplementacao didria
de 20mg de ferro esteve associada com um aumento nas concentragdes de retinol
e RBP (proteina de ligagao do retinol), sendo que este efeito foi maior nas

criancas que tinham inicialmente deficiéncia de ferro e vitamina A*.

Em criancas da Indonésia, de quatro meses de idade, foi observado que a
suplementac¢do didria de 10mg de ferro levou a uma redugdo das concentragdes de
retinol sérico e, simultaneamente, ao aumento das concentracdes hepaticas de
vitamina A. E plausivel que um dos mecanismos que poderiam explicar esses
resultados seria o de que a suplementacdo com ferro leva a uma redistribui¢do do
retinol do plasma para o figado, reduzindo a quantidade de retinol circulante,
podendo reduzir a disponibilidade deste para as células alvo e também induzir a
um estado de deficiéncia funcional. Os autores explicam que a reducdo da
vitamina A circulante pode ser devido ao aumento de sua necessidade pela
aceleracdo da eritropoiese e recomendam que a suplementacdo com ferro seja

acompanhada de medidas que melhorem o estado nutricional da vitamina A%,

61



Revisao da Literatura

3.3.8 Possiveis mecanismos da interacao entre ferro e vitamina A

Embora existam fortes evidéncias da associa¢@o entre ferro e vitamina A,
0s mecanismos para explicd-la ainda sdo obscuros. A anemia ferropriva € o tltimo
estagio que comeca com a deplecdo dos estoques de ferro, seu diagndstico é
caracterizado pela redugdo dos niveis de ferro sérico, aumento da capacidade total
de ligacdo do ferro, baixo volume corpuscular médio e redugdo da concentracdo
de ferritina. Na anemia causada pela deficiéncia de vitamina A, diferente da

anemia ferropriva, os niveis de ferritina sao normais'”.

Acredita-se que a associagdo entre vitamina A e ferro deva-se ao fato da
vitamina A beneficiar a eritropoese, prevenir infec¢des ou melhorar a absorcao de

12,15,29,39-41
ferro!%13:29:39-41

3.3.8.1 Eritropoese

A revisdo de Hodges et al.*? de estudos relacionando a vitamina A e a
hematopoese confirma o conceito que a vitamina A € essencial para hematopoese
normal, pois existe um acumulo de ferro no figado de ratos deficientes em
vitamina A sugerindo uma alteracio no uso e/ou mobilizacdo dos estoques de
ferro. Assim, na anemia causada pela deficiéncia de vitamina A ocorreria baixas
concentragdes de ferro sérico e elevados niveis de ferro estocados principalmente
no figado. Mejia e Arroyave’® e Muslimatun et al.” sugerem uma acdo da
vitamina A na mobiliza¢do dos estoques de ferro, pois a fortificacdo com esta
vitamina aumentou a biodisponibilidade do ferro sérico para hematopoiese devido

a deplecdo dos estoques.

E importante ressaltar que existe uma relacio inversa entre os estoques
de vitamina A e ferro no figado, fato que explica o papel da vitamina A na
prevencdo da anemia, pois na auséncia desta vitamina o ferro no figado ficaria
aprisionado e a anemia ocorreria apesar dos elevados estoques de ferro no
figad043. Posteriormente confirmou-se que na anemia causada pela deficiéncia de
vitamina A os niveis de ferritina sdo normais apesar da baixa concentragdao de

ferro sérico e hemoglobina'*.
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Outros estudos também mostram as relacdes entre vitamina A e
hematopoese: o beneficio da suplementacao de vitamina A na hematopoeselg’28 ea
deficiéncia de vitamina A diminuindo a sintese de transferrina e assim reduzindo
o transporte de ferro para a medula 6ssea”®>®. Postulou-se que o principal efeito da
vitamina A € manter os niveis de ferro adequado no plasma para suprir 0s
diferentes tecidos, incluindo a medula 6ssea, com adequadas quantidades de

ferro’’.

Bloem'* acrescenta que a suplementacio de vitamina A sempre resulta
em um incremento de ferro sérico, mas nem sempre nos niveis de hemoglobina.
Segundo o autor esta observacdo confirma a hipétese que o efeito primério da
suplementacdo de vitamina A estd na elevagdo do ferro sérico e que a mudancga
pode favorecer a hematopoiese através de um aumento da concentracdo de

hemoglobina.

3.3.8.2 A anemia da infeccio

Acredita-se que a ligacdo entre ferro e vitamina A estd no fato de ambos
serem transportados por proteinas de fase aguda negativas, RBP (proteina de
ligacdo do retinol) e transferrina, as quais tem sua sintese deprimida na presenga
de infeccdo. Assim, com baixas concentracdes de retinol a infec¢do seria mais
facilmente instalada e haveria acimulo de ferro no figado, causando anemia'’.
Segundo Bloem'*, a chave da hipétese apresentada acima esté no fato da vitamina
A oferecer propriedades imunes; assim, com a suplementacdo desta vitamina
pode-se esperar que a infec¢do seja suprimida e que ocorra estimulo na sintese de
transferrina e RBP libertando o ferro e retinol no figado.

Northrop-Clewes et al.*®

sugeriram que a administracdo de vitamina A
reduz as freqiiéncias de infec¢do e, que a mudanca da resposta da fase aguda
permite um aumento da concentracdo plamdtica de transferrina e

consequentemente melhora do estado nutricional de ferro.

Embora a hipétese que a defici€ncia de vitamina A contribua para anemia
através da depressdo da imunidade para infeccdes seja razodvel, Semba e Bloem™

acreditam que ainda existem poucos dados que confirmam esta hipdtese.
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3.3.8.3 Melhora na absorc¢ao do ferro dos alimentos

Tem sido sugerida uma possivel relacdo sinérgica entre vitamina A e
ferro. Garcia-Casal et al.*' e Garcia-Casal e Layrisse44 mostraram em estudos com
is6topos que baixas doses de vitamina A ou B-caroteno podem dobrar a absor¢do
de ferro ndo-heme dos cereais em adultos anémicos devido provavelmente a
prevencdo dos efeitos inibitérios de fitatos na absor¢ao de ferro. Entretanto,
Walczyk el al.* ndo encontraram alteracdo na absor¢do do ferro por influéncia da
vitamina A; os autores acreditam ser possivel que a vitamina A melhore a
absor¢do do ferro apenas em individuos com deficiéncia de vitamina A, entretanto

sugerem que mais estudos sejam realizados com intuito de prover estas respostas.

Acredita-se que a melhora no metabolismo do ferro quando a vitamina A
¢ suplementada deve-se ndo a melhora da absor¢do do ferro, mas a mobiliza¢dao do
estoque de ferro disponivel e aumento da utilizacdo deste ferro para formacgao de
hemoglobina, reduzindo os estoques de ferro e entdo desencadeando aumento na

absorcdo deste mineral®®.

Como pode-se observar os estudos que avaliam a influéncia da vitamina
A na absor¢do no ferro ainda apresentam resultados contraditérios. Segundo

Davidsson et al.*

estas informagdes contraditorias sobre a influéncia da vitamina
A na melhora da absor¢do de ferro indica a complexidade das interagdes entre
vitamina A e metabolismo do ferro e sugere que mais estudos sejam realizados

com intuito de esclarecer estas duvidas.

3.3.9 Conclusoes

Os estudos descritos nesta revisdo demonstram que nos grupos de
criangas, gestantes e adolescentes existe correlacdo entre vitamina A e ferro e,
mesmo que estas associacoes ndo tenham sido fortes, encontrou-se que a
suplementagdo com vitamina A melhora o estado nutricional de ferro, com

reducdes significantes nas prevaléncias de anemia.

Assim, acredita-se que a fortificacdo de alimentos e a suplementagcdo com
vitamina A, bem como, o consumo de alimentos fontes desta vitamina possam ter

papel crucial no controle da anemia, principalmente em paises em
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desenvolvimento onde esta enfermidade € mais prevalente. Portanto, sugere-se
que programas que tenham o objetivo de reduzir a anemia devam combinar a
suplementagdo de ferro com vitamina A para melhorar a eficicia dos programas,
entretanto é importante ter cuidado com as doses administradas visto que o
excesso de vitamina A pode acarretar prejuizos significantes a sadde. Para tal, sdo
necessdrias que mais experiéncias clinicas sejam feitas com intuito de descobrir

qual a dose e tempo de tratamento com vitamina A que jd beneficia a

concentracdo de hemoglobina em popula¢des onde a anemia é comum.
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4) METODOLOGIA

4.1 Casuistica
4.1.1 Local do estudo

O presente estudo foi desenvolvido no municipio de Vigosa, Minas
Gerais. Este municipio se localiza na Zona da Mata Mineira e, é composto por
aproximadamente 65.000 habitantes; dos quais aproximadamente 60.000 (92,3%)
residem na zona urbana e 3.274 (5,03%) tem entre um e trés anos de idade (IBGE,

2000).

4.1.2 Populacao estudada

Foram estudadas criancas de 18 a 24 meses atendidas e cadastradas no
principal servico pediatrico e publico de saide da drea urbana da cidade de
Vigosa, Minas Gerais (Centro de Saude da Mulher e da Crianca). A faixa etaria
foi escolhida por compreender o grupo de maior risco para anemia ferropriva,
criancas de 6 a 24 meses, dentre as quais, as prevaléncias desta deficiéncia
nutricional sdo mais acentuadas (ASSIS et al., 1997; SILVA et al., 2001;
OS()RIO, 2002; MIRANDA et al., 2003). A vulnerabilidade das criancas menores
de dois anos de idade estd relacionada as necessidades aumentadas de ferro nesta
etapa da vida em funcdo do acelerado crescimento e desenvolvimento da crianga.
Além disso, os lactentes apresentam, em geral, dietas inadequadas, pobres em
alimentos ricos em ferro e vitamina C, aumentando o risco da anemia (OS()RIO,

2002).

As criancas cadastradas no servigo pedidtrico do municipio, na faixa
etaria de interesse, receberam visitas domiciliares nas quais os responsaveis pelas
criancas foram convidados a participar do estudo apds esclarecimentos sobre os
objetivos e metodologia do mesmo. Em uma data, previamente agendada, as
criancas eram levadas a um laboratério do municipio para a retirada da amostra de
sangue. Com os resultados dos exames, as criancas eram novamente visitadas e

seus pais recebiam orientacao de acordo com os resultados encontrados.
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O total de criancas cadastradas no servico e cujos enderecos foram
localizados foi 124. Destas; 23 (15%) nao participaram devido a ndo autorizacao
dos pais. Assim, a amostra compreendeu 101 criancas; destas 51 (50,5%) do sexo

feminino e 50 (49,5%) do sexo masculino.

4.2 Materiais e métodos
4.2.1 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada durante o periodo de dezembro de 2004 a

abril de 2005.

Os interessados em participar assinaram um termo de consentimento para
a inclusdo no estudo (Anexo 1), previamente aprovado pelo Comité de Etica na
Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de Vicosa (Anexo 2). Em
seguida, realizou-se entrevista aos pais ou responsaveis pela crianga através de um
questiondrio contendo as seguintes informagdes: identificacdo da crianga (sexo,
data de nascimento, peso ao nascer, comprimento ao nascer € duracdo da
gestacdo), condi¢des socioecondmicas (escolaridade e ocupacdo dos pais, estado
civil da mae, renda familiar, nimero de pessoas que moram na casa e nimero de
comodos), condi¢des de habitacdo (destino do lixo, abastecimento de 4gua e
destino de dejetos), varidveis maternas (nimero de gestacoes, assisténcia pré-natal
e anemia na gestacdo) morbidades (atual e passada), ingestdo de suplementos
contendo ferro ou vitamina A, histéria de vacinagdo e praticas alimentares (Anexo

3).

4.2.2 Avaliacao dietética

Foram utilizados dois métodos: questiondrio de freqiiéncia de consumo

alimentar e o recordatdrio de 24 horas - Anexo 3 (THOMPSON e BYERS, 1994).

O questiondrio de freqiiéncia de consumo alimentar foi seletivo e semi-
quantitativo para avaliar as fontes de ferro (carne de boi e/ou porco, frango, peixe,
miudos, vegetais folhosos escuros e feijdo) e vitamina A/ provitamina A (alface,
agrido, brécolis, mostarda, cenoura, milho, batata doce, abébora, moranga, manga,

mamao, caju, goiaba vermelha, leite integral e derivados, gema do ovo). Além dos
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alimentos fonte, também avaliou-se os alimentos estimuladores (sucos naturais ou
frutas ricas em 4cido ascorbico) e inibidores (café, chds mate ou preto, chocolates
ou achocolatados e refrigerantes) da absorcdo de ferro (DEVINCENZI et al.,
2000; SOUZA e BOAS, 2002).

O recordatério de 24 horas referiu-se ao consumo alimentar do dia
anterior a entrevista, excecao feita apenas para dias atipicos (considerou-se atipico
quando o responsdvel relatava que o dia anterior ndo representava o hédbito da
crianga), quando entdo era relatado o consumo habitual (THOMPSON e BYERS,
1994). Com este método objetivou-se avaliar a composi¢ao centesimal da dieta
(energia, carboidrato, lipidio, proteina, ferro, vitamina A e vitamina C). No
calculo da composicao centesimal da dieta utilizou-se o software Diet-Pro versao

4.0.

Foram também avaliadas algumas questdes especificas relacionadas a
pratica alimentar como: consumo de leites logo apds refeicdes de sal, idade de
introducdo de 4guas, chds, frutas e/ou sucos de frutas, leite ndo materno e papa

salgada.

Para tabulacdo da ingestdo dietética das criancas em aleitamento
materno, estimou-se o consumo de leite materno segundo as recomendagdes da
WHO/UNICEF, a qual sugere que, para a faixa etdria em questdo, o volume de
leite seja de 61,16mL/ kg de peso/ dia (WHO/UNICEF, 1995). Para aquelas
criancas que recebiam leite materno apenas 1 ou 2 vezes ao dia, o consumo de
leite materno foi estimado por mamada usando 27 mL/ kg de peso/ mamada

(GIUGLIANI e VICTORA, 2000).

O consumo de leite de vaca superior a 720mL por dia foi considerado
como fator de risco para o desenvolvimento da deficiéncia de ferro (CENTERS

FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 1998).

Avaliou-se a biodisponibilidade de ferro da dieta através da metodologia
de MONSEN et al. (1978), na qual o cdlculo é feito para cada refeicao
separadamente, avaliando a absor¢do de ferro heme e ndo-heme. Considera-se que
a carne possui 40% de ferro ndo-heme e 60% de ferro heme, sendo a absorcao

deste ultimo de 23%. J4 a absorcdo do ferro ndo heme varia entre 3 a 8%,
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dependendo da presencga de fatores estimuladores (mg de vitamina C e/ou gramas

de carne) da absorc¢do do mineral na refeicao.

A densidade de ferro da dieta € uma medida que relaciona o consumo
absoluto de ferro ao consumo absoluto de energia (expresso em 1000Kcal)
(MONTEIRO et al., 2000); portanto seu calculo € feito considerando mg de ferro
por 1000 Kcal.

A avaliagdo da ingestao dietética foi realizada com base nas DRIs (Dietary
References Intakes) do Instituto de Medicina; a inadequacdo foi estimada
utilizando-se a Necessidade Média Estimada (Estimated Average Requeriment -
EAR) como ponto de corte (IOM, 2000; IOM, 2001). Para o célcio utilizou-se a
Al (Adequate Intake) para avaliar a propor¢do de individuos que apresentavam

ingestao adequada deste mineral (IOM, 1997).

4.2.3 Avaliacao antropométrica

As medidas antropométricas realizadas foram peso e comprimento,
aferidos durante a primeira visita domiciliar, utilizando equipamentos e normas
padronizadas, obedecendo aos procedimentos estabelecidos pela Organizacdo

Mundial da Saide (WHO, 1995).

O peso foi verificado em balanca pedidtrica, digital, eletronica, com
capacidade de 15kg e divisdo de 10g e; o comprimento verificado com

antropdmetro de madeira com amplitude de 120 cm e subdivisdes de 0,1 cm.

O estado nutricional foi avaliado através dos indices peso/idade,
estatura/idade e peso/estatura, expressos em escore-Z. Para avaliar a desnutri¢ao
energético-protéica do estado nutricional utilizou-se -2 escore-Z como ponto de
corte. Como populagcdo de referéncia, adotou-se as curvas de crescimento do
Centers for Disease Control and Prevention (CDC, 2000), utilizando-se na analise

dos dados antropométricos o software Epi Info, versao 2002.
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4.2.4 Avaliacao bioquimica

Durante a entrevista, os pais ou responsdveis pelas criancas foram
orientados a levé-las no dia seguinte a um laboratdrio pré definido do municipio
para que uma amostra de 8 mL de sangue venoso fosse coletado. Esta amostra era

coletada apds jejum minimo de 8 horas.

4.2.4.1 Avaliacao do estado nutricional de vitamina A

As andlises de retinol foram realizadas no Laboratério de Andlise de
Vitaminas do Departamento de Nutricdo e Satde da Universidade Federal de
Vigosa. Foram feitas por cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE), com

adaptacdes da metodologia proposta por WEINMANN et al. (1999).

4.2.4.1.1 Reagentes

® Preparo da amostra: dgua ultra pura, hexano (grau pa), metanol (grau HPLC),

nitrogénio gas puro.

e Preparo da solucdo padrao e padrdo interno: trans-acetato de retinol, trans-

acetato de retinil, 4gua ultra pura, e metanol (grau HPLC).

e Preparo da fase movel: 4gua ultra pura e metanol (grau HPLC).

4.2.4.1.2 Aparatos

e Sistema de cromatografia liquida de alta pressdo modelo LC-10VP, Shimadzu,

composto pelos seguintes acessorios:

o Bomba de alta pressao, modelo LC-10VP.

o Injetor automatico, com “loop” de 50uL, modelo SIL-10AF.
o Coluna Lichrospher 100, RP-18, S5um, 150 mm X 4mm.

o Detector de fluorescéncia modelo RF-10AXL.

o Software “Multi System” modelo Class VP 6.2 para controle de até 4

sistemas.
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e Vibrador ultrassénico.

® Microcentrifuga para Eppendorf MOD. 5415 D

4.2.4.1.3 Procedimento:
® Preparagdo da fase movel

A fase movel utilizada foi uma mistura de metanol e dgua ultra pura
(95:5, v/v), sendo degasada em vibrador ultrassdnico por vinte minutos antes de

sua utilizacgdo.

® Preparagdo das solugdes padrao

o O trans-acetato de retinil foi usado como padrao interno, o qual é usado
como medida de controle de perdas durante a andlise (WEINMANN et al.,
1999). A solucdo estoque foi preparada dissolvendo o retinil em uma
mistura de metanol e dgua ultra pura (95:5, v/v). A solu¢do de trabalho foi
diluida com a mesma mistura (metanol:dgua ultra pura) até encontrar a

concentracao final de 0,4ug/mL.

o O padrao externo utilizado foi o frams-acetato de retinol diluido em

metanol e dgua ultra pura (95:5, v/v).

® Preparagdo da curva padrao

As concentracdes de retinol utilizadas para a construcdo da curva padrao
estiveram entre 0,018 e 0,92ug/mL. A curva foi preparada com 6 diferentes
concentracdes de retinol adicionadas de volumes constantes de acetato de retinil
(1 mL de solucdo de retinol + 1 mL de solugdo de acetato de retinil). Cada solu¢do
foi injetada na coluna cromatografica em triplicata. Para a construcdo da curva
padrao procedeu-se uma andlise de regressdo linear utilizando no eixo X a
concentracdo do padrdo externo dividida pela concentracio do interno e no eixo Y
a darea do padrio externo dividida pela drea do padrdo interno - anexo 4

(WEINMANN et al., 1999).
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® Preparacdo da amostra

A preparacao da amostra incluiu os seguintes passos: 1) 250uL de soro
foi adicionado a 250uL de acetato de retinil (padrdo interno) e agitado em
agitador vigorosamente por 2 minutos; 2) em seguida, 250uL de hexano foram
adicionados e agitados novamente em agitador por mais 2 minutos; 3)
posteriormente foram centrifugados por 15 minutos a 13000rpm; 4) 200uL da
camada superior foram removidos para um eppendorf e evaporado em nitrogénio
por aproximadamente 6 minutos; 5) o residuo foi dissolvido em 250uL de
metanol-dgua ultra pura (95:5, v/v/v), 6) aliquotas de 50uL foram injetadas na
coluna cromatogréfica para andlise por CLAE. A figura 1 apresenta a prepara¢ao

da amostra de forma esquematica.

250uL soro Agitado vigorosamente por
+ 1 1 2min
250u1 de padrio interno
+ Agitado vigorosamente por
250uL de hexano mais 2min

Centrifugacéo (13.000 rpm/15 min)

200uL da camada superior transferidos
para um eppendorf

Evaporado em Nitrogénio

250uL da fase mével

50uL injetados na coluna cromatografica

Figura 1: Preparacdo da amostra de soro para anélise de retinol sérico

¢ (Condigdes cromatograficas da anélise do retinol sérico

A andlise do retinol nas amostras seguiram as seguintes condi¢des
cromatogréficas: coluna Lichrospher 100, RP-18, Sum, 150 mm x 4mm; fase

movel: 95% de metanol + 5% de &dgua ultrapura, com vazdao de 1,5mL/min;
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deteccao por fluorescéncia (325 nm de excitagdo e 465 nm de emissdo); injecao:

50 uL dos padrdes e da amostra; tempo de corrida: 12 minutos.

4.2.4.1.4 Avaliacao do retinol
4.2.4.1.4.1 Avaliacao qualitativa
A avaliacdo qualitativa foi feita baseada na comparagdo entre os tempos

de retencdo encontrados nas amostras e nos padrdes, analisados sob as mesmas

condi¢oes (WEINMANN et al., 1999).

4.2.4.1.4.2 Avaliacao quantitativa
O célculo da concentragcdo do retinol plasmatico foi feito utilizando-se a

equacdo de regressao obtida com a constru¢do da curva padrao.

