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RESUMO

Introducéo: A deficiéncia de vitamina A pode aumentar a susceptibilidade a infec¢éo
e reducdo do crescimento, além de ser importante causa de cegueira na infancia. Os
grupos mais vulneraveis para esta deficiéncia sdo os lactentes e pré-escolares.
Objetivo: avaliar os fatores relacionados ao retinol sérico em criangas de seis a 24
meses de idade que frequentavam Centros Municipais de Educacao Infantil (CMEISs)
no municipio de Goiania-Goias, Brasil. Métodos: Estudo transversal, realizado entre
2005 e 2006 em CMElIs da cidade de Goiania. Realizou-se inquérito socioeconémico
e demografico e coleta de sangue de 193 criancas para analise do hemograma,
retinol sérico, ferritina e proteina C-reativa (PCR). O retinol sérico foi determinado
por Cromatografia Liquida de Alta Performance (HPLC) considerando como
deficiéncia os niveis de retinol <0,7 pmol/L. Analisou-se os dados nos programas
Stata/SE 12.0 e Statistical Package for the Social Sciences 18.0 (SPSS). Utilizou-se
o teste t de Student, correlacdo de Pearson ou Spearman e regressao linear
multipla. Resultados: A média de retinol sérico foi de 1,00 £ 0,38 pumol/L e
prevaléncia de deficiéncia de vitamina A de 21,8%. Os niveis médios de retinol
sérico ndo apresentaram diferenca estatistica entre os sexos, idade da crianca, tipo
de agua consumida, assisténcia pré-natal, aleitamento materno (predominante ou
atual), presenca ou ndo de anemia e niveis de ferritina. Nao houve correlacao entre
escolaridade da mée, peso ao nascer e nimero de criangas menor que cinco anos
com o retinol sérico. Verificou-se associacdo entre deficiéncia de vitamina A e
inflamagéo (p=0,04). Para cada unidade de aumento do PCR houve redugéo de
0,133 e 0,115 mg/dL nos niveis de retinol sérico, segundo dois modelos de
regressao linear multipla, mantendo as outras varidveis constantes. Conclusédo: a
deficiéncia de vitamina A nas criancas frequentadoras de CMEIs em Goiania é alta e
o fator relacionado a esta deficiéncia foi o estado inflamatério da crianca
representado pelos niveis séricos de PCR, ajustado pelo esgotamento sanitario,
local de moradia e nivel de ferritina.

Palavras-chave: deficiéncia de vitamina A, pré-escolar, vitamina A, micronutrientes,
saude da crianca



ABSTRACT

Introduction: Vitamin A deficiency can increase susceptibility to infection and reduce
growth rate, besides it is an important cause of blindness in childhood. Infants and
preschools are the most vulnerable groups to this deficiency. Objective: To evaluate
the factors related to serum retinol in infants aged from six to 24 months who were
attended at municipal daycare centers (CMEIs) in the city of Goiania - Goids State,
Brasil. Methods: A cross-sectional study, undertaken between 2005 and 2006 in
CMEls located in Goiania. A socioeconomic and demographic survey was performed
as well as blood samples were drawn from 193 infants to analysis of complete blood
count (CBC), serum retinol, ferritin and C-reactive protein (CRP). Retinol was
determined by High Performance Liquid Chromatography (HPLC) being considered
deficient retinol levels under 0,7 pmol/L. Data were analyzed by the softwares
Stata/SE 12.0 and Statistical Package for the Social Sciences 18.0 (SPSS). T
student test, Pearson’s or Spearman’s correlation and multiple linear regression were
performed. Results: The mean serum of retinol level was of 1,00 £ 0,38 umol/L and
the prevalence of vitamin A deficiency was of 21,8%. The average levels of retinol did
not differ significantly between gender, age, type of water consumed, prenatal
assistance, breastfeeding (predominant or current), presence or absence of anemia
and ferritin levels. There was no correlation between the mother's schooling, birth
weight and number of infants younger than five years of age with serum retinol.
There was association between vitamin A deficiency and inflammation (p=0,04). For
each CRP unit that increased there was a reduction of 0,133 e 0,115 mg/dL in serum
retinol levels, according to two models of multiple linear regression, keeping other
variables constant. Conclusion: Vitamin A deficiency in infants who were attended at
a municipal daycare centers in Goiania is high and the factor related to this deficiency
was the inflammatory state of the child which is represented by the CRP serum
levels, adjusted by sanitary sewage, habitation location and ferritin level.