A classificagao do nivel de retinol sérico foi feita com base nos pontos de
corte propostos pela Organizacdo Mundial de Saide (WHO, 1996), demonstrados

na tabela 1.

Tabela 1: Pontos de corte para a interpretacdo dos niveis de retinol sérico pela

Organizacdo Mundial da Saide (WHO, 1996)

Categoria Nivel de retinol sérico

ug/dL pmol/mL
Caréncia grave <10 <0,35
Caréncia marginal moderada 10-20 0,35-0,70
Grupos com valores duvidosos 20 - 30 0,70 - 1,05

4.2.4.1.5 Determinacao da faixa de linearidade

A faixa de linearidade foi obtida utilizando-se as mesmas condi¢des
listadas anteriormente, a partir da injecdo, em triplicata, de oito concentracdes
crescentes da solugcdo padrao (0,015 a 9,2ug/mL) e uma solu¢do constante do
padrao interno (0,4ug/mL). Desse modo, conseguiu-se os resultados de uma faixa

ampla de concentracdes de padrdes, a partir das quais a linearidade foi
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determinada. Para isso, efetuou-se uma anélise de regressdo linear utilizando no
eixo x a concentracdo do padrdo externo dividida pela concentra¢do do interno e
no eixo y a area do padrdo externo dividida pela drea do padrdo interno - anexo 5

(WEINMANN et al., 1999).

4.2.4.1.6 Analise da recuperacao do padrao

Os testes de recuperacdo do retinol foram efetuados a partir da adi¢do de
concentracoes conhecidas de padrio de retinol em amostras de soro
(WEINMANN et al., 1999). Pequenas alteracdes nas condi¢des listadas para

preparagdo das amostras foram utilizadas na andlise de recuperacgdo (figura 2).

250uL soro ) Agitado vigorosamente
+ 1 L por 2min
250uL de Padrao Externo
ou ;

250uL da fase mével (branco
+

Agitado vigorosamente por

250uL de padrio internoy 7
O} mais 2min

L
250uL de hexano

Centrifugacdo (13.000 rpm/15 min)

.

400uL da camada superior transferidos
para um eppendorf

Evaporado em Nitrogénio

250uL da fase mével

50uL injetado na coluna cromatografica

Figura 2: Preparacdo da amostra de soro para anélise da recuperagao do padrao

A recuperacdo foi avaliada em duplicata em 3 amostras de soro. Cada
amostra de soro foi dividida em quatro aliquotas; em duas destas amostras,

adicionou-se padrdoes em concentracdes suficientes para representar cerca de 50%
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da média de retinol encontrada na populacdo em estudo. As outras duas foram

utilizadas como controles.

Os valores de recuperacao foram obtidos a partir da diferenca percentual

entre os teores analisados e adicionados - anexo 6 (WEINMANN et al., 1999).

4.2.4.2 Avaliacao do estado nutricional de ferro

Os indicadores do estado nutricional de ferro analisados foram:
hemoglobina, hematécrito, VCM  (volume corpuscular médio), HCM
(hemoglobina corpuscular média), CHCM (concentracdo de hemoglobina
corpuscular média), RDW (red cell distribution width), ferritina sérica. As
andlises foram feitas em um laboratério de andlises clinicas do municipio. A
concentracdo de hemoglobina e os indices hematimétricos foram determinados
por um contador eletronico automatico (COBAS AGROS 5 DIFF, da Roche)
(MORRIS e DAVEY, 1996); na dosagem da ferritina sérica utilizou-se o método
de doseamento imunométrico por quimioluminescéncia no aparelho Immulite
(WOO e HENRY, 1996). A classificacao dos indicadores do estado nutricional de

ferro foi feita com base nos pontos de corte demonstrados na tabela 2.

Tabela 2: Pontos de corte para os parametros de avaliagdo do estado nutricional de

ferro (WHO, 2001).

Parametros Pontos de corte
Hemoglobina < 110g/L
Hematdcrito <33%
VCM < 72fL*
HCM < 24pg*
CHCM < 32pg**
RDW > 14,5%**
Ferritina < 12ug/L

*DALLMAN, 1996; **FRANK e OSKI, 1993
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Caracterizou-se anemia através da concentragdo de hemoglobina, a
deficiéncia de ferro através da ferritina e a anemia ferropriva quando ambos,
hemoglobina e ferritina estivessem alterados. Ainda avaliou-se a etiologia
ferropriva da anemia através de diferentes combina¢des dos indices
hematimétricos (RDW, VCM, HCM, CHCM, VCM ou HCM ou ferritina ou
RDW).

4.2.4.3 Uso da proteina C reativa

A proteina C reativa foi utilizada como controle de processos infecciosos,
0s quais sdo responsdveis pelo aumento na concentracio de ferritina. Os valores
iguais ou superiores a 10mg/L foram considerados indicativos da resposta de fase
aguda (SOH et al., 2004). As andlises foram feitas em um laboratério de anélises
clinicas do municipio utilizando o método de aglutinacdo do latex (FERREIRA e

AVILA, 1996).

4.2.4.4 Exame parasitologico de fezes

No exame parasitolégico das fezes utilizou-se os métodos de
HOFFMAN, PONS e JANER (1934), bem como os métodos de FAUST E
RITCHIE (WHO, 1994). O exame foi considerado positivo quando se observou

pelo menos uma espécie de parasito na amostra.

4.2.5 Analise estatistica

Os dados foram digitados utilizando-se o programa Epi Info, versdo 6.04
(DEAN et al., 1996), especifico para andlises epidemioldgicas. As andlises de
regressao foram processadas no software SPSS for windows, versio 10
(STATISTICAL PACKAGE FOR THE SOCIAL SCIENCES, 1999). As demais
andlises foram feitas com auxilio do programa Sigma Statistic for Windows (FOX

et al., 1994).

Foram feitos testes de normalidade, Kolmogorov-Smirnov, para verificar

o tipo de distribui¢ao das varidveis analisadas.
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O teste t-Student foi utilizado para verificar as diferencas entre as médias
de dois grupos independentes: retinol sérico com diferentes pardmetros do estado
nutricional de ferro. Além disso, utilizou-se o teste t-Student para avaliar as
diferencas nas médias da concentragdo de retinol e hemoglobina entre as varidveis

categoricas.

Para as varidveis numéricas utilizou-se o coeficiente de correlacdo de
Pearson para averiguar as correlagdes entre as varidveis. O coeficiente de
correlagdo de Pearson também foi utilizado para analisar as correlagdes entre os

indicadores do estado nutricional de ferro e vitamina A.

Utilizou-se os valores de odds ratio brutos, na andlise univariada, para
identificar o conjunto de varidveis que mais contribuiram para explicacdo da

deficiéncia de ferro.

Foram propostos trés modelos de regressdo para explicar as
concentragdes de retinol, hemoglobina e ferritina das criancas. Para hemoglobina
e retinol utilizou-se o modelo de regressdo linear multipla e para ferritina optou-se
pelo modelo de regressao logistica, pois esta varidvel ndo apresentou distribui¢ao
normal pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. Assim, na andlise de regressdo
logistica a varidvel independente foi a deficiéncia de ferro, diagnosticada com o

nivel de ferritina abaixo de 12ug/L .

Nos modelos de regressao linear multipla, foram incluidas as varidveis
que na andlise univariada se mostraram significativamente associadas as varidveis
dependentes (concentracdo de hemoglobina e retinol) (p<0,05), permanecendo no

modelo aquelas que mantiveram tal associagao.

No modelo de regressao logistica multipla para deficiéncia de ferro;
foram inseridas as varidveis que na andlise univariada apresentaram significancia
de 20% (p<0,20), mas foram mantidas aquelas que apresentaram significancia de

5% (p<0,05).
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4.2.6 Aspectos éticos

Todas as criangas receberam orientacdo nutricional e aquelas que
apresentaram verminoses ou alteracOes no estado nutricional de ferro e/ou

vitamina A foram encaminhadas para tratamento medicamentoso.
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5) RESULTADOS

5.1 Caracterizacio da amostra

Das 101 criancas que participaram do estudo; 50,5% pertenciam ao sexo
feminino e 49,5% ao masculino. Com relacdo a distribuicdo por faixa etdria tem-
s 9,9; 13,9; 12,8; 21,8; 10,9; 17,8 e 12,9% de criancas com 18; 19; 20; 21; 22; 23
e 24 meses; respectivamente. A mediana da idade foi de 21 meses e a média de

21,15 + 1,88 meses.

5.1.1 Variaveis Maternas

A média da idade materna foi de 25,3 £ 5,52 anos € a mediana de 25
anos, sendo a idade minima de 15 e maxima de 46 anos. Na tabela 1, observa-se
que quase 12% das mulheres avaliadas erdo adolescentes, valor semelhante ao
encontrado na Pesquisa Nacional sobre Demografia e Sadde (1996) de 14,3%.
Pesquisa recente, encontrou que 17,7% dos nascidos vivos em Minas Gerais sio
filhos de adolescentes com idade entre 15 e 19 anos (IBGE, 2005). A gestacao na
adolescéncia afeta a saide da mae e da crianca (BEMFAM, 1997), pois a baixa
idade ginecoldgica e o incompleto crescimento fisico da gestante podem
comprometer a viabilidade de nutrientes ao feto, em decorréncia da maior
resisténcia vascular placentdria e do aumento das necessidades nutricionais para
suportar o crescimento fisico materno (COSTA e NETO, 1999). Assim, a
gravidez na adolescéncia se associa a maior freqii€ncia de parto pré-termo e ao
baixo peso ao nascer (AZEVEDO et al, 2002). Além disso, as chances de
sobrevivéncia dos filhos de mulheres adolescentes sdo menores comparados
aquelas ndo adolescentes; o qual ndo resulta apenas dos problemas biolégicos,
mas também estd relacionado ao fato de que parcela significativa dessas

adolescentes apresentaria condi¢des sociais precarias (IBGE, 1999).

Ainda na tabela 1, observa-se que quase metade das mulheres avaliadas
eram primiparas. O nimero mediano de gestacOes foi de 2, com minimo de 1 e

maximo de 10 gestacdes.
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Tabela 1: Varidveis maternas das criancgas de 18 a 24 meses de idade atendidas em

servigos publicos de satide do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N %
Idade materna
< 20 anos 12 11,9
> 20 anos 89 88,1
Paridade
Primiparas 49 48,5
Multiparas 52 51,5
Pré-natal
Sim 99 98
Nao 2 2
N° de consultas no Pré-natal”
<6 45 46,2
>6 50 53,8
Inicio do pré-natal’
1° Trimestre 75 75,8
2° Trimestre 21 21,2
3° Trimestre 3 3
Exame de anemia na gestagdo®
Sim 93 939
Nao 6 6,1
Anemia na gestagdod
Sim 47 52,2
Nio 43 47,8
Suplemento de ferro na gesta¢do®
Sim 91 91,9
Nao 8 8,1
Suplemento vitaminico na gestagdo“
Sim 14 14,1
Nao 85 859
Suplemento de ferro no pos-parto
Sim 20 19,8
Nao 81 80,2
Suplemento vitaminico no pos-parto
Sim 3 3
Niao 98 97

E . ~ b . 2 s
“seis ndo lembravam, “para aquelas que fizeram pré-natal, “duas

~ d . .
nio lembravam, “para aquelas que fizeram exame de anemia na

gestacao (trés ndo sabiam informar).

Apenas duas das maes avaliadas nao fizeram pré-natal (2%), valor

inferior ao encontrado na Pesquisa sobre Padrdes de Vida (1996/97) de 11,8%

(IBGE, 1999). Entre as que fizeram o pré-natal, iniciaram em média aos 2,79 *

1,46 meses (mediana, minimo e maximo de 3, 1 e 8 meses, respectivamente), com
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46,2% fazendo menos de seis consultas (média de 5,6 = 2,2 consultas ¢ mediana,
minimo e maximo de 6, 0 e 12 consultas no pré-natal, respectivamente). O
atendimento pré-natal tem como objetivo monitorar a mulher durante o periodo
gestacional, reduzindo os riscos que contribuem para morbi — mortalidade materna
e infantil, além de reduzir a incidéncia de prematuridade e mortalidade perinatal;
ressalta-se ainda que é durante o pré-natal que as gestantes devem receber

informacdes sobre satde e nutricdo (BEMFAM, 1997).

Observou-se alto percentual de gestantes que fizeram o exame de anemia
na gestacdo e destas, mais da metade apresentaram-se anémicas. A anemia na
gestacdo aumenta o risco de mortalidade materna, mortalidade perinatal e

prematuridade (WHO, 2001a), por isso deve ser monitorada e tratada.

Com relacdo ao consumo de suplementos, observou-se que grande parte
das gestantes consumiram algum composto ferroso durante a gestagcdo e um
pequeno percentual fez uso de complexos vitaminicos contendo vitamina A. O
composto ferroso mais utilizado na gesta¢do foi o sulfato ferroso, relatado ser
consumido por 75,8% das mulheres; entre os complexos vitaminicos, o mais
consumido foi materna (64,3%). J4 no pds-parto, houve uma reducao do uso de
suplementos. A recomendacdo do Ministério da Satide € de que as gestantes
comecem a utilizar suplemento ferroso a partir da 20" semana de gestag¢do e
continuem tomando até o segundo més pés-parto (MINISTERIO DA SAUDE,
2000).

5.1.2 Variaveis de nascimento

Neste estudo o percentual de criancas nascidas prematuras e de baixo
peso foram de 5% e 11,9%, respectivamente. Este resultado encontra-se superior
ao valor de 8,1% de baixo peso ao nascer observado pela PNDS para criancas

brasileiras (BEMFAM, 1997).

A média de peso ao nascer foi de 3106,67 £ 553,44g (mediana, minimo e
maximo de 3140, 1680e 4600g, respectivamente) e a média do comprimento ao
nascer foi de 49 £ 2,7cm (mediana, minimo e maximo de 49, 34 e 54 cm,

respectivamente). O peso ao nascer € apresentado como uma das varidveis mais
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importantes para a definicdo das chances de sobrevivéncia de um recém-nascido

(IBGE, 1999).

Tabela 2: Varidveis de nascimento das maes de criancas de 18 a 24 meses de

idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N %0
Duragdo da gestacdo materna
< 9 meses 5 5
> 9 meses 96 95
Peso ao nascer
Baixo peso (< 2500 g) 12 11,9
Peso Insuficiente (2500 I- 3000) 31 30,7
Peso Normal (> 3000) 58 574
Tipo de parto
Cesarea 50 49,5
Normal 51 50,5

Com relacdo ao tipo de parto, verifica-se distribuicdo homogénea entre o
parto normal e cesdrea. Ressalta-se que o percentual de cesarianas foi bem
superior ao encontrado na PNDS de 36,4% e, encontra-se muito aquém do que

seria adequado, apenas 10% (BEMFAM, 1997).

5.1.3 Condicoes Socioeconémicas

Os determinantes sociais tém sido muito estudados, em pesquisas
epidemioldgicas, para o entendimento do processo saide-doenca (TOMASI et al.,

1996).

As escolaridades maternas e paternas foram de 7,24 = 2,98 e 7,03 + 3,21

anos em média, com valores medianos de 7 ¢ 7. Em Vigosa, a média de anos de

estudo das pessoas de 25 anos ou mais de idade foi de 6,74 (IPEA, 2000).

Ao comparar o percentual de mulheres com menos de 4 anos de estudo
em Vigosa (23,7%) com os percentuais de 38,1% de baixa escolaridade entre a
populagdo feminina em idade reprodutiva avaliada pela PNDS (1996) e 41,9% das

maes de criancas menores de 6 anos avaliada na PPV (1996/97), observa-se que
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com relacdo a escolaridade, as mulheres avaliadas no presente estudo apresentam-
se em situacdo privilegiada (BEMFAM, 1997; IBGE, 1999). Na Sintese dos
Indicadores Sociais, publicada pelo IBGE (2005), encontrou-se que 24,5% da
populacdo mineira, com idade superior a 15 anos, sdo analfabetos funcionais, ou
seja, ttm menos de 4 anos de estudo. Observa-se pelos dados do Atlas de
Desenvolvimento Humano no Brasil que o percentual de pessoas de 25 anos ou
mais, residentes em Vigosa, com menos de quatro anos de estudo, no ano de 2000,
foi de 26,05%; valores semelhantes ao encontrado neste estudo (IPEA, 2000).
Deve-se ressaltar que maes de maior escolaridade geralmente procuram mais por
servicos de satde, compreendem melhor os processos das doencgas, entendem as
recomendacdes médicas, apresentam mais conhecimentos sobre higiene, ou seja, a
escolaridade materna é um determinante basico das condicdes de saide e nutri¢cao

das criangas (IBGE, 1999).

A proporcido de maes trabalhando no momento do estudo foi de 32,7%
(tabela 3); valor inferior aos dados da PNDS (1996), nos quais 51% das mulheres
de 15 a 49 anos trabalhavam (BEMFAM, 1997). Provavelmente isto ocorre
devido a dificuldade da incorporacdo dessas mulheres no mercado de trabalho, ja
que sdo de baixa escolaridade e consequentemente pouco qualificadas; aliado a
isto encontra-se a dificuldade em conciliar o trabalho com os cuidados necessarios
ao lactente. Com relacdo a condi¢do de trabalho paterna, a situagdo se inverte com

77,2% exercendo alguma atividade remunerada.

Com relagdo ao estado civil da mae, observa-se que 29,7% (tabela 3) nao
viviam com o0s pais das criangas ou outro companheiro, percentual superior ao
encontrado na PNDS (1996) de 18%. Em Minas Gerais, o percentual de mulheres
que vivem sem cOnjuje e com filhos varia entre 2,6 a 30,7% dependendo da classe
de renda, sendo os maiores percentuais encontrados nas familias de menor renda
(IBGE, 2005). A auséncia do pai no domicilio pode estar associada a maior

fragilidade econdmica destas familias.
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Tabela 3: Condigoes socioecondmicas das familias das criangas de 18 a 24 meses

de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N %
Escolaridade materna (anos)
>4 77 76,2
<4 24 23,7
Condigdo de trabalho da mae
Dona de casa/ Estudante/Desempregada 68 67,3
Empregada Formal ou Informal 33 327
Estado civil da mde
Casada Formal ou Informal 71 70,3
Solteira/ Separada/ Viidva 30 29,7
Escolaridade paterna (anos)"
>4 65 722
<4 25 278
Condigado de trabalho do pai
Empregado Formal ou Informal/ Aposentado 78 77,2
Desempregado/ Estudante/ Nao sabe 23 22.8
Renda em saldrios minimos (mediana)’
>1,5 37 44
<15 47 56
Renda per capita em saldrios minimos (mediana)’
> 0,365 42 50
<0,365 42 50
N° de moradores no domicilio(mediana)
<5 70 69,3
>5 31 30,7
N° de moradores/ dormitorio
Adequado (< 3) 86 85,1
Inadequado (> 3) 15 149

®onze ndo sabiam informar, "dezessete ndo sabiam informar.

A renda per capita representa a distribuicdo dos recursos materiais entre
as familias, se correlacionando fortemente com a qualidade de vida na primeira
infancia (IBGE, 1999). A mediana da renda familiar per capita foi de 0,365
salarios-minimos (minimo de 0,07 e maximo de 1 saldrio minimo per capita), este
valor corresponde a R$94,90 (salario-minimo base de R$260, correspondente ao
periodo de estudo). Estes dados permitem concluir que os lactentes estudados
pertencem, em sua maioria, a familias de baixa renda. Em Vigosa, a renda per
capita média em 2000 era de R$329,71; no primeiro, segundo, terceiro e quarto
quinto mais pobre eram de R$46,18; R$94,74; R$148,71; R$260,27,
respectivamente ¢ no quinto mais rico de R$1098,66 (IPEA, 2000). Em 2004, o
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rendimento mensal per capita, em saldrios minimos era de 0,19; 0,43 e 7,41
saldrios entre os 10 e 40% mais pobres e, nos 10% mais ricos, respectivamente

(IBGE, 2005).

Com relagdo a renda familiar total, encontrou-se que a mediana foi de

1,5; com valores minimo e maximo de 0, 2, e 4,2; respectivamente.

O nimero de pessoas por comodo é um determinante importante das
condi¢Oes de satde e bem estar dos membros do domicilio, particularmente as
criancas (BEMFAN, 1997). Neste estudo quase 15% dos lactentes avaliados
moravam em domicilios com mais de 3 moradores por dormitério. Esta varidvel
revela o maior ou menor conforto da familia e na PPV (96/97) os melhores
indicadores das condi¢cdes de vida das criancas menores de 6 anos foram
alcancados pelas familias que tinham em torno de dois moradores por dormitdrio
(IBGE, 1999). Na Pesquisa Nacional sobre Demografia e Saide (1996); 20,4%
dos domicilios tinham mais de 3 moradores por dormitério. No estado de Minas
Gerais, o nimero médio de pessoas por domicilio e por dormitério na zona urbana
sao 3,5 e 1,7; respectivamente. Em Vicosa, 9,6% das pessoas vivem em
domicilios com densidade acima de 2 pessoas por dormitério segundo o IPEA

(2000).

5.1.4 Condicoes de Habitacao

O acesso a eletricidade, o tipo de abastecimento de dgua e as instalacdes
sanitdrias t€ém uma contribuicdo importante na determinacdo das condigdes de
saude e bem estar dos individuos, especialmente das criangas (BEMFAN, 1997).
Sao considerados adequados os domicilios abastecidos de &4gua através de
canalizacdo interna da rede geral, ligados a fossa séptica ou a rede geral de

esgotos e com coleta regular de lixo (IBGE, 1999).