Keywords: Vitamin A deficiency, preschooler, vitamin A, micronutrients, children’s
health
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CAPITULO 1

1 INTRODUCAO

A deficiéncia de vitamina A (DVA) tem grande importancia para a saude
publica devido a sua magnitude e suas manifestacdes clinicas e implicacdes na fase
subclinica. Sua relacdo com o sistema visual € bem reconhecido, porém outros
fatores se destacam como consequentes a deficiéncia desta vitamina, tais como 0s
prejuizos a imunidade e aumento da morbimortalidade infantil (WHO, 1998;
MINISTERIO DA SAUDE, 2007). Esse problema atinge principalmente as criangas e
0S grupos mais vulneraveis para esta deficiéncia sédo os lactentes e os pré-escolares
(MARTINS; SANTOS; ASSIS, 2004; WHO, 2009).

Os valores de retinol sérico <0,7 pmol/L sao considerados como indicativo de
DVA (SOMMER; DAVIDSON, 2002) e prevaléncia maior que 20,0% consiste em
grave problema de saude publica (WHO, 1996). A prevaléncia global estimada de
DVA em pré-escolares é de 190 milhBes, correspondendo a 33,3% dos pré-
escolares no mundo (WHO, 2009). Segundo dados do Ministério da Saude (2009)
foram identificados 17,4% de pré-escolares no Brasil com esta caréncia nutricional,
sendo que no Centro-Oeste a prevaléncia estimada foi de 11,8%.

No Brasil, os dados dos ultimos 25 anos confirmam a gravidade deste
problema. Os estudos sobre esta caréncia nutricional sédo, principalmente, das
regibes Nordeste, Norte e Sudeste e ha escassez de dados sobre as regides Centro-
Oeste e Sul (MILAGRES; NUNES; SANTANA, 2007; RAMALHO; FLORES;
SAUNDERS, 2002).

Os estudos realizados em lactentes tém verificado associacdo da DVA e dos
niveis de retinol sérico com fatores socioecémicos, demograficos e caracteristicas da
mée e da crianca (FERRAZ; DANELUZZI; VANNUCCHI, 2000; MARTINS; SANTOS;
ASSIS, 2004; NETTO et al.,, 2012; OLIVEIRA et al., 2010). Poucos estudos
brasileiros utilizam os niveis de proteina C-reativa (PCR) para avaliacdo do seu
potencial como fator de risco. Dentre os artigos utilizados como referencial no
presente trabalho, apenas dois avaliaram os niveis de PCR e 0 usaram como critério
de exclusdo da pesquisa, visando retirar aquelas criancas com presenca de
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processo inflamatério da amostra (VASCONCELOS; FERREIRA, 2009; BARROS et
al., 2010).

A relevancia do tema e suas consequéncias para a saude de criancas de seis
a 24 meses de idade além da sua repercussdo na saude publica levam a
guestionamentos, tais como: Qual a magnitude da DVA nos dois primeiros anos de
vida? Qual a prevaléncia da DVA em criangas de seis a 24 meses em CMEIs da
cidade de Goiania? Quais os fatores relacionados aos niveis de retinol sérico nessas
criancas?