O saneamento adequado € de fundamental importancia para a saude das
pessoas, especialmente para as criancas na primeira infancia, pois existe alta

correlacdo entre mortalidade infantil e condi¢cdes de saneamento (IBGE, 1999).
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Tabela 4: Condicdes de habitacdo das familias das criancas de 18 a 24 meses de

1dade atendidas em servicos publicos de saude do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N %
Abastecimento de dgua
Publico 95 94,1
Nao Puablico 6 59
Destino dos Dejetos
Publico 99 98
Nao Publico 2 2
Destino do Lixo
Publico 89 88,1
Nio Publico 12 11,9

Na regido sudeste, a proporcdo de criancas menores de 6 anos que
residem em moradias com dgua, esgoto e lixo adequados varia entre 83 e 87%, 76
e 86% e 80 e 81%, respectivamente; dependendo da composi¢do familiar — casal
ou chefe mulher (IBGE, 1999). Observa-se, na tabela 4, que os lactentes
residentes em Vigosa apresentam melhores condigdes de saneamento. Os
percentuais encontrados neste estudo foram proximos aos dados do Atlas de
Desenvolvimento Humano no Brasil, no qual 97,1 e 96,01% da populacdo viviam
em domicilios com 4gua encanada e servico de coleta de lixo (IPEA, 2000) e aos
dados sintetizados dos indicadores sociais, nos quais 96,1% dos domicilios
urbanos de Minas Gerais apresentavam rede geral de abastecimento de d4gua com
canalizacdo interna; 84,6% de esgoto sanitdrio por rede coletora e 90% tinham

coleta de lixo adequada (IBGE, 2005).

5.1.5 Morbidades, Vacinacao, Consumo de medicamentos e suplementos

Observa-se na tabela 5 que 29,7% dos lactentes avaliados apresentavam
alguma enfermidade freqiiente; entre as mais citadas encontram-se a bronquite
(37,9%) e a rinite (17,2%). Na mesma tabela, nota-se a mesma propor¢ao de
lactentes que ja tiveram pelo menos uma internagdo anterior ao estudo; entre as
causas da internacdo destacam-se as infec¢des com 39,8% e desidratacao, diarréia

e vOmito com 29,9%.
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Tabela 5: Morbidades, consumo de medicamentos e suplementos e histéria de
vacinagdo das criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigcos publicos

de saide do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N %
Enfermidade freqiiente
Sim 30 29,7
Nao 71 70,3
Internagdo anterior ao estudo
Sim 30 29,7
Nao 71 70,3
Enfermidade nos ultimos 15 dias
Sim 41 40,6
Nao 60 594
Exame anterior de anemia
Sim 56 554
Nao 45 44,6
Anemia anterior”
Sim 14 25
Nao 42 75
Exame anterior de fezes
Sim 59 584
Nao 42 41,6
Parasitose anterior”
Sim 16 38,1
Nao 26 619
Consumo atual de medicamento
Sim 10 99
Nao 91 90,1
Consumo atual de composto ferroso
Sim 9 8,9
Nao 92 91,1
Consumo atual de complexo vitaminico
Sim 6 5,9
Nao 95 94,1
Vacinagcdo completa
Sim 97 96
Nao 4 4

- " - " )
“para aquelas que fizeram exame de anemia anterior, “para aquelas

que fizeram exame de fezes anterior.

Nos quinze dias que antecederam a pesquisa, 40,6% dos lactentes
apresentaram alguma enfermidade. Destes, 16,8% apresentaram coriza; 10,9%

tosse € 9,9% febre.
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As doencas infecciosas sdo as principais enfermidades prevalentes na
primeira infancia constituindo-se no principal motivo para procura de atendimento

médico (IBGE, 1999).

Ainda na tabela 5, percebe-se que mais de 50% dos lactentes ja haviam
feito exames de anemia e parasitolégico anteriormente. Destes, a anemia e a

parasitose estavam presentes em 25 e 38,1% dos lactentes, respectivamente.

Ressalta-se que apenas 8,9% dos lactentes avaliados recebiam
suplementacdo com sais de ferro no momento da pesquisa, entretanto a
recomendacdo da Sociedade Brasileira de Pediatria é que todos os lactentes
recebam profilaxia medicamentosa com ferro até os 24 meses de idade (SBP,
1995). Com relacao ao tipo de medicamentos, verificou-se que o composto ferroso
mais utilizado foi o sulfato ferroso (55,6%) e o complexo vitaminico foi o

Protovit® (33,3%).

Estavam com a vacinacdo completa para idade, 96% dos lactentes, valor
superior ao encontrado na PNDS (1996) de 73% de cobertura vacinal completa

entre criancas de 12 a 23 meses.

5.1.6 Historia Alimentar

A alimentac¢do e, particularmente, a amamentagdo tem grande impacto na
saude e € um forte determinante do estado nutricional da crianca (BEMFAN,

1997).

Embora a maior parte dos lactentes avaliados tenham recebido leite
materno, observa-se através das médias e medianas das idades de introdugdao de
outros alimentos que esta ocorreu precocemente (tabela 6). SIMOM et al. (2003)
observaram introducao precoce de dgua ou chd e de leite ndo materno, sendo esta
introducdo associada a renda, escolaridade e trabalho materno. O leite materno,
nos primeiros seis meses de vida, € indiscutivelmente o melhor alimento, pois
retine as caracteristicas nutricionais adequadas, além de desenvolver inimeras
vantagens imunoldgicas e psicoldgicas, importantes na diminuicdo da morbidade
e mortalidade infantil (EUCLYDES, 2000). A recomendacao da OMS para a

duracdo do aleitamento materno exclusivo € de 6 meses, a partir dai e até os 24 ou
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mais meses deve-se manter o aleitamento complementado (WHO, 2001b).
Entretanto, na populacdo estudada, apenas 3% manteve o aleitamento
complementado e 18,8% oferecem o leite materno conjuntamente ao leite de vaca

(tabela 7).

Tabela 6: Médias, medianas, desvios padroes e valores minimos € maximos das
varidveis de histéria alimentar e consumo de nutrientes das criancas de 18 a 24
meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de Vicosa —

MG.

Variaveis Média Mediana (Valores
(DP) minimo e maximo)
Idade de introdugdo de &4gua e/ou cha 2,51 2
(meses)? (2,25) 0-=7
Idade de introducdo de sucos e/ou frutas 5,24 5
(meses)” (2,84) (1-16)
Idade de introdugdo de leite ndo materno 5,39 4
(meses)? (5,09) (0-20)
Idade de introducdo de papa salgada 5,2 6
(meses) (1,85) 0-14)
Calorias 1315,11 1221,6
(386,63) (482,55 —-2426,07)
Carboidratos (g) 184,75 165,33
(70,78) (46,57 — 450,93)
Proteina (g) 41,86 40,26
(13,81) (17,03 —79,94)
Lipidios (g) 45,95 43,48
(14,06) (4,34 - 87,62)
Calcio (mg) 768,17 724,67
(366,18) (190,74 — 1626,69)
Vitamina C (mg) 114,50 47.4
(221) (18,28 — 1486,37)
Vitamina A (ug) 509,03 410,45
(441,56) (32,76 — 3587,98)
Ferro (mg) 4,8 4,21
(2,46) (1,14 - 15,01)

p - ) ~
?duas ndo lembravam, "uma ndo lembrava

Observando as médias e medianas da composi¢do nutricional da dieta
dos lactentes avaliados (tabela 6) percebe-se que as mesmas encontram-se
superiores aos valores de referéncia (IOM, 1997; IOM, 2000; IOM, 2001),

entretanto; 15,8; 17,8 e 23,8% das criangas consomem dietas com conteido
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inadequado de vitamina C, vitamina A e ferro, respectivamente. Para o cdlcio,

71,3% dos lactentes avaliados apresentavam uma ingestao adequada (tabela 7).

Tabela 7: Historia alimentar das criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em

servicos publicos de saide do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N %
Recebeu leite materno
Sim 83 82,2
Nao 8 17,8
Idade de introdugdo de dgua e/ou chd (meses)"
<6 81 81,8
>6 18 18,2
Idade de introducdo de sucos e/ou frutas (meses)’
<6 56 56
>6 44 44
Idade de introducdo de leite ndo materno (meses)”
<6 57 57,6
>6 42 424
Idade de introdugdo de papa salgada (meses)
<6 49 485
>6 52 51,5
Tipo de leite consumido atualmente
Materno 3 3
Vaca 77 76,2
Soja 1 1
Materno + Vaca 19 18,8
Vaca + Cabra 1 1
Consome leite proximo das grandes refeicoes
Nao 46 45,5
Sim 55 545
Cdlcio em mg (Al)*
>500 72 71,3
<500 29 28,7
Vitamina C em mg (EAR)"
> 13 85 84,2
<13 16 15,8
Vitamina A em ug (EAR)*
>210 83 82,2
<210 18 17,8
Ferro em mg (EAR)*
>3 77 76,2
<3 24 238

“duas ndo lembravam, "uma ndo lembrava, IOM (1997); ¢ IOM (2000); ¢ IOM (2001).
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5.1.7 Avaliacao Antropométrica

A situacdo nutricional da crianga influencia a susceptibilidade da mesma
para contrair doengas e relaciona-se também, com o risco de morrer (BEMFAN,

1997).

A avaliacdo do estado nutricional das criancas, de acordo com a
referéncia atualizada do CDC (2000), revela que o déficit de maior freqii€éncia
nesta populacdo € o de peso/estatura, seguido pelo peso/idade e estatura/ idade
(tabela 8). Deve-se ressaltar que os déficits apresentados pelos lactentes de Vigosa
encontram-se acima dos 2,28% esperados, considerando a distribuicdo na

populacdo de referéncia.

Tabela 8: Estado nutricional, segundo os indices antropométricos, expressos em
escore z, de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de satde do

municipio de Vigosa — MG.

Indices Antropométricos N %
Estatura/ Idade (escore-Z)

<-2 3 3
>-2 98 97
Peso/ Idade (escore-Z)

<-2 8 7,9
>-2 93 92,1
Peso/ Estatura (escore-Z)

<-2 10 99
>-2 91 90,1

Na PNDS (1996) a prevaléncia de inadequagdo do estado nutricional para
os indices de peso/estatura, peso/idade e estatura/ idade, entre criancas de 12 e 23
meses de idade, foram 2,9; 6,3 e 15,1%; valores muito diferentes do encontrado
no presente estudo. Quando comparados com os dados da PPV para o indice
peso/idade de criancas entre 24 e 35 meses (5,2%), a prevaléncia encontrada no
presente estudo € superior (IBGE, 1999). O elevado percentual de criangas com
déficts de peso/estatura reflete o cardter agudo da desnutricdo em criangas de 18 a
24 meses do municipio de Vigosa e poderia ser explicado parcialmente pelo
inadequado peso ao nascer destes lactentes, visto que entre as criancas que

apresentaram este défict antropométrico, 30% nasceram de baixo peso.
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5.2 Artigo 1: Fatores associados a concentracao de retinol sérico em

criancas de 18 a 24 meses de idade

Factors associated to the concentration of serum retinol in 18-24 months-old

children

5.2.1 Resumo

Objetivo: Verificar os fatores associados a concentracdo de retinol em lactentes de
18 a 24 meses, atendidos em servigos publicos de saude, da drea urbana da cidade

de Vicosa, Minas Gerais.

Métodos: Trata-se de um estudo de corte transversal, realizado com 101 criangas
de 18 a 24 meses atendidas em servi¢os publicos de saide da area urbana, da
cidade de Vicosa, MG. As informagdes foram obtidas através dos pais ou
responsaveis pelas criangas por uma entrevista realizada no domicililio. Foi
coletada uma aliquota de 3 mL de sangue venoso para andlise da concentracao de
retinol, analisado através da cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE). As
amostras de fezes foram analisadas pelos métodos de Hoffman, Faust e Ritchie.
Na avaliacdo da prética alimentar utilizou-se o recordatério 24 horas. Foi feita

andlise de regressado linear para avaliar as varidveis associadas ao retinol sérico.

Resultados: Encontrou-se uma média de 67,97ug/dL de retinol (Desvio Padrdo
=19,21) na populacdo estudada. A prevaléncia de deficiéncia de vitamina A foi de
0,99%. Os fatores associados positivamente ao retinol sérico foram: anos de
escolaridade paterna e conteido de proteina; o nimero de moradores no domicilio

se mostrou negativamente associado.

Conclusao: A hipovitaminose A ndo se apresenta como um problema de saude
publica entre lactentes de 18 a 24 meses de idade do municipio de Vicosa. Os
fatores associados a concentracdo de retinol nestes lactentes foram a escolaridade

paterna, o nimero de moradores no domicilio e o conteddo de proteina na dieta.

Descritores: vitamina A, nutricdo infantil, lactente, estado nutricional
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5.2.2 Abstract

Objective: To verify the factors associated to the concentration of retinol in 18-24
months-old infants, assisted at the health public system, in the urban area of the

city of Vigosa, Minas Gerais.

Methods: This study is on a transversal cut, carried out with 101 18-24 months-
old children assisted in the health public system in the urban area of the city of
Vicosa, MG. The information was obtained through of the children’s parents or
with their responsibles for an interviews in the home. An aliquot of 3 mL of
venous blood was collected to analyze the concentration of retinol, analyzed
through high performance liquid chromatography (HPLC). The feces samples
were analyzed through the methods of Hoffman, Faust and Ritchie. In the
evaluation of the feeding practice a 24 hours recordative was used. Linear
regression analyzes was done in order to evaluate the variables associated to the

blood retinol.

Results: An average of 67.97 ug/dL of retinol (Standard Deviation=19,21) was
found in the studies population. The prevalence of deficiency of vitamin A was of
0.99%. The factors positively associated to the serum retinol were: those of
paternal years of education and the contend of protein; the number of household

inhabitants showed as negatively associated.

Conclusion: The hipovitaminose A didn’t show itself as a problem of public
health among 18-24 months-old infants in the city of Vigosa. The factors
associated to the concentration of retinol in those infants were the paternal
education, the number of household inhabitants and the contend of protein in the

diet.

Keywords: vitamin A, infant nutrition, infant, nutritional status
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5.2.3 Introducao

A vitamina A é um micronutriente essencial, que tem papel fundamental
na visdo, diferenciacdo celular e proliferacdo e manutencdo da integridade
epitelial; sendo sua deficiéncia a mais importante causa de cegueira na infancia
em paises em desenvolvimento. Além disso, nas ultimas décadas, tem-se
demonstrado que a deficiéncia desta vitamina contribui significantemente para a
morbi-mortalidade por doengas infecciosas antes mesmo do aparecimento dos

sinais clinicos da deficiéncia'®.

Estima-se que a deficiéncia subclinica de vitamina A afete 230 milhdes
de criancas no mundo, podendo resultar em 250.000 a 500.000 novos casos de
cegueira irreversivel a cada ano'”. Na América Latina a prevaléncia da deficiéncia
subclinica de vitamina A em criangas menores de trés anos variou entre 4,6 e
75,9%"°. Nio existem dados que permitam estabelecer a prevaléncia e gravidade
da deficiéncia de vitamina A para a populacdo brasileira. Contudo, observa-se
através de estudos pontuais, realizados em diferentes regides do paifs, que esta
deficiéncia se constitui em um problema de saide publica e, diferente do que se
pensava anteriormente, este problema nao esta limitado as regides mais pobres do
pais, sendo que as prevaléncias desta deficiéncia variam entre 16 e 74% em

. . . 11
crian¢as menores de seis anos de idade .

Para Miller et al.” as criancas menores de dois anos residentes em paises
em desenvolvimento tornam-se deficientes em vitamina A por duas razdes
principais. Primeiro, suas maes sdo deficientes e produzem leite materno com
teores de vitamina A inadequados. A segunda deve-se ao fato da alimentacdo
complementar em geral ser pobre nesta vitamina. Aliado a estas razdes
acrescenta-se que as criancas passam uma parte significativa da infancia
apresentando alguma enfermidade que pode acarretar anorexia, mé-absor¢do e

aumento do catabolismo.

Poucos estudos tém mostrado quais fatores estdo associados a
concentracdo de retinol sérico em lactentes e em geral, estes enfocam as
prevaléncias da defici€éncia em criangas na idade pré-escolar ou escolar. Assim, o

presente estudo teve como objetivo verificar os fatores associados aos niveis de
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retinol sérico em lactentes de 18 a 24 meses atendidos em servicos publicos de

saude, da drea urbana da cidade de Vicosa, Minas Gerais.

5.2.4 Métodos

Trata-se de um estudo transversal, realizado com criancas de 18 a 24
meses atendidas em servigos publicos de saide da drea urbana da cidade de

Vigosa, Minas Gerais.

Todas as criangas cadastradas no servigo pedidtrico do municipio, na
faixa etdria de interesse, receberam visitas domiciliares nas quais os responsaveis
pelas criancas foram convidados a participar do estudo apds esclarecimentos sobre
os objetivos e metodologia do mesmo. O total de criangas cadastradas no servico e
cujos enderegos foram localizados foi de 124. Destas; 23 (15%) nao participaram
devido a ndo autorizagdo dos pais. Assim, a amostra compreendeu 101 criancas;

destas 51 (50,5%) do sexo feminino e 50 (49,5%) do sexo masculino.

Os dados foram obtidos por meio de entrevista, no domicilio, com as
maes ou responsaveis pelas criangas utilizando-se um questiondrio. As varidveis
analisadas foram: referentes a crianga (sexo, peso ao nascer, comprimento ao
nascer e duracdo da gestacdo), condigdes socioeconOmicas (escolaridade e
ocupacdo dos pais, estado civil da mae, renda familiar, nimero de pessoas que
moram na casa e nimero de comodos), varidveis maternas (nimero de gestacdes,
assisténcia pré-natal e anemia na gestacdo) morbidades (atual e passada), ingestao

de suplementos contendo ferro ou vitamina A e praticas alimentares.

O peso e comprimento ao nascer e as varidveis referentes a gestacdo
eram conferidos no cartdo de vacinagdo das criangas e cartdo da gestante quando
estes eram disponiveis. A renda familiar per capita considerada foi a renda total
dividida pelo nimero de pessoas que dependem da mesma. Os suplementos
alimentares consumidos pelos lactentes também eram conferidos pelo

pesquisador.

O peso e o comprimento das criancas foram aferidos durante as visitas
domiciliares, utilizando equipamentos e normas padronizadas, obedecendo aos

procedimentos estabelecidos pela Organizacdo Mundial da Sadde'. Utilizou-se
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balanca pediétrica, digital, eletronica, com capacidade de 15kg e divisdo de 10g; e
antropometro de madeira com amplitude de 120 cm e sub-divisdes de 0,1 cm. O
estado nutricional foi avaliado através dos indices peso/idade, estatura/idade e
peso/estatura, expressos em escore-Z; utilizou-se o ponto de corte -2 escore-Z
para avaliar a inadequacdo do estado nutricional. Como referéncia antropométrica,

adotou-se as curvas de crescimento do Centers for Disease Control and Prevention

(CDC)".

Utilizou-se uma amostra de 3 mL de sangue, coletado por pun¢ao venosa,
apo6s jejum minimo de 8 horas para determinacdo dos niveis de retinol sérico. As
etapas de coleta de sangue, centrifugacdo e separacdo do soro foram efetuadas em
ambiente protegido da ag@o solar e auséncia de luz direta. Os soros foram
armazenados em freezer a -18°C até a andlise; o tempo entre a coleta e andlise ndo
ultrapassou 30 dias. As andlises do retinol sérico foram realizadas utilizando-se a
cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE). A inadequacdo do estado

.. . . . .. L, . L. . . 14
nutricional de vitamina A foi definida como niveis séricos inferiores a 30pg/dL"".

No exame parasitologico das fezes utilizou-se os métodos de Hoffman,
Faust e Ritchie. O exame foi considerado positivo quando se observou pelo menos

uma espécie de parasito na amostra.

As andlises do retinol sérico foram feitas no Laboratério de Andlise de
Vitaminas do Departamento de Nutricdo e Satde da Universidade Federal de
Vigosa. A andlise parasitoldgica, bem como, a coleta de sangue foram feitas em

um laboratério do municipio.

Na avaliacdo da pratica alimentar utilizou-se o recordatério 24 horas.
Foram também avaliadas algumas questdes especificas relacionadas a préatica
alimentar como: consumo de leites logo apds refei¢des de sal, idade de introdugdo

de 4guas, chds, frutas e/ou sucos de frutas, leite “ndo materno” e papa salgada.

Para tabulacdo da ingestdo dietética das criancas em aleitamento
materno, estimou-se o consumo de leite materno segundo as recomendagdes da
WHO/UNICEF, a qual sugere que, para a faixa etdria em questdo, o volume de
leite seja de 61,16mL/ kg de peso/ dia'’. Para aquelas criancas que recebiam leite
materno apenas 1 ou 2 vezes ao dia, o consumo de leite materno foi estimado por

mamada usando 27 mL/ kg de peso/ mamada®. A composi¢do centesimal da dieta
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foi calculada com auxilio do software Diet-Pro versdo 4.0. Para avaliar a
adequacdo do consumo de vitamina A pelas criancas utilizou-se como referéncia a

Necessidade Média Estimada (Estimated Average Requirement - EAR)’.

Os dados foram digitados utilizando-se o programa Epi Info, versao 6.04,
especifico para andlises epidemioldgicas. A andlise de regressao foi processada no

software SPSS for windows, versao 10.

As diferencas nas médias da concentracdo de retinol entre dois grupos
independentes foram avaliadas através do teste t-Student. Para as varidveis
numéricas utilizou-se o coeficiente de correlagcdo de Pearson para verificar as
correlagdes entre as varidveis. As varidveis que se mostraram significativamente
associadas a concentragdo de retinol (p<0,05) foram incluidas no modelo de

regressao linear multipla.

As 101 criangas avaliadas neste estudo receberam orientacao nutricional
e aquelas que apresentaram verminoses ou alteracdes na concentracdo de retinol
foram encaminhadas para tratamento medicamentoso. A pesquisa foi aprovada
pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal

de Vicosa, Minas Gerais.

5.2.5 Resultados

A média de idade das criangas avaliadas foi de 21,15 (DP=1,89) meses;
estas faziam parte de familias com renda per capita de 0,38 (DP=0,20) salérios
minimos (salario base = R$260,00) e eram filhos de mies com 25,3 (DP=5,52)
anos de idade e 7,2 (DP=2,98) anos de escolaridade.

Observou-se baixa prevaléncia de deficiéncia de vitamina A entre os
lactentes avaliados (0,99%, n=1). A média de retinol sérico da populagdo estudada

foi de 67,97ug/dL (DP=19,21).

A Figura 1 apresenta um perfil cromatografico tipico obtido para amostra

de soro analisada neste trabalho.
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Name
Retentign Time

Vitamina A 3,552

Padrdo interno 5,688

Figura 1: Andlise de retinol sérico por CLAE. Condi¢des cromatograficas: coluna
Lichrospher 100, RP-18, Sum, 150 mm x 4mm; fase mével: 95% de metanol +

5% de 4gua ultrapura, vazao: 1,5mL/min; deteccdo por fluorescéncia (325 nm e

465, nm); injecao 50 pl.

Observa-se na figura 1, um bom perfil cromatografico, com tempo de

corrida relativamente curto e uma boa separa¢do dos picos cromatograficos.

Entre as criangas avaliadas observou-se um déficit de 3%; 7,9% e 9,9%

para os indices estatura/idade; peso/idade e peso/estatura; respectivamente.

Os niveis médios de retinol sérico ndo apresentaram diferengas
estatisticamente significantes em relacdo as varidveis sexo, peso ao nascer, uso de
composto ferroso na gestacdo e no pds-parto e uso de complexo vitaminico no

pOs-parto, historia de internacdo e uso de composto ferroso e complexo vitaminico
(Tabela 1).

Com relagdo a infestag@o parasitaria, encontrou-se que 21% das criancas
avaliadas apresentaram pelo menos um tipo de parasita e que este estava associada
a menor concentragdo de retinol sérico. O parasita mais encontrado foi a Gidrdia

lamblia (66,7%) seguido pelo Ascaris lumbricoides (28,6%).

Assim como a presenca de verminose, o ndo uso, pelas maes de

complexo vitaminico na gestacao e a presenca de enfermidade nos tltimos 15 dias
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estiveram significantemente associados a menor concentracdo de retinol sérico

(Tabela 1).

Tabela 1: Concentracdo de retinol sérico segundo caracteristicas bioldgicas e
maternas de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de

satide do municipio de Vigcosa — MG.

Variaveis n Média DP p
(101)  (pg/dL)
Sexo
Feminino 51 65,30 17,91 0,16
Masculino 50 70,69 20,26
Exame Fezes"
Negativo 79 70,34 19,73 0,01*
Positivo 21 59,22 14,92
Uso de composto ferroso na
gestagdob
Sim 91 67,99 19,56 0,64
Nio 8 71,33 16,66

Uso de complexo vitaminico

na gestagdob

Sim 14 79,09 15,33 0,02%*
Nao 85 66,47 19,36

Uso de composto ferroso no

pos-parto”

Sim 20 73,91 21,11 0,12
Nao 81 66,50 18,55

Uso de complexo vitaminico

no pés-parto”

Sim 3 84,75 18,94 0,12
Nao 98 67,46 24,67

Baixo peso ao nascer

Sim 12 61,10 19,55 0,19
Nao 89 68,90 19,08

Enfermidade nos iltimos 15

dias

Nao 60 73,39 20,84 0,01*
Sim 41 64,26 17,22

Internagdo anterior ao estudo

Nao 71 67,08 19,34 0,48
Sim 30 70,07 19,04

Uso atual de composto ferroso

Sim 9 71,69 26,71 0,54
Nao 92 67,61 18,47

Uso atual de complexo

vitaminico

Sim 6 75,43 24,67 0,33
Nao 95 67,50 18,87

Teste t de Student. *Varigveis selecionadas para 0 modelo, “uma nio fez o exame, "duas no sabiam informar.
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Tabela 2: Coeficiente de correlacdo de Pearson do retinol sérico com diferentes
varidveis, de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos

de satide, do municipio de Vigosa — MG.

Varidveis r p Varidveis r p
Idade (meses) -0,22 0,03* | Renda em salarios 0,01 0,91
N° de consultas pré- -0,02 0,84 minimos®
natal® Renda per capita em 0,05 0,61
Inicio do pré-natal 0,002 0,98 saldrios minimos®
(meses)b Tempo de aleitamento 0,10 0,36
Dose do composto 0,01 0,92 materno (dias)
ferroso na gestacao Idade de introducdode  -0,03 0,75
(cépsulas)® dgua e chd (meses)
Duracio da -0,005 0,96 Idade de introdugdo de 0,11 0,27
suplementacdo com sucos e/ou frutas
composto ferroso na (meses)
gestacdo (meses)" Idade de introdugdo de 0,06 0,51
Dose do complexo -0,01 0,98 leite “nao materno”
vitaminico na gestagdo (meses)
(cépsulas)® Idade de introdugdo de 0,07 0,46
Duracdo da -0,01 0,97 papa salgada (meses)
suplementag¢do com Volume de leite 0,03 0,71
complexo vitaminico materno consumido
na gestacdo (meses) (mL)
Duracdo da gestagao -0,06 0,52 Volume de leite de 0,16 0,11
(meses) vaca consumido (mL)
Peso ao nascer (g ) 0,08 0,41 Calorias 0,20 0,04*
Comprimento ao 0,04 0,66 | Carboidratos (g) 0,17 0,08
nascer (cm) Lipidios (g) 0,08 0,38
Idade da mae (anos) -0,008 0,93 Proteina (g) 0,23 0,01%*
Escolaridade materna -0,11 0,28 Cilcio (mg) 0,21 0,03*
(anos) Vitamina C (mg) 0,111 0,27
Escolaridade paterna 0,27 0,01* | Vitamina A (ug) 0,16 0,12
(anos) Ferro (g) 0,13 0,18
N° de irméos -0,19 0,06 Peso atual (kg) 0,06 0,51
N°de moradores na -0,22 0,03* | Comprimento atual 0,04 0,65
casa (cm)
N° de coOmodos da -0,11 0,28 E/l em escore-Z 0,12 0,25
casa P/I em escore-Z 0,11 0,26
N°de quartos na casa -0,07 0,50 P/E em escore-Z 0,06 051
N°de moradores/ -0,05 0,58
dormitoério

*Varidveis selecionadas para o modelo, *seis ndo lembraram, "duas ndo lembraram, °para aquelas que
tomaram composto ferroso na gestagio (sete nio lembraram), ‘para aquelas que tomaram composto ferroso
na gestacio (onze ndo lembraram), °para aquelas que tomaram complexo vitaminico na gestacdo, ‘onze ndo

sabiam informar, *dezessete ndo sabiam informar.

Na tabela 2 observa-se a correlac@o entre a concentracio sérica de retinol
e as demais varidveis numéricas do estudo. Pode-se observar que a idade e o

nimero de moradores no domicilio estiveram fraca e negativamente
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correlacionados ao conteido de retinol. J4 a escolaridade paterna, calorias,
proteina e cdlcio da dieta estiveram positivamente correlacionados com o retinol

sérico.

Cerca de 18% das criancas avaliadas apresentaram consumo inadequado
de vitamina A no recordatorio de 24 horas, entretanto esta variavel ndo esteve

correlacionada a concentracdo de retinol.

As varidveis que estiveram significantemente correlacionadas com a
concentracdo de retinol sérico foram selecionadas para o modelo de regressdo
linear multipla que pode ser observado na tabela 3. Neste modelo, apenas a
escolaridade paterna, consumo de proteina e o nimero de moradores no domicilio

permaneceram significantemente associados aos niveis de retinol sérico.

Tabela 3: Modelo de regressao linear multipla para niveis de retinol de criancas de
18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de saiide do municipio de

Vigosa — MG.

Variaveis B Erro padrao p r
Constante 55,906 9,358 0,000
Escolaridade paterna (anos) 1,258 0,600 0,039 0,143
Numero de moradores na casa -2,246 1,086 0,042
Proteina (g) 0,309 0,139 0,029

Na andlise de regressao linear multipla identificou-se que cada aumento
de um ano na escolaridade paterna esteve associado a um aumento de 1,258ug/dL.
(p=0,039) na concentracdo de retinol sérico; cada grama de proteina consumida
determinou um aumento de 0,309ug/dL (p=0,029) de retinol e que o aumento de
uma pessoa residindo no mesmo domicilio da crianca reduzia o retinol em
2,246ug/dL (p=0,042). Consideradas em conjunto, as varidveis que compuseram o
modelo explicaram 14,3% da variacdo dos niveis de retinol dos lactentes

avaliados.
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5.2.6 Discussao

Considerando a prevaléncia encontrada na populacdo estudada (0,99%)
percebe-se que a deficiéncia de vitamina A ndo se constitui como um problema de
saude publica em criangas de 18 a 24 meses de idade residentes na drea urbana do
municipio de Vigosa, MG. Estudo realizado na cidade de Sao Paulo com criancas
entre 6 e 24 meses encontrou prevaléncia de 21,4% de deficiéncia de vitamina A
(retinol sérico < 20}1d/dL)3 . Dos pré-escolares do estado de Sergipe avaliados por
Martins el al.6, 32,1% apresentavam retinol sérico inferior a 20ud/dL. A
prevaléncia de deficiéncia de vitamina A, considerando-se 20ud/dL como limite
inferior de normalidade, entre criangas argentinas com idade entre 6 meses e 2
anos de idade variou entre 26 e 46%°. Entre criancas de 12 a 71 meses de
Honduras, a prevaléncia de deficiéncia de vitamina A, definida como valores

inferiores a 20ud/dL, foi de 149%'°.

As diferencas na prevaléncia de hipovitaminose A entre Vigosa, outros
municipios do Brasil e do mundo, demonstram que a primeira encontra-se em
situacdo privilegiada. Entretanto, deve-se ressaltar que o retinol sérico ¢é
controlado homeostaticamente e pode ndo reduzir até que haja comprometimento
dos estoques corporais; assim € um indicador confidvel para o diagnéstico da
deficiéncia de vitamina A apenas quando os estoques estdo baixos ou
depletados'®. Considerando-se a limita¢do do retinol sérico como indicador do
estado nutricional de vitamina A, ndo pode-se fazer inferéncias sobre os estoques
corporais desta vitamina em criangas do municipio de Vicosa. Assim, pode-se
concluir, apenas que em nivel sérico a deficiéncia de vitamina A ndo se instalou
nos lactentes, entretanto € possivel que estes apresentem algum comprometimento
dos estoques corporais que este indicador nao foi capaz de identificar. Para
detectar possiveis alteracOes nas reservas hepdticas de criangas seria necessario
estudos com diferentes indicadores do estado nutricional de vitamina A. Caso se
confirme que esta deplecdo ja ocorre nos dois primeiros anos de vida, se
explicaria, em parte, as altas prevaléncias de deficiéncia de vitamina A ja na idade

pré—escolar6’ 10

No presente estudo, na andlise univariada dos dados categéricos, os

valores séricos de retinol ndo apresentaram diferencas entre os sexos, peso ao
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nascer, filhos de mulheres que fizeram uso de composto ferroso na gestagao e no
pOs-parto e uso de complexo vitaminico no pds-parto, histéria de internagdao
anterior ao estudo e uso de composto ferroso e complexo vitaminico atual. Para as
caracteristicas infestacdo parasitdria, uso de complexo vitaminico na gestacdo e
enfermidade nos tultimos 15 dias encontraram-se diferengas significantes na
concentracdo de retinol. Entre as varidveis numéricas, observou-se correlacdo do
retinol sérico com idade, nimero de moradores na casa, escolaridade paterna,
calorias, proteina e célcio da dieta. Entretanto, se mantiveram significantes no
modelo de regressdo linear apenas a escolaridade paterna, consumo de proteina

avaliado pelo recordatorio de 24 horas e o niimero de moradores na casa.

Estudo de Ferraz et al.’ ndo encontrou diferencas na prevaléncia de
deficiéncia de vitamina A de acordo com sexo, escolaridade dos pais, peso ao
nascer da crianca, renda per capita e nimero de moradores na casa; entretanto, 0s
autores observaram que criancas com deficiéncia de vitamina A apresentavam
uma duracdo do aleitamento materno inferior aquelas sem deficiéncia (6,1 e 8,6
meses, respectivamente). J4 Martins el al.® ndo encontraram diferenca nas razdes
de chance (Odds Ratio) de desenvolver hipovitaminose A entre sexo, indice
antropométrico estatura/idade, idade materna e escolaridade materna; contudo,
encontrou diferencas de acordo com o indice peso/idade e renda per capita
familiar em saldrios minimos. Escobal et al.’> ndo observaram diferenca na
concentracao de retinol segundo idade, sexo, peso ao nascer, consumo de vitamina
A, enfermidades nos ultimos 15 dias, indices antropométricos e histdria de
vacina¢do. No estudo de Nestel et al.'? a prevaléncia de hipovitaminose A nao
apresentou diferencas em relagdo a escolaridade materna, presenca de tosse e
diarréia nos udltimos 15 dias, indices E/I e P/I; todavia diferencas com relagdo a
idade das criancas foram observadas. Muniz-Junqueira e Queiréz’ néo
encontraram relacdo entre a deficiéncia de vitamina A e parasitose intestinal e

indice P/I.

A andlise de regressdo linear permite observar a influéncia que cada
varidavel do modelo exerce sobre a varidvel dependente. No modelo apresentado
encontrou-se que a escolaridade paterna e o consumo de proteina esteve
positivamente correlacionada ao retinol e que o ndmero de pessoas no domicilio

correlacionou-se negativamente.
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A renda familiar é um indicador de processos estruturais na sociedade e
constitui fator determinante das condi¢des de saide e nutricdo das criangas6. No
presente estudo a renda familiar ndo se mostrou associada a concentracdo de
retinol sérico possivelmente por ter sido uma varidvel com alto indice de nao
reposta, reduzindo assim o tamanho amostral nas andlises que levavam a mesma
em consideracdo. Além disso, este estudo foi desenvolvido em criancas
pertencentes a familias de baixa renda do municipio, portanto a distribui¢do desta
varidvel seria homogénea. Entretanto, é possivel que as varidveis escolaridade
paterna e nimero de pessoas na casa, que sao varidveis socioecondmicas; reflitam
a renda familiar. Em geral, uma melhor escolaridade aumenta a probabilidade de
insercdo no mercado de trabalho e consequentemente de maior renda. Por outro
lado, um elevado nimero de moradores no domicilio pode refletir uma fragilidade

na renda da familia.

O consumo de vitamina A no dia anterior a entrevista ndo foi
correlacionado ao retinol sérico. Este resultado, no entanto, era esperado em
funcdo da limitacdo do recordatério 24 horas em avaliar o consumo habitual da
vitamina, pois ele apenas reflete o consumo de um dia. A ingestdo de vitamina A
pela populacdo apresenta distribuicdo heterogénea, resultando em um alto
coeficiente de variagcdo, o qual implica em limitacdes nos resultados de estimativa
de ingestdo de vitamina A% Além disso, novamente ressalta-se o controle
homeostético da concentracdo de retinol'®, o qual implica que a ingestdo de
vitamina A s6 reflita o estado nutricional desta vitamina, avaliado pelo retinol

sérico, em casos de esgotamento das reservas do figado.

Com relagdo ao consumo de proteina avaliado pelo recordatério de 24
horas apresentar-se positivamente correlacionado ao retinol, acredita-se que se a
dieta do lactente é composta de quantidades adequadas de proteina também seja
de vitamina A, pois grande parte das fontes de proteina também sao fontes desta
vitamina. Além disso, vale ressaltar que na idade estudada, o leite ¢ um alimento

muito consumido, se constituindo na principal fonte de proteina e vitamina A.

Os resultados do presente estudo permitem concluir que no municipio de
Vigosa, a deficiéncia de vitamina A ndo se apresenta como um problema de saide

publica entre lactentes de 18 a 24 meses de idade e que os fatores associados a
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concentracdo de retinol nestes lactentes sdo a escolaridade paterna, o nimero de

moradores no domicilio e o consumo de proteina.
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5.3 Artigo 2: Prevaléncia e fatores associados a anemia e deficiéncia de

ferro em criancas de 18 a 24 meses

Prevalence and factors associated to anemia and to the deficiency of iron in

18-24 months-old children

5.3.1 Resumo

Foi realizado um estudo transversal com 101 lactentes de 18 a 24 meses
atendidos em servigos publicos de saide da cidade de Vigosa, MG. Objetivou-se
verificar a prevaléncia e os fatores associados a anemia e deficiéncia de ferro entre
lactentes. As informagdes foram obtidas através de entrevista aos pais ou
responsaveis pelas criancas realizadas nos domicilios. Foram feitas analises da
hemoglobina e ferritina, por um contador automatico e pelo método de
doseamento imunométrico, respectivamente. As amostras de fezes foram
analisadas pelos métodos de Hoffman, Faust e Ritchie. Caracterizou-se anemia
através da concentracdo de hemoglobina e a deficiéncia de ferro através da
ferritina. Na avaliacdo da prética alimentar utilizou-se o recordatorio 24 horas.
Utilizaram-se andlises de regressdo linear e logistica para avaliar as varidveis
associadas a hemoglobina e a deficiéncia de ferro, respectivamente. As
prevaléncias de anemia, deficiéncia de ferro e parasitoses intestinais foram de
30,1; 38,4 e 21%, respectivamente. O nimero de moradores na casa, idade de
introducdo de sucos e/ou frutas, escolaridade materna e tempo de aleitamento
materno total associaram-se aos niveis plasmdticos de hemoglobina. Para a
deficiéncia de ferro, avaliada através da ferritina, as variaveis associadas foram

consumo de leite proximo das refei¢des e nimero de moradores na casa.

Palavras-chave: anemia, deficiéncia de ferro, nutricao infantil, lactente, ferro
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5.3.2 Abstract

A transversal study with 101 18-24 months-old infants assisted at public health
systems in Vigosa, MG was carried out. The aim of this study was to verify the
prevalence and the factors associated to anemia and iron deficiency among the
infants. The information was obtained through interviews with their parents or
their responsibles accomplished in the homes. Analyzes of hemoglobin and
ferritin were done through automatic accountant and through the method of
immunometric dosage, respectively. The feces samples were analyzed through
the methods of Hoffman, Faust and Ritchie. Anemia was characterized through
the concentration of hemoglobin and deficiency of iron through ferritin. When
feeding practice was evaluated a 24 hour recordative was used. Analyzes of linear
regression and logistic were used to evaluate the variable associated to
hemoglobin and iron deficiency, respectively. The prevalence of anemia,
deficiency of iron, intestinal parasitosis were 30.1, 38.4 and 21%, respectively.
The number of household inhabitants, age at the introduction of juices and/or
fruit, maternal education and time of breastfeeding have been associated to the
plasmatic levels of hemoglobin. For the iron deficiency, evaluated through
ferritin, the associated variables were milk consumption close to the meal hours

and the number of household inhabitants.

Keywords: anemia, iron efficiency, infant nutrition, infant, iron
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5.3.3 Introducao

A Organizagdo Mundial de Saude define anemia nutricional como a
condi¢do na qual o conteido de hemoglobina do sangue estd abaixo dos valores
considerados normais para idade, sexo, estado fisiolégico e altitude, sem
considerar a causa da defici€éncia. Caracteriza-se a anemia ferropriva quando a
redu¢do na concentracdo de hemoglobina é conseqiiéncia da deficiéncia de ferro'.
Ja a deficiéncia de ferro € caracterizada pela deplecdo dos estoques corporais e

pode ser avaliada através da ferritina sérica’.

Estima-se que a anemia esteja presente em 20,1 e 39% das criancas
menores de 4 anos de idade que residem em paises industrializados e ndo
industrializados, respectivamente. Nas Américas, 14,2 milhdes de criangas
menores de 4 anos sdo afetadas pela anemia®. Acredita-se que, para cada pessoa

com anemia, exista, pelo menos, mais uma com deficiéncia de ferro.

Os fatores envolvidos na etiologia da anemia ferropriva em criangas sao:
condig¢des socioeconOmicas (baixa renda, baixa escolaridade dos pais, constituicao
familiar com grande nimero de criangas), consumo alimentar (introdugdo precoce
da alimentacdo complementar, dieta inadequada em ferro e/ou com ferro de baixa
biodisponibilidade), inadequada assisténcia a satde (baixa cobertura de assisténcia
pré-natal e falta de acompanhamento do crescimento e desenvolvimento da
crianca), morbidades e fatores biolégicos como a idade’. As prevaléncias mais

acentuadas estdo entre criancas de 6 a 24 meses”.

O objetivo do presente estudo foi determinar a prevaléncia de anemia e
os fatores associados aos niveis de hemoglobina e a deficiéncia de ferro em
lactentes de 18 a 24 meses atendidos em servicos publicos de satde da area

urbana da cidade de Vigosa, Minas Gerais.

5.3.4 Material e Métodos

Participaram deste estudo, de corte transversal, criangas de 18 a 24 meses
atendidas em servigos publicos de saide da area urbana da cidade de Vigosa,

Minas Gerais, no periodo de dezembro de 2004 a abril de 2005.
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As criancas cadastradas no servigo pedidtrico do municipio, na faixa
etaria de interesse, receberam visitas domiciliares nas quais seus responsaveis
eram convidados a participar do estudo apds esclarecimentos sobre 0s objetivos e
metodologia do mesmo. O total de criancas cadastradas no servico e cujos
enderecos foram localizados foi de 124. Destas; 23 (15%) nao participaram
devido a ndo autorizacdo dos pais. Assim, a amostra compreendeu 101 criancas;
destas 51 (50,5%) do sexo feminino e 50 (49,5%) do sexo masculino. Das 101
criangas, duas foram excluidas das andlises de ferritina por apresentarem valores
de proteina C reativa (PCR) alterados, ou seja, superiores a 10mg/L‘. Este
procedimento foi realizado com intuito de evitar os possiveis efeitos do processo

. - L. .. , . 4
de infecgdo sobre os niveis de ferritina sérica’.

Os dados foram obtidos por meio de entrevista, no domicilio, com as
maes ou responsaveis pelas criangas utilizando-se um questiondrio. As varidveis
analisadas foram: referentes a crianga (sexo, peso ao nascer, comprimento ao
nascer e duracdo da gestacdo), condigdes socioeconOmicas (escolaridade e
ocupacdo dos pais e estado civil da mae, renda familiar, nimero de pessoas que
moravam na casa € numero de cOmodos), varidveis maternas (nimero de
gestacOes, assisténcia pré-natal e anemia na gestacdo) morbidades (atual e
passada), ingestdo de suplementos contendo ferro ou vitamina A e praticas

alimentares.

O peso e comprimento ao nascer e as varidveis referentes a gestacdo
eram conferidos no cartdo de vacinacdo das criangas e cartdo da gestante quando
estes eram disponiveis. A renda familiar per capita considerada foi a renda total
dividida pelo nimero de pessoas que dependem da mesma. Os suplementos
alimentares consumidos pelos lactentes também eram conferidos pelo

pesquisador.

O peso e o comprimento das criancas foram aferidos durante as visitas
domiciliares, utilizando equipamentos e normas padronizadas, obedecendo aos
procedimentos estabelecidos pela Organizacdo Mundial da Sadde’. Utilizou-se
balanca pediéatrica, digital, eletronica, com capacidade de 15kg e divisdo de 10g; e
antropometro de madeira com extensdo de 120 cm e sub-divisdes de 0,1 cm. O

estado nutricional foi avaliado através dos indices peso/idade, estatura/idade e
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peso/estatura, expressos em escore-Z. Considerou-se como inadequado, quando a
criancas apresentava-se abaixo de -2 escore-Z. Como populacdo de referéncia,
adotou-se as curvas de crescimento do Centers for Disease Control and Prevention

(CDC)°.

Utilizou-se 5 mL de sangue, coletado por puncdo venosa, para
determinac¢do das concentragdes de hemoglobina, ferritina e PCR. A concentracdo
de hemoglobina foi determinada por um contador eletronico; para a dosagem da
ferritina sérica utilizou-se o método de doseamento imunométrico por
quimioluminescéncia no aparelho Immulite e o método usado para pesquisa no

soro da PCR foi a aglutinagdo do latex.

No exame parasitologico das fezes utilizou-se os métodos de Hoffman,
Faust e Ritchie, considerou-se positivo quando se observou pelo menos uma

espécie de parasito na amostra.

As andlises, bem como a coleta de sangue, foram feitas em um

laboratério do municipio.

A anemia foi definida quando a concentragdo de hemoglobina era
inferior a 11g/dL e a deficiéncia de ferro quando a ferritina sérica apresentava-se

inferior a 12ug/L>.

Na avaliagdo da pratica alimentar utilizou-se o recordatério 24 horas.
Foram também avaliadas algumas questdes especificas relacionadas a préatica
alimentar como: consumo de leite logo apds as principais refeicoes (almoco e
jantar), idade de introducdo de dguas, chads, frutas e/ou sucos de frutas, leite ndo

materno e papa salgada.

Para tabulacdo da ingestdo dietética das criancas em aleitamento
materno, estimou-se o consumo de leite materno segundo as recomendagdes da
WHO/UNICEF, a qual sugere que, para a faixa etdria em questdo, o volume de
leite seja de 61,16mL/ kg de peso/ dia’. Para aquelas criancas que recebiam leite
materno apenas 1 ou 2 vezes ao dia, o consumo de leite materno foi estimado por
mamada usando 27 mL/ kg de peso/ mamada®. Na andlise da biodisponibilidade
de ferro da dieta foi utilizada a metodologia proposta por Monsen et al.’. A

composi¢ao centesimal foi calculada com o auxilio do software Diet-Pro (versao
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4.0). Para avaliar a adequacdo do consumo de ferro pelas criangas utilizou-se
como referéncia a Necessidade Média Estimada (Estimated Average Requirement-
EAR)". O consumo de leite de vaca superior a 720mL por dia foi considerado

como fator de risco para o desenvolvimento da deficiéncia de ferro''.

Os dados foram digitados utilizando-se o programa Epi Info, versao 6.04,
especifico para andlises epidemioldgicas. A andlise de regressdo foi processada no

software SPSS for windows, versao 10.

Foram propostos dois modelos de regressio para explicar as
concentracdes de hemoglobina e ferritina das criancas. Para hemoglobina utilizou-
se o0 modelo de regressdo linear multipla e para ferritina optou-se pelo modelo de
regressdo logistica, pois esta varidvel ndo apresentou distribuicdo normal pelo

teste de Kolmogorov-Smirnov.

As diferencas nas médias da concentracdo de hemoglobina entre duas
variaveis independentes foram avaliadas através do teste t de Student. Utilizou-se
o coeficiente de correlacio de Pearson para averiguar as correlagdes entre as
varidveis numéricas e a hemoglobina. As varidveis que se mostraram

significativamente associadas a concentracdo de hemoglobina (p<0,05) foram

incluidas no modelo de regressao linear multipla.

Procedeu-se a andlise univariada através dos valores de odds ratio brutos
para identificar o conjunto de varidveis que mais contribuiram para explicar a
deficiéncia de ferro. Posteriormente, uma andlise de regressdo logistica foi
adotada para andlise da associacdo entre as varidveis significantes. Para introduzir
uma varidvel no modelo adotou-se uma significancia de 20% (p<0,20), mas para

manté-la, 5% (p<0,05).

Todas as criangas receberam orientacdo nutricional e aquelas que
apresentaram verminoses ou alteragdes na concentragdo de hemoglobina e
ferritina foram encaminhadas para tratamento medicamentoso. A pesquisa foi
aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade

Federal de Vicosa, Minas Gerais.
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5.3.5 Resultados

As criangas avaliadas tinham em média 21,15 (DP=1,89) meses; faziam
parte de familias com renda per capita média de 0,38 (DP=0,20) salarios minimos
(saldrio minimo em vigéncia no periodo do estudo = R$ 260,00) e suas maes
tinham em média 25,3 (DP=5,52) anos de idade e 7,2 (DP=2,98) anos de

escolaridade.

Entre os lactentes estudados, a prevaléncia de anemia foi de 30,7%. Entre
os anémicos, 19,4% apresentavam hemoglobina inferior a 9,5g/dL.. A média de
hemoglobina da populagdo estudada foi de 11,27g/dL (DP=1,11). J4 a deficiéncia
de ferro, esteve presente em 38,4% das criancas avaliadas, sendo a média de

ferritina sérica de 17,65ug/L (DP=14,15).

As prevaléncias de anemia diferiram significantemente de acordo com
estado civil da méie; nimero de moradores na casa; consumo de ferro e ferro
biodisponivel, densidade de ferro e de ferro heme na dieta. Entre os filhos de maes
casadas formal ou informalmente a prevaléncia de anemia foi de 23,9%; ja entre
as solteiras, separadas ou vitvas a prevaléncia foi de 46,7%. Para as criancgas que
viviam em casas com cinco ou menos pessoas (mediana) a prevaléncia foi 24,3%,
entretanto, aquelas que viviam em domicilios com mais de 5 pessoas
apresentavam 45,2% de anemia. Nas criangas que consumiam ferro acima ou
abaixo da EAR as prevaléncias foram de 24,7 e 50%, respectivamente. Para
aquelas que consumiam ferro biodisponivel acima ou abaixo da mediana
(0,196mg) encontrou-se 20 e 41,2% de anemia, respectivamente. A prevaléncia de
anemia entre criancas com densidade de ferro superior a 3,6 e igual ou inferior a
3,6mg/1000Kcal (mediana) foi de 21,6 e 40%. Ja entre aquelas que consumiam
uma dieta com densidade de ferro heme superior a mediana a prevaléncia foi de
21,1% e aquelas que tinham densidade de ferro heme menor ou igual a mediana
(0,1mg/1000Kcal) apresentaram 40,8% de anemia. Para as demais varidveis, nao

se observou diferencas nas prevaléncias de anemia.

Na tabela 1 observa-se as médias da concentracdo de hemoglobina
segundo algumas caracteristicas bioldgicas e maternas e, nota-se que a média de

hemoglobina dos filhos de maes que fizeram uso de composto ferroso na gestacao
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foi inferior aqueles filhos de maes que ndo tomaram composto ferroso na

gestacgdo.

Entre as criangas avaliadas encontrou-se um déficit de 3%; 7,9% e 9,9%
para os indices estatura/idade; peso/idade e peso/estatura; respectivamente. Nao se
verificou, entretanto, diferencas nas prevaléncias de anemia e deficiéncia de ferro

de acordo com os indices antropométricos.

Na tabela 2 observa-se a correlacdo entre a hemoglobina e as varidveis
numéricas do estudo. Pode-se observar que o inicio do pré-natal em meses,
nimero de irmaos, nimero de quartos na casa, tempo de aleitamento materno em
dias, idade de introdu¢do de sucos e frutas e outros tipos de leite em meses
estiveram negativamente correlacionados a hemoglobina. J4 os anos de
escolaridade materna e a ingestdo de calorias, proteinas e ferro, ferro nao heme e
ferro biodisponivel na dieta apresentaram-se positivamente correlacionados a

concentracdo de hemoglobina.
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Tabela 1: Distribui¢do da concentracdo de hemoglobina segundo caracteristicas

bioldgicas e maternas de criangas de 18 a 24 meses de idade atendidas em

servigos publicos de satide do municipio de Vigosa — MG.

Variaveis N (101) Média (g/dL) DP p
Sexo

Feminino 51 11,25 1,13 0,82
Masculino 50 11,30 1,10

Exame Fezes”

Negativo 79 11,26 1,20 0,89
Positivo 21 11,30 0,75

Uso de composto

ferroso na gestagdob

Sim 91 11,20 1,33 0,047*
Nao 8 12,02 0,66

Uso de complexo

vitaminico na gestagdoh

Sim 14 11,55 18 0,32
Nao 85 11,23 1,11

Uso de composto

ferroso no po’s—partob

Sim 20 11,49 1,14 0,33
Nao 81 11,22 1,11

Uso de complexo

vitaminico no pés—partob

Sim 3 11,70 1,51 0,51
Nao 98 11,26 1,11

Baixo peso ao nascer

Sim 12 11,16 1,70 0,70
Nio 89 11,29 1,02

Enfermidade nos

iltimos 15 dias

Nao 60 11,33 1,26 0,58
Sim 41 11,20 0,87

Internagdo anterior

Nio 71 11,70 1,51 0,50
Sim 30 11,26 1,10

Uso de composto

ferroso atual 9 11,23 0,82 0,90
Sim 92 11,28 1,14

Nao

Uso de complexo

vitaminico atual

Sim 6 11,85 1,08 0,19
Nao 95 11,24 1,11

Teste t de Student. *Varidvel selecionada para o modelo de regressdo linear, “uma ndo fez o

b - . .
exame, duas ndo sabiam informar.
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Tabela 2: Correlagdo da concentracdo de hemoglobina com varidveis bioldgicas,
socioecondmicas e alimentares de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas

em servicos publicos de saide do municipio de Vigosa — MG.

Varidveis r p Varidveis r p
Idade (meses) -0,04 0,65 Idade de introdugdo de -0,25 0,01*
N° de consultas pré- 0,17 0,09 sucos e/ou frutas
natal® (meses)
Inicio do pré-natal -0,25 0,01* | Idade de introdugdo de -0,20 0,04*
(meses)b leite “ndo materno”
Dose do composto 0,09 0,40 (meses)
ferroso na gestacao Idade de introducdo de -0,10 0,31
(cépsulas)® papa salgada (meses)
Duracio da 0,08 0,50 Volume de leite materno -0,05 0,60
suplementag¢do com consumido (mL)
composto ferroso na Volume de leite de vaca 0,06 0,53
gestacdo (meses)d consumido (mL)
Duracao da gestacao -0,08 0,43 Calorias 0,20 0,04*
(meses) Carboidratos (g) 0,18 0,07
Peso ao nascer (g) -0,02 0,88 Lipidios (g) 0,13 0,20
Comprimento ao nascer -0,01 0,88 Proteina (g) 0,24 0,01%*
(cm) Cilcio (mg) 0,07 0,48
Idade da mée (anos) - 0,05 0,57 Vitamina C (mg) 0,13 0,20
Escolaridade materna 0,219 0,03* | Vitamina A (ug) 0,08 0,39
(anos) Ferro (mg) 0,23 0,02%
Escolaridade paterna 0,13 0,23 Ferro heme (mg) 0,16 0,10
(anos) Ferro ndo heme (mg) 0,22 0,03*
N° de irméos -0,22 0,03* | Ferro biodisponivel (mg) 0,22 0,03*
N° de moradores na casa  -0,34 0,0005* | Densidade de ferro (mg/ 0,17 0,09
N° de comodos da casa -0,15 0,13 1000 Kcal)
N° de quartos na casa -0,20 0,04* | Densidade de ferro heme 0,13 0,18
N° de moradores/ -0,04 0,67 (mg/ 1000 Kcal)
dormitorio Densidade de ferro nao 0,16 0,11
Renda em salarios -0,09 0,41 heme (mg/ 1000 Kcal)
minimos’ Peso atual (kg) -0,03 0,73
Renda per capita em 0,11 0,32 Comprimento atual (cm) 0,06 0,55
saldrios minimos’ E/I em escore-Z 0,07 0,47
Tempo de aleitamento -0,24 0,03* | P/ em escore-Z -0,08 0,13
materno (dias) P/E em escore-Z -0,08 0,43
Idade de introdugio de -0,12 0,23
dgua e chd (meses)

*#Varidveis selecionadas para o modelo de regressdo linear, “seis ndo lembraram, °duas ndo lembraram, °para aquelas que
tomaram composto ferroso na gestagio (sete nio lembraram), ‘para aquelas que tomaram composto ferroso na gestagio

(onze ndo lembraram), onze ndo sabiam informar, fdezessete ndo sabiam informar.

As varidveis que estiveram significantemente correlacionadas com a
concentracdo de hemoglobina foram selecionadas para o modelo de regressdao
linear multipla que pode ser observado na tabela 3. Neste modelo, apenas o

nimero de moradores na casa, idade de introducdo de sucos e/ou frutas,
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escolaridade materna e tempo de aleitamento materno total permaneceram

significantemente associados aos niveis de hemoglobina.

Tabela 3: Andlise da regressdo linear multipla para niveis de hemoglobina de
criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de satde do

municipio de Vigosa — MG.

Variaveis B Erro p r
padrao
Constante 12,02 0,448 0,000
Escolaridade Materna (anos) 0,07 0,036 0,040
Numero de moradores no domicilio -0,18 0,056 0,001 0,264

Idade de introdugdo de sucos e/ou frutas -0,02 0,010 0,033
(meses)

Tempo de Aleitamento Materno (dias) -0,001 0,001 0,035

Na andlise de regressdo linear identificou-se que o aumento de uma
pessoa residindo no mesmo domicilio da criangca reduz 0,184g/dL (p=0,001) da
concentracdo de hemoglobina. Cada aumento de um més na introdugdo de sucos
e/ou frutas estd associado a uma reducao de 0,0207g/dL (p=0,033) e cada dia de
aleitamento materno estd associado a uma reducao de 0,00148g/dL (p=0,035) na
concentracdo de hemoglobina. Para escolaridade materna, observou-se que cada
aumento de um ano na escolaridade, aumenta 0,0745g/dL (p=0,040) na
concentracdo de hemoglobina. Consideradas em conjunto, as varidveis que
compuseram o modelo explicaram 26,4% da variacao dos niveis de hemoglobina

dos lactentes avaliados.
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Tabela 4: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com intervalo de

confianga de 95%) de acordo com diversas caracteristicas de criangas de 18 a 24

meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de Vicosa —

MG.

Caracteristica N Prevaléncia Odds Ratio P
99) (%) (IC95%)

Uso de composto ferroso na gestagdo

Sim 89 41,6 1,00 0,017

Niao 8 0 0(0-1,02)

Dose do composto ferroso na gestagcdo

em cdpsulas (mediana) b

>1 36 30,5 1,00 0,076*

<1 46 50 2,27 (0,83-6,30)

Uso de complexo vitaminico na gestacdo*

Sim 14 24,4 1,00 0,16*

Niao 83 41 2,54 (0,59-12,51)

Peso ao nascer em g (mediana)

> 3140 49 44.9 1,00 0,18*

<3140 50 32 0,58 (0,23-1,42)

Ntiimero de filhos (mediana)

<2 71 33,8 1,00 0,13*

>2 28 50 1,96 (0,74-5,24)

Escolaridade materna em anos

>4 76 329 1,00 0,04*

<4 23 33,8 2,65 (0,93-7,67)

Niimero de moradores no domicilio

(mediana)

<5 70 35,7 1,00 0,02*

>5 29 37 2,69 (1,01-7,20)

Niimero de moradores/ dormitorio

(mediana)

<2 53 32,1 1,00 0,16*

>2 46 45,6 1,78 (0,73-4,38)

Abastecimento de dgua

Piiblico 93 40,9 1,00 0,04"

Nao Pdblico 6 0 0(0-1,46)

Exame de fezes*

Negativo 78 43,6 1,00 0,05*

Positivo 20 20 0,32 (0,08-1,17)

Consome leite proximo das grandes

refeicoes

Niao 53 26,4 1,00 0,008*

Sim 46 52,2 3,04 (1,21-7,72)

Volume de leite de vaca consumido em

mL (MMWR)*

<720 69 333 1,00 0,11*

> 720 30 50 2,00 (0,77-5,25)

Vitamina A em ug (EAR)

> 210 81 432 1,00 0,03*

<210 18 16,7 0,26 (0,06-1,08)

Ferro heme em mg (Mediana)

>0,2 45 28,9 1,00 0,07*

<02 54 46,3 2,12 (0,85-5,36)

*teste exato de Fisher, *Varidveis selecionadas para o modelo de regressio logistica, *duas nio lembraram,

Ppara aquelas que tomaram composto ferroso na gestacdo (sete ndo lembraram), ‘uma ndo fez o exame,

YMorbidity and Mortality Weekly Report.
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Com relacdo a infestacdo parasitdria, observou-se que 21% das criancas
avaliadas apresentavam algum tipo de verminose. O parasita mais encontrado foi
a Gidrdia lamblia (66,7%) seguido pelo Ascaris lumbricoides (28,6%). A
prevaléncia de anemia ndo diferiu entre criancas parasitadas e ndo parasitadas
(tabela 1); todavia a infestag¢do parasitdria, na andlise univariada, se mostrou como
fator protetor da deficiéncia de ferro (tabela 4). Ainda na tabela 4 observa-se as
prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto de acordo com algumas

caracteristicas estudadas.

Tabela 5: Resultados da andlise de regressao logistica multipla para deficiéncia de
ferro - Odds Ratio ajustada (com intervalo de confianga de 95%) de criangas de 18
a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de

Vigosa — MG.

Modelo* Odds Ratio Odds Ratio p
bruta (IC 95%) ajustada (IC
95%)
Niimero de moradores na casa
<5 1,00 1,00 0,032
>5 2,69 (1,01-7,20) 2,82 (1,09-7,29)

Consome leite proximo das

grandes refeicoes

Nio 1,00 1,00 0,020
Sim 3,04 (1,21-7,72) 2,88 (1,18-7,11)

* Neste modelo de regressdo logistica multipla a varidvel contetdo de vitamina A (> 210mcg; <

210mcg) foi mantida apenas para ajuste.

As varidveis listadas na tabela 4, significantes na andlise univariada para
ferritina, foram selecionadas para o modelo de regressao logistica (tabela 5). Na
andlise multivariada apenas o consumo de leite proximo das grandes refei¢cdes e o
nimero de moradores no domicilio (mediana) permaneceram significantemente
associados ao risco de ter deficiéncia de ferro. Percebe-se que as criancas que
consumiam leite préximo das grandes refeicdoes apresentavam maior risco de
deficiéncia de ferro (2,897 vezes) que as que ndo consumiam e, que os lactentes
que residiam em domicilios com familias numerosas apresentavam 2,822 vezes
mais risco de apresentarem deficiéncia de ferro comparados aqueles que viviam

em domicilios com menor nimero de pessoas.
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5.3.6 Discussao

A prevaléncia de anemia encontrada no presente estudo foi inferior a
estimativa da Organizacdo Mundial da Sadde?, de 39%, para criancas de 0 a 4
anos de paises nao industrializados e caracteriza um problema de satdde publica
moderado de acordo com a classificacdo proposta pela OMS?. Criancas de 12 a 18
meses, do Rio de Janeiro, apresentaram 50 e 13% de anemia e anemia grave
(hemoglobina inferior a 9,5g/dL), respectivamente'?. No Sul do Brasil, encontrou-
se 54% e 47,8% de anemia em criancas menores de 3 anos de idade nas cidades de
Criciima'® e Porto Alegre14, respectivamente; entre as menores de seis anos do
municipio de Pelotas a prevaléncia foi de 53%'. Em Pernambuco, 40,9% das
criancas de 6 a 59 meses estavam anémicas'®. Na cidade de Sdo Paulo, entre
criancas menores de 5 anos de idade, observou-se prevaléncia de 45,2% de
anemia'’. Em Vigosa, a prevaléncia de anemia foi de 60,8 e 63,2% entre criangas

de 6a 12 meses'® e 12 a 60 meses19, respectivamente.

A deficiéncia de ferro esteve presente em 24,2% dos pré-escolares
avaliados em Pontal/SP?’. Em criancas de 12 a 24 meses da Nova Zelandia a
prevaléncia encontrada foi de 23,3% de deplecdo dos estoques corporais’. Estudo
realizado em criancas européias de 12 meses de idade, considerando a ferritina

menor que 10ug/L, encontrou 15,6% de deficiéncia de ferro*'.

Percebe-se que as prevaléncias de anemia e deficiéncia de ferro em
estudos realizados em outras partes do pais € do mundo sdo variadas e ao
compara-las as encontradas no presente estudo parece que, neste ultimo, a
prevaléncia de anemia encontra-se inferior aos demais; contudo a deficiéncia de

ferro parece estar mais elevada.

Segundo as estimativas da Organizacdo Mundial da Satde, quando a
prevaléncia de anemia da populacdo € de até 40%, a prevaléncia de deficiéncia de
ferro é cerca de 2,5 vezes maior que a de anemia’. Entretanto, no presente estudo
ndo se encontrou tal propor¢ao; sendo as prevaléncias de anemia e deficiéncia de

ferro bem semelhantes.

Estudo de Santos et al." , na cidade de Pelotas, relacionou como fatores
de risco para anemia em criangas menores de 6 anos pertencerem a classe social

menos favorecida, terem avds vivendo no mesmo domicilio, menor idade e cor da
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pele ndo branca e, como fator protetor terem dgua encanada e nascerem com
maior peso. J4 as criangas menores de 3 anos avaliadas por Neuman et al.”?
apresentaram menor risco de anemia quando pertenciam a familias de maior renda
e menor aglomeracdo. A renda per capita também apresentou-se associada
significante e positivamente com a hemoglobina de criangas menores de 3 anos
residentes em Porto Alegre”. Osério et al.'® observaram que, entre criangas de 6 a
59 meses de Pernambuco, a hemoglobina esteve positivamente associada a
ingestdo de ferro biodisponivel e a idade da crianga; entretanto o ndo tratamento
de dgua, presenca de diarréia e baixo peso ao nascer estavam associados a menor
concentracio de hemoglobina. Levy-Costa e Monteiro'’ encontraram associagdo
positiva entre o risco de anemia e consumo de leite de vaca. No estudo de Assis et
al.zz, com pré-escolares de Salvador, a maior densidade de ferro e consumo de
proteina da dieta, maior idade da criancga e adequado estado nutricional pelo indice
estatura/ idade estiveram associados a um menor risco de anemia. J4 em criancas
européias de 12 meses de idade, a concentracio de hemoglobina esteve
negativamente associada ao consumo de leite de vaca e positivamente a0 consumo
de férmulas e ganho de peso desde o nascimento’’. Os mesmos autores”’
estudaram os determinantes da ferritina e, observaram que o consumo de leite de
vaca, sexo masculino e ganho de comprimento desde o nascimento se associavam
negativamente a ferritina e o consumo de férmulas, suplementos de ferro e peso
ao nascer apresentavam associacao positiva. Os niveis de ferritina de lactentes de
6 a 24 meses da Nova Zelandia estiveram associados negativamente ao consumo
de leite de vaca e férmula fortificada com ferro e positivamente associada ao sexo

feminino e peso ao nascer”.

No presente estudo os determinantes do estado nutricional de ferro,
avaliados através da hemoglobina e ferritina, foram analisados por modelos de
regressdao. No modelo de regressao linear observou-se que o nimero de moradores
na casa, idade de introdugao de sucos e/ou frutas, escolaridade materna e tempo de
aleitamento materno total estiveram associados a concentragdo de hemoglobina.
J4a na analise multivariada, o risco de ter deficiéncia de ferro esteve associado
apenas ao consumo de leite proximo das grandes refeicoes e o ndmero de

moradores na casa.
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As criancas avaliadas no presente estudo pertenciam a familias de baixa
condi¢do socioecondmica, que pode influenciar a ocorréncia de anemia pelo papel
que exercem sobre a aquisi¢do e utilizagdo de bens e servigos que auxiliem na
manutencdo da sadde. Além disso, é provavel que estas criancas apresentem-se
mais vulnerdveis ao aparecimento de enfermidades que comprometam a
alimentacdo bem como a absor¢cdo de nutrientes. Entretanto, a anemia e a
deficiéncia de ferro ndo se mostraram relacionadas a renda; possivelmente pelo
fato da populagdo ter uma distribuicio homogénea desta varidvel e pelo alto
indice de ndo resposta da mesma, reduzindo a amostra nas andlises que a levaram

em consideracdo e perdendo, portanto, o poder estatistico.

Por outro lado, o nimero de moradores no domicilio e a escolaridade
materna siao varidveis socioecondmicas que se mostraram associadas ao estado

nutricional de ferro.

O niimero excessivo de moradores no domicilio pode estar associado a
uma menor disponibilidade de alimentos qualitativa e quantitativamente
adequados para as criancas, visto que os alimentos devem ser divididos por um
maior nimero de pessoas. Além disso, o elevado nimero de pessoas no domicilio
pode estar associado a uma pior condi¢cdo econdmica da familia e maior

susceptibilidade a morbidades.

A idade de introducdo de sucos e/ou frutas esteve relacionada a
concentracdo de hemoglobina das criancas avaliadas, possivelmente por
representarem as principais fontes de acido ascorbico na alimentacdo da crianga, o
qual é reconhecido como fator estimulador da absor¢cdo de ferro® e, portanto

contribui de maneira positiva para o estado nutricional de ferro da crianca.

A escolaridade dos pais € um fator socioecondmico importante na
determina¢do da anemia por repercutir em maior oportunidade de emprego e,
consequentemente, de renda, a qual condiciona melhor acesso aos alimentos. No
caso da escolaridade materna, apresenta-se como uma importante varidvel para a
saude da crianga, pois pode influenciar nas praticas relacionadas ao cuidado com a

mesma3 .

O aleitamento materno nos seis primeiros meses, de forma exclusiva, é

. .2 .
reconhecido como fator protetor da anemia”. Curiosamente, no presente estudo,
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encontrou-se associacdo negativa entre o tempo de aleitamento e a concentracao
de hemoglobina. Estudo de Souza et al.>> ndo encontrou associacio entre anemia e
duragdo do aleitamento materno exclusivo. Ja Assis et al.** concluiu, através de
um estudo com criangas menores de um ano de idade, que o aleitamento materno
exclusivo até os seis meses de idade e a manutencdo do leite materno a partir
dessa idade, associado aos alimentos complementares qualitativa e
quantitativamente adequados, podem contribuir para o aumento dos niveis da
hemoglobina no primeiro ano de vida. E importante ressaltar que o delineamento
do estudo ndo é adequado para verificar a associacio entre anemia e aleitamento
materno, visto que as informagdes sdo colhidas retrospectivamente. Além disso,
deve-se lembrar que o efeito protetor do aleitamento ocorre especialmente nos
primeiros seis meses, sendo a partir dai a alimentacdo complementar
indispensavel para manutengdo dos estoques de ferro. Na pratica verifica-se que,
muitas vezes a refeicao de sal é substituida pelo aleitamento, podendo-se supor
que, o aleitamento materno, de forma prolongada, seria fator de risco para anemia

em criangas.

O efeito do leite consumido préximo das grandes refeicdes estd
relacionado ao efeito inibidor da absor¢do do ferro em fun¢do da presenca de
calcio; por esta razdo a recomendagdo da Organizacdo Mundial da Sadde € de que

a ingestdo de leite ndo coincida com as refeicdes principais®.

Os resultados do presente estudo permitem concluir que no municipio de
Vicosa, a anemia apresenta-se como um problema de satde publica moderado
entre lactentes de 18 a 24 meses de idade e que os fatores associados a
concentracdo de hemoglobina nestes lactentes sdo o nimero de moradores na
casa, idade de introduc@o de sucos e/ou frutas, escolaridade materna e tempo de
aleitamento materno. J4 para a ferritina, observou-se que o consumo de leite
proximo das grandes refeicOes € o maior nimero de moradores no domicilio

aumentam o risco da deficiéncia de ferro.
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5.4 Artigo 3: Estado nutricional de ferro e sua associacdo com a

concentracio de retinol sérico em criancas de 18 a 24 meses

Nutritional status of iron and its association to the concentration of serum

retinol in 18-24months-old children

5.4.1 Resumo

Objetivo: Avaliar o estado nutricional de ferro através de diferentes parametros e
verificar a sua associacdo com a concentragdo de retinol em criangas de 18 a 24

meses.

Meétodos: Trata-se de um estudo transversal realizado com 101 criangas de 18 a 24
meses atendidas em servigos publicos de saide da drea urbana da cidade de
Vigosa, MG. Foi coletado 8 mL de sangue venoso para anélise das concentragdes
de hemoglobina, hematdcrito, nimero de eritrécitos, VCM, HCM, CHCM, RDW,
ferritina, proteina C reativa e retinol. As concentracdes de hemoglobina e dos
indices hematimétricos foram determinadas por um contador eletronico, a
dosagem da ferritina pelo método de doseamento imunométrico, a PCR pelo
método de aglutinagdo do latex e o retinol por cromatografia liquida de alta
eficiéncia (CLAE). Caracterizou-se anemia através da concentracdo de
hemoglobina, a deficiéncia de ferro através da ferritina e a anemia ferropriva
quando ambos, hemoglobina e ferritina estivessem alterados. Ainda avaliou-se a
etiologia ferropriva da anemia através de diferentes combinacdes dos indices

hematimétricos.

Resultados: As prevaléncias de deficiéncia de vitamina A, anemia ferropriva e
anemia foram de 0,99; 18,2; 30,7%, respectivamente. De maneira geral, ndo foi
encontrada correlagdo entre o estado nutricional de vitamina A e ferro nos
lactentes estudados, entretanto, considerando-se apenas as criangas ndo anémicas

encontrou-se correlacdo entre hemoglobina e retinol.

Conclusao: O estado nutricional de ferro e vitamina A ndo tiveram correlagao. A
anemia apresentou-se como um problema de satde publica moderado, mas a
prevaléncia de deficiéncia de vitamina A foi baixa entre os lactentes estudados.

Reforca-se que mais estudos precisam ser realizados, especialmente aqueles que
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utilizem indicadores de reserva do estado nutricional de vitamina A para que seja

possivel averiguar a correlacdo entre ferro e vitamina A em nivel hepatico.

Descritores: anemia, criangas, ferritina, retinol, estado nutricional.
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5.4.2 Abstract

Objective: To evaluate the nutritional status of iron through different parameters
and to verify its association to the concentration of retinol in 18-24 months-old

children.

Methods: This study is on a transversal study with 101 18-24 months-old children
at the health public systems in the urban area of Vicosa, MG. 8 mL of venous
blood was collected to analyze of concentration of hemoglobin, hematocrit,
number of erythrocytes, VCM, HCM, CHCM, RDW, ferritin, C-reactive protein
and retinol. The concentration of hemoglobin and the hematimetrics index were
determined through an electronic accountant, and the ferritin dosage was
determined through the method of imumunometric dosage; the CRP was
determined through the method of agglutination of latex and the retinal was
determined through high performance liquid chromatography (HPLC). Anemia
was characterized through the concentration of hemoglobin, the deficiency of iron
through ferritin and iron deficiency anemia when both, hemoglobin and ferritin
were altered. The etiology iron deficiency of anemia was also evaluated through

different combinations of hematimetric index.

Results: The prevalence of deficiency of vitamin A, iron deficiency anemia and
anemia were 0.99, 18.2, 30.7%, respectively. In general, the correlation between
the nutritional status of vitamin A and iron in the studied infants wasn’t found,
regarding only to the non-anemic children, a correlation between hemoglobin and

retinal was found.

Conclusion: The nutritional status of iron and vitamin A wasn’t correlated. The
anemia showed as a moderate public health problem but the prevalence of
deficiency of vitamin A was low among the studied infants. It is pointed out that
further studies need to be carried out, especially those that used indicators of
storage of nutritional status of vitamin A so that it will be possible to find out the

correlation between iron and vitamin A at a hepatic level.

Keywords: anemia, children, ferritin, retinol, nutritional status
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5.4.3 Introducao

A deficiéncia de ferro e a anemia ferropriva ainda permanecem como
uma das mais importantes deficiéncias nutricionais. Afetam milhdes de pessoas
em todo o mundo, especialmente aquelas que vivem em paises em
desenvolvimento'. A deficiéncia de vitamina A também estd amplamente
distribuida pelo mundo e estimativa da Organizacdo Mundial da Sadde € de que
2,8 milhdes de pré-escolares no mundo estejam em risco de cegueira devido a esta
deficiéncia’.

A ocorréncia simultinea da deficiéncia de ferro e vitamina A tem sido
estudada. Em pré-escolares brasileiros, de Ribeirdo Preto, encontrou-se 29,1% de
caréncia de ferro e vitamina A concomitante’. Em Honduras, a ocorréncia de
anemia e deficiéncia de vitamina A concomitante em criangas de 12 a 36 meses
foi de 21,6%4. Em pré-escolares da Ilha Marshall encontrou-se 23,9% de co-

ocorréncia das deficiéncias de ferro e vitamina A>.

Alguns estudos demonstraram existir correlacdo positiva entre os indices
do estado nutricional de ferro e vitamina A”®. Os possiveis mecanismos que
explicam a associagdo entre vitamina A e ferro ainda ndo estdo claros, entretanto
acredita-se que possam incluir o fato da vitamina A beneficiar a eritropoese,

. N ~ 10
prevenir infec¢des e/ou melhorar a absor¢ado de ferro .

O objetivo deste trabalho foi avaliar o estado nutricional de ferro através
de diferentes parametros bioquimicos e verificar a sua associacdo com 0s niveis
de retinol sérico em criancgas de 18 a 24 meses atendidas em servigos publicos de

saude do municipio de Vigosa, Minas Gerais.

5.4.4 Metodologia

Realizou-se no municipio de Vigcosa (Minas Gerais/Brasil) um estudo
transversal com criangas de 18 a 24 meses atendidas em servigos publicos de

saude e residentes na drea urbana do municipio.

Os responsaveis pelas criancas cadastradas no servigo publico pedidtrico
do municipio foram convidados a participar do estudo apds esclarecimento sobre

os objetivos e metodologia do mesmo; o contato entre 0s pais ou responsaveis
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pelas criancas e o pesquisador ocorreu através de visitas domiciliares. O nimero
total de criancas cadastradas no servico cujos enderecos foram localizados foi de
124. Destas; 23 (15%) néo participaram devido a ndo autorizagdo dos pais. Assim,
a amostra compreendeu 101 criangas; destas 51 (50,5%) do sexo feminino e 50
(49,5%) do sexo masculino. Das 101 criangas, duas foram excluidas das anélises
de ferritina por apresentarem valores de proteina C reativa (PCR) alterados, ou
seja, superiores a IOmg/L“. Este procedimento foi realizado com intuito de evitar

os possiveis efeitos da infec¢do sobre os niveis aumentados de ferritina sérica.

Ap6s jejum de 8 horas, no minimo, coletou-se uma aliquota de 8 mL de
sangue, por puncdo venosa, para o eritrograma (hemoglobina, hematdcrito,
nimero de eritrécitos, volume corpuscular médio - VCM, hemoglobina
corpuscular média - HCM, concentracdo de hemoglobina corpuscular média -
CHCM, amplitude de variacdo dos eritrécitos - RDW), ferritina, proteina C
reativa (PCR) e retinol. As concentracdes de hemoglobina e indices
hematimétricos foram determinadas por um contador eletronico; na dosagem da
ferritina sérica utilizou-se o método de doseamento imunométrico por
quimioluminescéncia no aparelho Immulite; para avaliacio da PCR adotou-se o
método de aglutinagdo do latex e para dosagem de retinol sérico utilizou-se a
cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE). As etapas de coleta de sangue,
centrifugacao e separagdo do soro foram efetuadas em ambiente protegido da ac¢ao
solar, na auséncia de luz direta. Os soros foram armazenados em freezer a -18°C
até a andlise do retinol; o tempo entre a coleta e andlise nao ultrapassou 30 dias.
As andlises de vitamina A foram feitas no Laboratério de Andlise de Vitaminas do
Departamento de Nutricao e Saude da Universidade Federal de Vigosa; as demais
andlises, bem como a coleta de sangue, foram feitas em um laboratério do
municipio.

Os valores limitrofes para classificar o estado nutricional de ferro foram:
hemoglobina < 11g/dL', hematécrito < 33%', VCM < 72fL'?, HCM < 24pg'?,
CHCM < 32pg13, RDW > 14,5%", ferritina < 12ug/L'; e para vitamina A foi o
retinol < 30pg/dL?. Caracterizou-se anemia através da concentracdo de
hemoglobina, a deficiéncia de ferro através da ferritina e a anemia ferropriva

quando ambos, hemoglobina e ferritina estivessem alterados. Ainda avaliou-se a
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etiologia ferropriva da anemia através de diferentes combinacdes dos indices

hematimétricos (RDW, VCM, HCM, CHCM, ferritina, VCM ou HCM ou RDW).

Os dados foram digitados utilizando-se o programa Epi Info, versao 6.04,
especifico para anélises epidemioldgicas. As andlises estatisticas foram feitas com

auxilio do programa Sigma Stat.

Para analisar as relacdes entre os indicadores do estado nutricional de
ferro e vitamina A utilizou-se o coeficiente de correlacdo de Pearson. O teste t de
Student foi utilizado para verificar as diferencas entre as médias de retinol sérico
entre individuos com e sem alteracdo nos parametros de avaliagdo do estado

nutricional de ferro.

Todas as criangas receberam orientacdo nutricional e aquelas que
apresentaram alteracdes no estado nutricional de ferro e/ou vitamina A foram
encaminhadas para tratamento medicamentoso. A pesquisa foi aprovada pelo
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de

Vigosa, Minas Gerais.

5.4.5 Resultados

Os lactentes que constituiram a amostra do estudo tinham em média
21,15 (DP=1,89) meses; pertenciam a familias com renda per capita média 0,38
(DP=0,20) saldrios minimos (Saldrio minimo vigente no periodo do estudo =
R$260,00) e tinham maes com 25,3 (DP=5,52) anos de idade e 7,2 (DP=2,98)

anos de escolaridade.

Na tabela 1 observa-se as médias e medianas de todas as varidveis
bioquimicas avaliadas no presente estudo, enquanto que na tabela 2 encontram-se
as prevaléncias de inadequagao do estado nutricional de vitamina A e ferro de

acordo com diferentes parametros.
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Tabela 1: Medidas de tendéncia central e variabilidade de varidveis bioquimicas

do estado nutricional de ferro de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em

servigos publicos de satide do municipio de Vigosa — MG.

Parametros Média (DP) Mediana (Valores
minimo e maximo)
Retinol (ug/dL) 68 (19,2) 67,9 (28 - 124,7)
Hemoglobina (g/dL) 11,3 (1,1) 11,3 (7,8 - 15)
Hematécrito (%) 35,7 (2,6) 35,7 (28,1 - 47)
N° de eritrocitos (milh()es/mmS) 4,8 (0,4) 4,8 (3,7-6,2)
VCM (fL) 74,7 (6,7) 76 (57,2 - 88,2)
HCM (pg) 23,7 (2,8) 24,3 (15,9 - 28,8)
CHCM (pg) 31,6 (1,27) 31,9 (27,8 - 35,3)
RDW (%) 13,8 (1,8) 13,5 (10,8 — 18,8)
Ferritina (ug/L)* 17,6 (14,1) 14 (3 - 73)

*Somente para criancas com Proteina C Reativa inferior a 10mg/L
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Tabela 2: Inadequagdo do estado nutricional de vitamina A e ferro através de
diferentes parametros em criangas de 18 a 24 meses de idade atendidas em

servigos publicos de satide do municipio de Vigosa — MG.

Parametros N Prevaléncia

(101) (%)
Retinol < 30pg/dL 1 0,99
Hemoglobina < 11g/dL 31 30,7
Hematdcrito < 33% 14 13,9
VCM < 72fLL 31 30,7
HCM < 24pg 44 43,6
CHCM < 32pg 54 53,5
RDW > 14,5% 33 32,6
Ferritina* < 12ug/L. 38 38,4
Hemoglobina e Ferritina* 18 18,2

*Somente para criancas com Proteina C Reativa inferior a 10mg/L

Entre os lactentes anémicos, avaliou-se a etiologia ferropriva da anemia.
Observou-se que 67,74; 67,74; 77,41; 87,09 e 62,06% dos anémicos tinham
RDW, VCM, HCM, CHCM e ferritina alterados; respectivamente. Considerando-
se anemia ferropriva quando os anémicos apresentavam VCM ou HCM ou
ferritina ou RDW alterados encontrou-se que 75,86% dos casos de anemia

ocorreram em funcdo da deficiéncia de ferro.

As correlacdes entre as varidveis bioquimicas dos lactentes estudados sao
apresentadas na tabela 3. Nota-se que, exceto para o nimero de eritrcitos com
hemoglobina e ferritina, existem correlacdes significantes entre os indicadores do
estado nutricional de ferro. Entretanto a forca destas correlacdes € bastante
variada; sendo a correlagdo mais fraca observada entre hemoglobina e ferritina
(r=0,22) e a mais forte entre hemoglobina e hematdcrito (r=0,98). Para as
correlagdes negativas; as mais fracas foram entre CHCM e hemoglobina e CHCM

e nimero de eritrécitos (r=-0,26) e a mais forte entre RDW e HCM (r=-0,83).
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Tabela 3: Coeficiente de correlacdo de Pearson (valores de r) entre varidveis
bioquimicas de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos
de saide do municipio de Vigosa — MG.

Parametros Hematdcrito N° de HCM VCM CHCM Ferritina* RDW Retinol
eritrécitos

Hemoglobina r=0,98 r=0,19 r=0,65 r=0,55 r=-0,26 r=0,22 r=-0,65 r=0,02

p< 0,01 p=0,05 p<0,01 p<0,01 p<0,01 p=0,03 p< 0,01  p=0,82

Hematdcrito r=0,40 r=0,45 r=0,39 r=0,52 r=0,09 r=-0,50 r=-0,05

p<0,01 p<0,0l p<0,01 p<0,01 p=0,36 p< 0,01  p=0,65

N° de r=-0,59 r=0,68 r=-0,26 r=-0,36 r=042  r=-0,07

eritrocitos p< 0,01 p< 0,01 p<0,01 p<0,01 p< 0,01 p=0,48

HCM r=0,95 r=0,82 r=0,50 r=-0,83 r=0,04

p< 0,01 p<0,01 p<0,01 p< 0,01  p=0,70

VCM r=0,67 r=0,44 r=-0,83  r=0,01

p<0,01 p<0,01 p< 0,01  p=0,89

CHCM r=0,37 r=-0,73 r=0,12

p<0,01 p< 0,01 p=024

Ferritina* r=-042 r=0,08

p< 0,01  p=0,40

RDW r=0,007

p=0,94

*Somente para criancas com Proteina C Reativa inferior a 10mg/L

Ainda na tabela 3, percebe-se que, independente do parametro utilizado,
ndo existe correlacdo entre o estado nutricional de vitamina A e ferro nos lactentes
estudados. Entretanto quando se avalia a correlacdo entre hemoglobina e retinol
apenas entre os ndo anémicos encontra-se correlacdo, fraca, porém significante
(r=0,25; p=0,03); este comportamento ndao € encontrado na avaliagdo dos
anémicos separadamente (r=-0,16; p=0,38). Para as demais varidveis do estado
nutricional de ferro (hematécrito, VCM, HCM, CHCM, RDW e ferritina),
também foram avaliadas as correlagdes com retinol sérico, entre aqueles que
apresentavam adequacdo e inadequacdo do estado nutricional de ferro, contudo

ndo se observou diferencas significantes.

Os niveis médios de retinol sérico de acordo com diferentes pardmetros
de avaliacdo do estado nutricional de ferro estdo demonstrados na tabela 4. Com
excecdo da varidvel CHCM, ndo se encontraram diferencas nas médias de retinol

sérico de acordo com a inadequacao do estado nutricional de ferro.
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Tabela 4: Niveis médios de retinol sérico de acordo com diferentes parametros de
avaliagdo do estado nutricional de ferro em criancas de 18 a 24 meses de idade

atendidas em servicos publicos de saude do municipio de Vigosa—MG.

Parametros N (101) Retinol sérico (ug/dL.) DP P
Hemoglobina
< 1lg/dL 31 69,7 22,4 0,54
> 11g/dL. 70 67,2 17,7
Hematocrito
<33% 14 76,7 22,8 0,07
>33% 87 66,6 18,3
VCM
< 72fL 31 68,9 18,7 0,45
> 72fL 70 65,8 20,4
HCM
<24pg 44 67,3 19 0,76
> 24pg 57 68,5 19,5
CHCM
< 32pg 54 63,4 19,2 0,01
> 32pg 47 73,1 18
RDW
> 14,5% 33 66 22 0,47
< 14,5% 68 68,9 17,8
Ferritina*
< 12ug/L. 38 66,1 20,5 0,35
> 12ug/L 61 69,8 18,2

Teste t Student. *Somente para criancas com Proteina C Reativa inferior a 10mg/L

5.4.6 Discussao

De maneira geral, as médias e medianas das varidveis bioquimicas
avaliadas representam uma populagdo com estado nutricional adequado, visto que
estes valores sdo superiores, exceto para HCM e CHCM, aos pontos de cortes
adotados como referéncia de inadequagdo. Entretanto, ao avaliar as prevaléncias
de inadequacdo percebe-se que parte significativa da populacdo apresenta

alteracdes no estado nutricional de ferro.

A prevaléncia de deficiéncia de vitamina A encontrada no presente
estudo foi inferior a encontrada em outros estudos nacionais e internacionais e,
ndo se caracterizou como um problema de satde publica. Em estudo realizado
com pré-escolares de 3 a 6 anos de Vigosa, foi observado 15% de deficiéncia de
vitamina A'*. Em lactentes de 6 a 24 meses residentes em Sdo Paulo, a
prevaléncia foi de 21,4%". Em Ribeirdo Preto a prevaléncia da deficiéncia de

vitamina A foi de 75,4% em pré-escolares de 24 a 72 meses de idade’. Na cidade
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de Brasilia, entre menores de seis anos, encontrou-se que 63,1% das criancas
encontravam-se deficientes'®. Em Honduras, 46% das criangas entre 12-71 meses
apresentavam alteracdo no retinol sérico'’. Estudo na Argentina mostrou que 5,1%
das criancas entre 6 a 24 meses apresentaram valores de retinol sérico inferiores a

20ug/dL'®.

As prevaléncias de deficiéncias do estado nutricional de ferro das
criancas avaliadas por este estudo encontram-se entre as encontradas em outros
trabalhos. Caracterizou-se, de acordo com a classificacdo da Organiza¢do Mundial
da satde, como um problema de satide piblica moderado'. Em lactentes de 6 a 12
meses de Goidnia a prevaléncia de anemia e deficiéncia de ferro foi de 60,9% e
20%, respectivamentel9. Aproximadamente 76% das criangas de 6 a 24 meses, de
Sdo Paulo apresentaram algum grau de anemia e/ou deficiéncia de ferro'”. Estudo
com pré-escolares de idade entre 24 e 72 meses, de Ribeirdo Preto demonstrou
que 35,8% das criangas apresentavam deficiéncia de ferro, definida como baixos
niveis de hemoglobina em conjunto com ferro sérico, saturacdo da transferrina ou
capacidade total de ligacdo de ferro alterados’. Entre menores de seis anos
residentes em Brasilia a prevaléncia de anemia foi de 16,5%16. Pré-escolares de 3
a 6 anos da cidade de Vicosa apresentaram 10% de anemia; 5,7% de niveis
inadequados de hematdcrito e 17,4% de deficiéncia de ferro considerando como
ponto de corte 10ug/L'*. Das criancas entre 12-71 meses de Honduras, 30,4%
apresentaram anemia'’. Na Argentina a prevaléncia entre 6 a 24 meses foi de

66,4%'%.

A etiologia ferropriva da anemia variou entre 62 e 87,1% de acordo com
os parametros utilizados. J4 no estudo de Hadler et al.lg, entre 87 ¢ 97,8% das

anemias ocorriam em fung¢ao da deficiéncia de ferro.

As correlagdes entre as varidveis do estado nutricional de ferro
demonstram, como esperado, correlagdes significantes. Resultado semelhante foi
encontrado em lactentes avaliados em Goiania'’. Contudo, deve-se ressaltar que
muitas destas correlagdes foram fracas, demonstrado que os indicadores utilizados
para avaliar o estado nutricional de ferro apresentam diferentes graus de

sensibilidade e especificidade para o diagndstico da anemia.
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Observou-se neste estudo que o retinol sérico ndo esteve correlacionado
com o estado nutricional de ferro. A freqiiéncia de anemia e/ou deficiéncia de
ferro ndo se associou a deficiéncia de vitamina A em criangcas de 6 a 24 meses
avaliadas no estado de Sdo Paulo'®. Estudo de Ferraz et al.3, com pré-escolares de
Ribeirdo Preto, ndo encontrou correlacdo entre retinol sérico e hemoglobina.
Muniz-Junqueira e Queiroz'® ndo encontraram diferencas nas médias de retinol
sérico entre criancas anémicas € ndo anémicas. Entretanto, a maior parte dos
estudos demonstra existir correlagdo entre o estado nutricional de ferro e vitamina
A, sendo as correlagdes mais aparentes quando se avalia a concentracdo de
hemoglobina como indicador®’. Em pré-escolares brasileiros, residentes na mesma
cidade do presente estudo, o retinol esteve correlacionado com a hemoglobina
(r=0,23), mas ndo com a ferritina'*. Em criancas tailandesas, de 1 a 8 anos,
encontrou-se correlacdes significantes, entre retinol e os niveis de hematdcrito
(r=0,062) e ferritina (r=0,114)°. Pré-escolares da Etiépia apresentaram correlagao
entre hemoglobina e retinol sérico (r:0,21)7. Entre pré-escolares mexicanos
anémicos encontrou-se correlagdes entre hemoglobina e retinol (r=0,17) e
hematocrito e retinol (r=0,33)8. Em estudo recente com criancas de 9 meses de
idade residentes no Canada e sem sinais de deficiéncia de vitamina A, observou-se
correlagdo entre retinol sérico e, concentracdo de hemoglobina (r=0,30);

entretanto nio com a ferritina’.

Acredita-se que a nao correlagdo entre ferro e vitamina A encontrada
neste estudo deva-se a baixa prevaléncia da deficiéncia de vitamina A; visto que a
correlacdo entre o estado nutricional de ferro e vitamina A fica mais aparente
quando os individuos analisados t€ém algum prejuizo no estado nutricional de
vitamina A”’. No presente estudo encontrou-se correlacdo entre retinol e
hemoglobina das criancas ndo anémicas. Acredita-se que as ndo anémicas
apresentem um estado nutricional mais adequado também para outras
deficiéncias, visto que em geral as deficiéncias nutricionais ocorrem
concomitantemente’. E possivel, portanto, que este fato explique que uma

correlagdo positiva e significante sé tenha ocorrido entre os ndo anémicos.

Os niveis médios de retinol sérico ndo diferiram com relagdo aos
indicadores do estado nutricional de ferro, excecdo apenas para o CHCM.

Criancas que apresentaram CHCM inferior a 32pg tiveram menor retinol sérico
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comparado aquelas com CHCM adequado. O CHCM baixo indica hipocromia e
. . A . . 21 P .

pode indicar também microcitose”, caracteristicas presentes na anemia por

deficiéncia de ferro. Além disso, o CHCM indica insaturacdo e teoricamente seria

um indicador de maior especificidade; no entanto no presente estudo foi o

indicador que mostrou maior prevaléncia de inadequac¢do apontando hipocromia

em mais de 50% das criangas e, talvez por isso tenha se correlacionado ao retinol.

Observou-se no presente estudo que o estado nutricional de ferro e
vitamina A ndo tiveram correlacdo, exceto para a hemoglobina dos lactentes nao
anémicos. Este estudo permitiu concluir ainda que a anemia apresenta-se como
um problema de satde publica moderado, jd a deficiéncia de vitamina A nao
apresentou prevaléncia importante entre os lactentes de 18 a 24 meses estudados
no municipio de Vicosa. Reforgca-se que mais estudos precisam ser realizados,
especialmente aqueles que utilizem indicadores de reserva do estado nutricional
de vitamina A (como o teste de resposta relativa a dose e o teste de resposta
relativa a dose modificado) para que seja possivel averiguar a correlacdo entre

ferro e vitamina A em nivel hepatico.
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6) CONCLUSOES

O estudo sobre o estado nutricional de ferro e vitamina A em criancas de

18 a 24 meses do municipio de Vigosa - MG permitiu as seguintes conclusdes:

e A deficiéncia de vitamina A ndo € um problema de satde publica entre os

lactentes de 18 a 24 meses do municipio de Vigosa (0,99%).

e A freqiiéncia de anemia entre os lactentes estudados foi moderada, sendo
encontrado 30,7% de anemia no momento do estudo. Entre os anémicos, os
casos de anemia grave representaram 19,4%. J4 a deficiéncia de ferro afetou

38,4% dos lactentes e, a anemia ferropriva 18,2%.

e A etiologia ferropriva da anemia variou entre 62 e 87,1% dependendo do

indicador utilizado.

® A parasitose intestinal afetou 21% das criancas € ndo se mostrou associada as

deficiéncias de ferro e vitamina A.

e (s déficits antropométricos de estatura/idade, peso/idade e peso/estatura
atingem 3%; 7,9% e 9,9% dos lactentes e, ndo se mostraram associadas as

deficiéncias de ferro e vitamina A.

e A escolaridade paterna e o consumo de proteina da dieta estiveram
positivamente associados a concentracdo de retinol sérico; j4 o nimero de
moradores no domicilio mostrou associado negativamente. Em conjunto, estas

variaveis explicaram 14,3% das variagdes no retinol sérico.
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A concentracdo de hemoglobina mostrou-se associada positivamente a
escolaridade materna e negativamente ao nimero de moradores na casa, idade
de introdu¢do de sucos e/ou frutas e tempo de aleitamento materno. Em
conjunto, estas varidveis explicaram 26,4% das variagdes na concentragdo de

hemoglobina.

O consumo de leite proximo das grandes refeicdes € o excessivo nimero de
moradores no domicilio do lactente constituiram-se em fatores de risco para

desenvolvimento da deficiéncia de ferro.

As correlagdes entre os indicadores do estado nutricional de ferro foram

significantes, entretanto as forcas destas correlagdes mostraram-se varidveis.

O estado nutricional de vitamina A nd3o esteve correlacionado ao estado
nutricional de ferro. Excecdo apenas entre os ndo anémicos, que apresentaram
correlagdo significante da hemoglobina com o retinol. A explica¢do provavel
para a ndo correlacdo entre ferro e vitamina A € a baixa prevaléncia de

deficiéncia de vitamina A na populagao.

De modo geral, concluiu-se que as varidveis socioecondmicas e dietéticas
constituem-se nos principais fatores associados ao estado nutricional de ferro e
vitamina A entre lactentes de 6 a 24 meses atendidos em servigos publicos de

saude do municipio de Vigosa, Minas Gerais.

Sugere-se que mais estudos sejam realizados, com outros indicadores do
estado nutricional de ferro e vitamina A para confirmacdo ou ndo da

associacao entre estes.
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7) ANEXOS

7.1 Anexo 1: Autorizacio para a inclusao no estudo

ESTADO NUTRICIONAL DE FERRO E VITAMINA
A EM CRIANCAS DE 18 A 24 MESES DO
MUNICIPIO DE VICOSA - MG

Nutricsio

AUTORIZACAO

Eu, responsdvel pela crianca

, declaro ter sido suficientemente esclarecido sobre o estudo

realizado pelo Departamento de Nutricdo e Saide da Universidade Federal de
Vigosa sobre o estado nutricional de ferro e vitamina A de criangas de 18 a 24
meses do municipio de Vigosa, seus objetivos e metodologia. Estou ciente que
além de medidas de peso e estatura, sera feito um exame para avaliacdo de anemia
e hipovitaminose A, que requer uma retirada de aproximadamente 10 mL de
sangue. Entendo que posso recusar a participacdo de meu filho nesta pesquisa, em
qualquer momento, sem qualquer punicdo. Diante do que me foi exposto, eu

autorizo a retirada da amostra e assino cépia de minha livre vontade.

Data: / /

Nome:

Assinatura:
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7.2 Anexo 2: Aprovacao do Projeto pelo Comité de Etica na Pesquisa com

Seres Humanos da Universidade Federal de Vicosa

UNIVERSIDADE FEDERAL DE VICOSA

COMITE DE ETICA EM PESQUISA COM SERES HUMANOS

Vigosa, 23 de junho de 2004.

IIma. Sra.

Profa. Sylvia do Carmo Castro Franceschini
Departamento de Nutricdo e Saude

UFV

Prezada Professora,

Informamos a V. $*. que o Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Federal de Vigosa analisou e aprovou , sob o aspecto €tico, o projeto de
pesquisa de sua autoria intitulado Estado nutricional de ferro e vitamina A em criangas de
18 a 24 meses do municipio de Vicosa/ MG.

Atenciosamente

/V{/l\z/ﬂ/ [/ﬁ,ﬁ/ﬂ
Profa. Néuza Maria da Silva

Secretaria
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7.3 Anexo 3: Questionario aplicado aos pais ou responsaveis pelas criancgas.

criancas de 18 a 24 meses do municipio de Vicosa - MG

PROJETO DE MESTRADQO: Estado nutricional de ferro e vitamina A em

Data da avaliagcéo: / /

Identificacio:
Nome da crianga:
Sexo: Masculino ( ) Feminino ( ) | Data de nascimento: / / Idade:  meses
Nome da mae: Idade: anos
Endereco:
Referéncia:
Telefone: | Bairro:
Avaliacio Nutricional:

| Antropometria: | Peso (g): | Comprimento (cm):
Bioquimica: N° de eritrdcitos: Hb (g/L):
Ht (%): VCM (fL): HCM (pg):
CHCM (pg): RDW (%): Ptn C reativa (mg/L):
Ferritina (ug/L): Retinol (ug/dL): Fezes:
Variaveis maternas:
N° de gestagdes: | N° de nascidos vivos:
Pré-natal () Sim () Nao | Inicio do pré-natal (meses): N° de consultas:
Fez exame de anemia durante a gesta¢do: ( ) Sim ( ) Nao Estava an€mica: ( ) Sim ( ) Ndo
Tomou composto ferroso na gestagdo: ( ) Sim ( ) Ndo Duracdo da suplementacio:
Nome do medicamento: Dosagem:
Tomou complexo vitaminico na gestagdo: ( ) Sim ( ) Nao Duracéo da suplementacio:
Nome do medicamento: Dosagem:
Tomou composto ferroso apds o parto: ( ) Sim ( ) Ndo Duracéo da suplementacio:
Nome do medicamento: Dosagem:
Tomou complexo vitaminico apds o parto: Sim ( ) Nao Duracéo da suplementacio:
Nome do medicamento: Dosagem:
Intercorréncias na gestagdo:
Variaveis da crianca:
Duragdo da gestacdo (meses): () 7( ) 8 () 9 Tipo de parto: ( ) Normal ( ) Cesdrea
Peso ao nascer (g): Comprimento ao nascer (cm):
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Condicoes Socio-econdmicas:

Escolaridade materna (anos completos): | Profissdo materna:

Condic¢ao de trabalho atual da mde: ( ) empregada formal ( ) empregada informal ( ) desempregada

Estado civil da mde: ( ) casada formal ( ) casada informal ( ) solteira ( ) separada ( ) viiva

Escolaridade paterna (anos completos): | Profissdo paterna:

Condig¢do de trabalho atual do pai: ( ) empregado formal ( ) empregado informal ( ) desempregado

Renda familiar (em saldrios minimos): Renda familiar (em reais):

N° de pessoas que dependem desta renda: Renda per capita:

N° de pessoas que moram na casa: N° de comodos/quartos:

Condicoes de habitacio:

Destino do lixo: ( ) Coleta puiblica ( ) Enterra/queima ( ) Acumula-se no quintal ( ) Outro

Abastecimento de dgua: () Piblico ( ) Pogo ( ) Outro

Destino de dejetos: ( ) Esgoto ( ) Fossa () Céuaberto ( ) Outro

Morbidades:

A crianga sofre de alguma doenca freqiiente: ( ) Sim ( ) Ndo | Qual:

A crianga ja ficou internada alguma vez: ( ) Sim ( ) Ndo Quantas vezes:

A tltima internagdo foi hd quanto tempo (meses): Causas:

A crianga ja teve sarampo: ( ) Sim ( ) Néo Ha quanto tempo:

A crianca ficou doente nos tltimos 15 dias: ( ) Nao ( ) Diarréia ( ) Febre ( ) Tosse
() Coriza ( ) Bronquite ( ) Dor de ouvido
( ) Pneumonia ( ) Alergias
() Algum tipo de infec¢ao
( ) Dor de garganta ( ) Outra
A crianga ja fez exame de anemia: ( ) Sim ( ) Nao H4 quanto tempo (meses):
Estava anémica: ( ) Sim ( ) Nio Tomou medicamento: ( )Sim ( )N&o
Qual medicamento: Durante quanto tempo:
A crianga ja fez exame de fezes: ( ) Sim ( ) Nao
Estava com verme: ( ) Sim ( ) Nio
A crianga estd tomando algum medicamento: ( ) Sim ( ) Nio

H4 quanto tempo:
Tomou medicamento: ( )Sim ( )Nao

Qual medicamento:
Ha quanto tempo:
Ha quanto tempo:
Dosagem:

A crianga estd tomando composto ferroso: ( ) Sim ( ) Nio
Nome do medicamento:

A crianga estd tomando complexo vitaminico: ( ) Sim ( ) Nao
Nome do medicamento:

Ha quanto tempo:
Dosagem:

Histdria de vacinacio:
| Esta com o cartido de vacinas em dia: ( ) Sim ( ) Néo

| Se ndo, qual falta?

Histdria alimentar:

A crianca tomou leite materno: ( ) Sim ( ) Nao

Com que idade a crianga comegou a tomar dgua ou cha?

Com que idade a crianga comegou a tomar suco ou comer frutas?
Com que idade a crianga comegou a tomar outros tipos de leite?
Com que idade a crianga comegou a comer sopa, comida ou papa?

Tipo de leite que toma atualmente: ( )Leite materno ( )Vaca ( )Soja ( )Cabra ( )Férmula, qual?
Toma leite préximo do hordrio do almogo ou jantar? ( ) Sim ( ) Nao

| Durante quanto tempo:
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Recordatorio 24 horas

Horario

Alimento

Quantidade

Modo de preparo

Esta alimentacgdo reflete a alimentacdo habitual? ( ) Sim ( ) Nao
Se ndo, qual a diferenca?
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Lista de frequéncia alimentar

Alimentos Didrio Semanal Quinzenal | Mensal | Raro Nao Qd.
1123 1]2[3[4]5]6 comome | Medida
Caseira

Vegetais folhosos escuros (couve, taioba,
espinafre...)

Outros vegetais como: alface, agrido,
broécolis, mostarda.

Legumes: cenoura, milho, batata doce,
abdbora, moranga.

Frutas citricas (laranja, limao, tangerina...)

Frutas como: manga, mamao, caju, goiaba
vermelha.

Leite integral e derivados (manteiga,
queijo).

Leite desnatado

Ovo (com a gema)

Mitdos (figado, rim ...)

Aves

Carne de boi ou porco

Peixe

Café

Chés mate e preto

Chocolates e achocolatados

Refrigerantes
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7.4 Anexo 4: Curva padrao

Curva padrao
2 _
15 | y = 0,6387x - 0,0041
% )
< R’ = 0,9999
m 1
[aW)
<05 -
O T T T T 1
0 0,5 1 1,5 2 2,5
CPE/CPI

x (CPE/CPI) vy (Area PE/Area PI)

0,046 0,0245903
0,05875 0,0395507
0,147 0,0908329
0,3675 0,2276445
0,92 0,5769749
2,3 1,4676577
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7.5 Anexo 5: Resultados da faixa de linearidade

\)
)
J

R> = 0,9984

Linearidade

10 15 20
CPE/CPI

25

x (CPE/CPI) vy (Area PE/Area PI)

0,035
0,086
0,22
0,54
1,35
3,41
8,52
21,3

0,0244288
0,0541172
0,1338703
0,3438187
0,8854239
2,3925027
6,4960797
17,9039110
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7.6 Anexo 6: Resultados da recuperacao dos padroes

% de Recuperacido = Concentracdo de retinol da amostra adicionada de padrao
(ug/dL) — Concentragdo da quantidade adicionada (ug/dL)
Concentracdo de retinol da amostra sem adi¢do de padrao

(ng/dL)

A recuperagdo dos padrdoes na amostra de soro variou entre 87,9 e
120,5%; valores que indicam que a metodologia utilizada para avaliar o retinol

sérico € precisa e pode ser aplicada com seguranca.
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7.7 Anexo 7: Prevaléncia de anemia e Odds Ratio bruto (com intervalo de

confianca de 95%) de acordo com as variaveis estudadas.

Tabela 7.7.1: Prevaléncia de anemia e Odds Ratio bruto (com intervalo de
confianca de 95%) conforme sexo, idade, caracteristicas da gestacdo e de
nascimento de criangas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos
de satide do municipio de Vicosa — MG.

Caracteristica N Prevaléncia Odds Ratio p
(101) (%) ICY5%)

Sexo

Feminino 51 27,5 1,00 0,47

Masculino 50 34 1,36 (0,54-3,47)

Idade em meses (mediana)

>21 42 28,6 1,00 0,69

<21 59 32,2 1,19 (0,46-3,08)

Niimero de consultas pré-natal®

>6 50 30 1,00 0,90

<6 45 31,1 1,05 (0,40-2,76)

Inicio do pré-natal em meses (mediana)b

<3 75 29,3 1,00

>3 24 37,5 1,45 (0,49-4,19) 0,45

Anemia na gestacdo®

Nao 43 23,3 1,00 0,12

Sim 47 38,3 2,05 (0,75-5,70)

Uso de composto ferroso na gestagao”

Sim 91 34,1 1,00 0,04

Nio 8 0 0 (0-1,41)

Dose do composto ferroso na gesta¢do

em cdpsulas (mediana )d

>1 36 27,8 1,00 0,42
<1 48 35,4 0,71 (0,29-1,77)

Duracdo da suplementagdo com composto

ferroso na gestagdo em meses (mediana)

>3 32 21,9 1,00 0,35
<5 48 31,2 1,62 (0,52-5,21)

Uso de complexo vitaminico na gestacdo”

Sim 14 28,6 1,00 0,54
Nao 85 31,8 1,16 (0,30-4,89)

Duragdo da suplementagcdo com complexo
vitaminico na gestagdo (mediana )f

>5.5 6 16,6 1,00 0,34*
<5, 7 42,9 3,75(0,18-142,51)

Tipo de parto

Normal 51 33,3 1,00 0,56
Cesarea 50 28 0,78 (0,31-1,97)

Baixo peso ao nascer

Nio 89 28,1 1,00 0,11%
Sim 12 50 2,56 (0,65-10,13)
Prematuridade

Nio 96 31,2 1,00 0,51*
Sim 5 20 0,55 (0,02-5,63)
Comprimento ao nascer (mediana)

> 49 45 24.4 1,00 0,17
<49 54 37 1,82 (0,70-4,80)
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cont.

Tomou composto ferroso no pés-parto

Sim 20 25 1,00 0,53
Nao 81 32,1 1,42 (0,42-5,04)

Tomou vitamina no pos-parto

Sim 3 33,3 1,00 0,67
Nio 98 30,6 0,88 (0,06-25,62)

*teste exato de Fisher, *seis ndo lembraram, "duas nio lembraram, °para aquelas que fizeram exame de anemia
na gestacio, “para aquelas que tomaram composto ferroso na gestacio (sete ndo lembraram), °para aquelas
que tomaram composto ferroso na gestacdo (onze ndo lembraram), ‘para aquelas que tomaram complexo

vitaminico na gesta¢@o (uma ndo lembrou).
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Tabela 7.7.2: Prevaléncia de anemia e Odds Ratio bruto (com intervalo de
confianca de 95%) conforme caracteristicas socioecondmicas e ambientais das
familias de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servicos publicos de
saide do municipio de Vigosa — MG.

Caracteristica N Prevaléncia Odds Ratio P
(101) (%) (IC95%)

Idade da mae

Nao adolescente (< 19 anos) 89 31,5 1,00 0,46#

Adolescente (> 19 anos) 12 25 0,73 0,14-3,27

Estado civil da méde

Casada Formal ou Informal 71 23,9 1,00 0,02

Solteira/ Separada/ Vitiva 30 46,7 2,78 1,03-7,55

Niimero de filhos (mediana)

<2 71 26,8 1,00 0,18

>2 30 40 1,82 0,68-4,93

Escolaridade materna

>4 77 27,3 1,00 0,18

<4 24 41,7 1,90 0,66-5,48

Escolaridade paterna“

>4 65 26,1 1,00 0,19

<4 25 40 1,88 0,64-5,55

Niumero de moradores no

domicilio(mediana)

<5 70 243 1,00 0,03

>5 31 45,2 2,57 0,96-6,92

Niumero de moradores/ dormitorio

Adequado (< 3) 86 31,4 1,00 0,48"

Inadequado (> 3) 15 26,7 0,79 0,19-3,06

Niimero de moradores/ dormitorio

(mediana)

<2 53 32,1 1,00 0,75

>2 48 29,2 0,87 0,34-2,21

Renda em saldrios minimos (mediana )b

>1,5 37 32,4 1,00 0,79

<l1,5 47 29,8 0,88 0,32-2,48

Renda per capita em saldrios minimos

(mediana)’

> (0,365 42 28,6 1,00 0,63

< 0,365 42 33,3 1,25 (0,43-3,50)

Condigdo de trabalho da mde

Dona de casa/Estudante/Desempregada 68 26,5 1,00 0,19

Empregada Formal ou Informal 33 39,4 1,81 (0,68-4,78)

Condigdo de trabalho do pai

Empregado Formal ou Informal/ Aposentado 78 28,2 1,00 0,31

Desempregado/ Estudante/ Nao sabe 23 39,1 1,64 (0,56-4,79)

Abastecimento de dgua

Pidblico 95 32,6 1,00 0,10

Naio Publico 6 0 0 (0-2,09)

Destino dos Dejetos

Piblico 99 31,3 1,00 0,47

Nao Publico 2 0 0 (0-9,47)

Destino do Lixo

Publico 89 30,3 1,00 0,53%

Nao Publico 12 33,3 1,15 (0,26-4,73)

"teste exato de Fisher, “onze ndo sabiam informar, "dezessete nfo sabiam informar.
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Tabela 7.7.3: Prevaléncia de anemia e Odds Ratio bruto (com intervalo de
confianga de 95%) conforme morbidades e estado vacinal de criangas de 18 a 24

meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de Vicosa —
MG.

Caracteristica N Prevaléncia Odds Ratio (IC95%) p
101) (%)

Exame de fezes"

Negativo 79 31,6 1,00 0,78

Positivo 21 28,6 0,86(0,26-2,76)

Alguma enfermidade freqiiente

Nao 71 33,8 1,00 0,29

Sim 30 23,3 0,60(0,20-1,74)

Enfermidade nos ultimos 15 dias

Nio 60 31,7 1,00 0,79

Sim 41 29,3 0,89 (0,34-2,31)

Diagnéstico anterior de anemia”

Nao 14 28,6 1,00 0,64"

Sim 42 28,6 1,00 (0,22-4,71)

Internagdo anterior ao estudo

Nao 71 29,6 1,00 0,70

Sim 30 333 1,19 (0,43-3,25)

Vacinagdo completa

Sim 97 29,9 1,00 0,35"

Nio 4 50 2,34 (0,22-24,83)

*teste exato de Fisher, *uma ndo fez o exame, "para aquelas que fizeram exame de anemia anterior.
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Tabela 7.7.4: Prevaléncia de anemia e Odds Ratio bruto (com intervalo de
confianca de 95%) conforme caracteristicas alimentares e uso de suplementos de
criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de satde do
municipio de Vigosa — MG.

Caracteristica N Prevaléncia Odds Ratio p
(101) (%) ICI5%)

Uso de composto ferroso atual

Sim 9 33,3 1,00 0,56"

Nao 92 30,4 0,88 (0,18-4,80)

Uso de complexo vitaminico atual

Sim 6 16,7 1,00 0,39

Nao 95 31,6 2,31 (0,24-54,53)

Recebeu leite materno

Sim 83 12,5 1,00 0,23

Nio 8 323 0,30 (0,01-2,63)

Tipo de leite consumido atualmente

Materno 23 30,4 1,00 0,97

Outros 78 30,8 1,02 (0,33-3,15)

Consome leite proximo das grandes

refeicoes 0,70

Nao 55 29,1 1,00

Sim 46 32,6 1,18 (0,46-3,00)

Volume de leite de vaca consumido

em mL (MMWR)*

<720 69 27,5 1,00 0,31

> 720 32 37,5 1,58 (0,59-4,21)

Proteina em g (Mediana)

> 40,26 50 28 1,00 0,56

< 40,26 51 333 1,29 (0,51-3,27)

Cdlcio em mg (Al)

<500 29 31 1,00 0,96

> 500 72 30,5 0,98 (0,35-2,76)

Vitamina C em mg (EAR)

>13 85 30,6 1,00 0,58"

<13 16 31,2 1,03 (0,28-3,65)

Vitamina A em ug (EAR)

>210 83 33,7 1,00 0,15

<210 18 16,7 0,39 (0,08-1,63)

Ferro em mg (EAR)

>3 77 247 1,00 0,02

<3 24 50 3,05 (1,06-8,83)

Ferro heme em mg (Mediana)

> 0,15 49 21,1 1,00 0,03

<0,15 52 40,8 2,57 (0,99-6,79)

Ferro ndo heme em mg (Mediana)

> 4,03 51 274 1,00 0,47

<4,03 50 34 1,36 (0,54-3,47)

Ferro biodisponivel em mg (Mediana)

> 0,196 50 20 1,00 0,02

< 0,196 51 41,2 2,80 (1,06-7,52)

Densidade de ferro em mg/ 1000

Kcal (Mediana)

> 3,6 51 21,6 1,00 0,04

<3,6 50 40 2,42 (0,93-6,39)

Densidade de ferro heme em mg/

1000 Kcal (Mediana)

> 0,1 52 21,1 1,00 0,03

<0,1 49 40,8 2,57 (0,99-6,79)
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cont.
Densidade de ferro ndo heme em

mg/ 1000 Kcal (Mediana)
>35 47 23,4 1,00 0,13
<35 54 37 1,93 (0,74-5,06)

*teste exato de Fisher, *Morbidity and Mortality Weekly Report.

170



Anexos

Tabela 7.7.5: Prevaléncia de anemia e Odds Ratio bruto (com intervalo de
confianca de 95%) conforme indicadores antropométricos de criancas de 18 a 24

meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio de Vicosa —
MG.

Caracteristica N Prevaléncia  Odds Ratio (IC95%) P
o1 (%)

Estatura/idade (escore-z)

>-2 98 30,6 1,00 0,67

<-2 3 33,3 1,13 (0-16,91)

Peso/idade (escore-z)

>-2 93 30,1 1,00 0,46"

<-2 8 37,5 1,39 (0,24-7,37)

Peso/estatura (escore-z)

>-2 91 31,5 1,00 0,46"

<-2 10 25 0,73 (0,14-3,27)

*teste exato de Fisher.
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7.8 Anexo 8: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com

intervalo de confianca de 95%) de acordo com as variaveis estudadas.

Tabela 7.8.1: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com
intervalo de confianca de 95%) conforme sexo, idade, caracteristicas da gestagdo e
de nascimento de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos
publicos de saide do municipio de Vigosa — MG.

Caracteristica N (99) Prevaléncia Odds Ratio P
(%) (IC95%)

Sexo

Feminino 51 37,2 1,00 0,81

Masculino 48 39,6 1,10 (0,45-2,69)

Idade em meses (mediana)

>21 41 31,7 1,00 0,25

<21 58 43,1 1,63 (0,65-4,12)

Niimero de consultas pré-natal®

>6 49 40,8 1,00 0,83

<6 44 38,6 0,91 (0,437-2,28)

Inicio do pré-natal em meses

(mediana)®

<3 74 37,8 1,00 0,62

>3 23 43,5 1,26 (0,44-3,61)

Anemia na gestagdo

Nao 43 44,2 1,00 0,36

Sim 46 34,8 0,67 (0,26-1,73)

Uso de composto ferroso na gestacio”

Sim 89 41,6 1,00 0,02

Nio 8 0 0 (0-1,02)

Dose do composto ferroso na

gestacdo em cdpsulas (mediana)*

>1 36 30,5 1,00 0,08
<1 46 50 2,27 (0,83-6,30)

Duragcdo da suplementacdo com

composto ferroso na gestagdo em

meses (mediana) €

>5 32 34,4 1,00 0,41
<5 46 43,5 1,47 (0,52-4,16)

Uso de complexo vitaminico na

gestacdo”

Sim 14 24,4 1,00 0,16
Nio 83 41 2,54 (0,59-12,51)

Duragdo da suplementagdo com complexo
vitaminico na gestagdo (mediana)f

>5.,5 6 16,6 1,00 0,56"
<55 7 28,6 2,00 (0,08-80,13)

Tipo de parto

Normal 49 40,8 1,00 0,62
Cesarea 50 36 0,82 (0,33-1,99)

Baixo peso ao nascer

Nio 89 38,2 1,00 0,58"
Sim 10 40 1,08 (0,23-4,76)
Prematuridade

Nio 94 39,4 1,00 0,36"
Sim 5 20 0,39 (0,02-3,91)
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Comprimento ao nascer (mediana) 45 35,6 1,00 0,59
> 49 54 40,7 1,25 (0,51-3,06)

<49

Tomou composto ferroso no pos-parto

Sim 20 35 1,00 0,72
Nio 79 39,2 1,20 (0,39-3,78)

Tomou vitamina no pos-parto

Sim 96 39,6 1,00 0,22
Nao 3 0 0 (0-3,63)

*teste exato de Fisher, *seis ndo lembraram, "duas ndo lembraram, °para aquelas que fizeram exame de anemia
na gestacdo, ‘para aquelas que tomaram composto ferroso na gestacio (sete ndo lembraram), “onze ndo
lembraram, ‘para aquelas que tomaram complexo vitaminico na gestacio (uma nio lembrou).
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Tabela 7.8.2: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com
intervalo de confianca de 95%) conforme caracteristicas socioeconOmicas e
ambientais das familias de criancas de 18 a 24 meses de idade atendidas em
servicos publicos de saide do municipio de Vigosa — MG.

Caracteristica N Prevaléncia Odds Ratio (IC95%) P
99) (%)

Idade da mae

Nio adolescente (< 19 anos) 87 40,2 1,00 0,24"

Adolescente (> 19 anos) 12 25 0,50 (0,10-2,21)

Estado civil da mde

Casada Formal ou Informal 71 36,6 1,00 0,56

Solteira/ Separada/ Vitiva 28 42,9 1,30 (0,49-3,46)

Nimero de filhos (mediana)

<2 71 33,8 1,00 0,13

>2 28 50 1,96 (0,74-5,24)

Escolaridade materna

>4 76 32,9 1,00 0,04

<4 23 33,8 2,65 (0,93-7,67)

Escolaridade paterna®

>4 64 34 1,00 0,71

<4 24 42,3 0,83 (0,28-2,48)

Niimero de moradores no domicilio

(mediana)

<5 70 35,7 1,00 0,02

>5 29 37 2,69 (1,01-7,20)

Nimero de moradores/ dormitério

Adequado (< 3) 84 36,9 1,00 0,47

Inadequado (> 3) 15 46,7 1,50 (0,43-5,13)

Nimero de moradores/ dormitorio

(mediana)

<2 53 32,1 1,00 0,16

>2 46 45,6 1,78 (0,73-4,38)

Renda em saldrios minimos (mediana)’

>1,5 46 39,1 1,00 0,87

<15 36 33,3 0,93 (0,32-2,69)

Renda per capita em saldrios minimos

(mediana)’

> 0,368 41 31,7 1,00 0,35

<0,368 41 41,5 1,53 (0,56-4,17)

Condicdo de trabalho da mde

Dona de casa/ Estudante/ Desempregada 76 32,3 1,00 0,51

Empregada Formal ou Informal 33 39,4 1,33 (0,52-3,36)

Condigdo de trabalho do pai

Empregado Formal ou Informal/ Aposentado 77 37,7 1,00 0,78

Desempregado/ Estudante/ Néo sabe 22 40,9 1,15 (0,39-3,33)

Abastecimento de dgua

Publico 93 40,9 1,00 0,04"

Nio Publico 6 0 0 (0-1,46)

Destino dos Dejetos

Piblico 97 39,2 1,00 037"

Nio Publico 2 0 0 (0-6,67)

Destino do Lixo

Piiblico 87 39,1 1,00 0,48"

Nio Publico 12 50 0,78 (0,18-3,17)

*teste exato de Fisher, “onze ndo sabiam informar, Pdezessete ndo sabiam informar.
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Tabela 7.8.3: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com
intervalo de confianga de 95%) conforme morbidades e estado vacinal de criangas

de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio
de Vicosa — MG.

Caracteristica N (99) Prevaléncia (%) Odds Ratio (IC95%) p
Exame de fezes"

Negativo 78 43,6 1,00 0,05
Positivo 20 20 0,32 (0,08-1,17)

Alguma enfermidade freqiiente

Nao 70 37,1 1,00 0,69
Sim 29 41,4 1,19 (0,45-3,16)
Enfermidade nos ultimos 15 dias

Nao 59 39 1,00 0,88
Sim 40 37,5 0,94 (0,38-2,33)
Diagnéstico anterior de anemia”

Nao 14 28,6 1,00 0,57*
Sim 41 26,8 0,92 (0,20-4,37)

Internagdo anterior ao estudo

Nio 69 42 1,00 0,25
Sim 30 30 0,59 (0,21-1,61)

Vacinagdo completa

Sim 95 38,9 1,00 0,50"
Nio 4 25 0,52 (0,02-5,99)

*teste exato de Fisher, *uma ndo fez o exame, "para aquelas que fizeram exame de anemia anterior.
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Tabela 7.8.4: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com
intervalo de confianca de 95%) conforme caracteristicas alimentares e uso de
suplementos de criancgas de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos
de satide do municipio de Vicosa — MG.

Caracteristica N (99) Prevaléncia Odds Ratio P
(%) (IC95%)

Uso de composto ferroso atual

Sim 8 25 1,00 0,34*

Nao 91 39,6 1,96 (0,33-14,97)

Uso de complexo vitaminico atual

Sim 6 33,3 1,00 0,57*

Nao 93 38,7 1,26 (0,18-10,54)

Recebeu leite materno

Sim 91 39,6 1,00 0,34

Nio 8 25 0,51 (0,07-3,04)

Tipo de leite consumido atualmente

Materno 23 34,8 1,00 0,68

Outros 76 39,5 1,22 (0,42-3,62)

Consome leite proximo das grandes

refeicoes

Nao 53 26,4 1,00 0,008

Sim 46 52,2 3,04 (1,21-7,72)

Volume de leite de vaca consumido

em mL (MMWR)*

<720 69 333 1,00 0,11

> 720 30 50 2,00 (0,77-5,25)

Proteina em g (Mediana)

> 40,3 49 36,7 1,00 0,73

<40,3 50 40 1,15 (0,47-2,80)

Cdlcio em mg (Al)

<500 29 37,9 1,00 0,95

> 500 70 38,6 1,03 (0,39-2,75)

Vitamina C em mg (EAR)

>13 84 38,1 1,00 0,88

<13 15 40 1,08 (0,31-3,76)

Vitamina A em ug (EAR)

>210 81 432 1,00 0,03

<210 18 16,7 0,26 (0,06-1,08)

Ferro em mg (EAR)

>3 76 38,2 1,00 0,93

<3 23 39,1 1,04 (0,36-2,99)

Ferro heme em mg (Mediana)

> 0,2 45 28,9 1,00 0,07

<0,2 54 46,3 2,12 (0,85-5,36)

Ferro ndo heme em mg (Mediana)

>4 50 36 1,00 0,62

<4 49 40,8 1,23 (0,50-2,99)

Ferro biodisponivel em mg (Mediana)

>0,2 50 34 1,00 0,36

<0,2 49 429 1,46 (0,60-3,57)

Densidade de ferro em mg/ 1000 Kcal

(Mediana)

> 3,7 48 37,5 1,00 0,86

<3,7 51 39,2 1,08 (0,44-2,62)

Densidade de ferro heme em mg/

1000 Kcal (Mediana)

>0,1 52 36,7 1,00 0,22

<0,1 47 447 1,66 (0,68-4,09)
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Densidade de ferro ndo heme em mg/

1000 Kcal (Mediana) 47 40,4 1,00 0,69
>3,5 52 36,5 0,85 (0,35-2,07)
<35

*teste exato de Fisher, *Morbidity and Mortality Weekly Report.
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Tabela 7.8.5: Prevaléncia de deficiéncia de ferro e Odds Ratio bruto (com
intervalo de confianca de 95%) conforme indicadores antropométricos de criangas

de 18 a 24 meses de idade atendidas em servigos publicos de saide do municipio
de Vicosa — MG.

Caracteristica N (99) Prevaléncia Odds Ratio p
(%) (IC95%)

Estatura/idade (escore-z)

>-2 96 38,5 1,00 0,67

<-2 3 33,3 0,80 (0,03-11,82)

Peso/idade (escore-z)

>-2 91 38,5 1,00 0,63"

<-2 8 37,5 0,96 (0,17-5,03)

Peso/estatura (escore-z)

>-2 91 40,2 1,00 0,24*

<-2 10 25 0,50 (0,10-2,21)

*teste exato de Fisher.

178