Neste sentido, justifica-se a investigacdo dos fatores relacionados aos niveis
de retinol sérico em criancas de seis a 24 meses de idade que frequentavam CMElIs
na cidade de Goiania nos anos de 2005 e 2006. Considerando que os lactentes e
pré-escolares sdo a populacdo de maior risco para o desenvolvimento desta
caréncia nutricional e que a deficiéncia de vitamina A contribui para o perfil de
morbidade e mortalidade da populacao infantil, € importante compreender melhor os
fatores relacionados a esta deficiéncia com vistas a auxiliar nas estratégias de saude
gue busquem a reducdo da alta prevaléncia dessa caréncia nutricional. Embora ja
tenham sido descritos os fatores associados a deficiéncia de vitamina A em outras
regibes do Brasil, ndo h& estudos que demonstram a prevaléncia e os fatores
associados a esta deficiéncia em criancas de Goiania-Goias, Brasil e poucos

estudos no pais abordam a faixa etaria de seis a 24 meses de idade.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 VITAMINA A, FUNCOES NO ORGANISMO E FONTES ALIMENTARES

A vitamina A é considerada um nutriente essencial para o funcionamento
normal do sistema visual, resposta imunitaria, processo de diferenciacao,
manutencao celular e preservacao da integridade e manutencdo de varios 6rgaos,
além de exercer um papel importante na prevencao da morbidade e mortalidade
infantii (GRAEBNER; SAITO; SOUZA, 2007; SACHDEVA; DATTA, 2009; WHO,
1996).

O efeito da DVA no processo visual € conhecido como cegueira noturna e
caracteriza-se por uma disfuncéo da retina que é grave o suficiente para levar a uma
deficiéncia subjetiva da visdo noturna. Em relacdo a resposta imunitaria, tem-se que
a vitamina A atua nos processos de manutencdo da imunocompeténcia,
principalmente em relacdo aos linfocitos, respostas mediadas pelas células T e
ativacdo de macréfagos. A atuacdo da vitamina A se da também nas células
produtoras de queratina em Vvarios tecidos epiteliais e na sua auséncia ocorre o
ressecamento do epitélio que é denominado xerose (MINISTERIO DA SAUDE,
2007).

As necessidades diarias de vitamina A sdo normalmente fornecidas na forma
de retinol e carotenoides pré-vitamina A. A vitamina A esta presente nos alimentos
como vitamina A pré-formada e carotenoides pro-vitamina A, que sao divididos em
B-caroteno, a-caroteno e B-criptoxantina. As principais fontes de pro-vitamina A sdo
as folhas de cor verde-escura, frutos amarelo-alaranjados, raizes de cor alaranjada e
0s Oleos vegetais. Os alimentos de origem animal fornecem vitamina A pré-formada
e pode ser encontrado em figado, leite e derivados e na gema de ovos
(HARVESTPLUS TECHNICAL MONOGRAPH, 2005; MINISTERIO DA SAUDE,
2007).

A vitamina A pré-formada € mais biodisponivel e sua absorcdo é de
aproximadamente 90,0% enquanto que a dos carotenoides é variavel, dependendo

do tipo de alimento consumido e da quantidade de gordura da refeicdo. Os
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carotenoides pro-vitamina A sdo hidrolisados na mucosa intestinal sendo liberados
na forma de retinol (HARVESTPLUS TECHNICAL MONOGRAPH, 2005; WHO,
1998).

De modo geral as criancas residentes em paises industrializados recebem a
maior parte de vitamina A de fontes de origem animal, enquanto que criancas de
paises em desenvolvimento consomem a maior parte de vitamina A de fontes de
origem vegetal, que sdo mais baratas (MILLER et al.,, 2002). Em locais onde o
consumo de vitamina A é realizado principalmente pela ingestdo de alimentos de
origem vegetal poderd ocorrer deficiéncia de vitamina A devido a menor taxa de
conversdo de carotenoides no intestino em comparacdo com a ingestdao de

alimentos de origem animal (WHO, 2009).

2.2 DEFICIENCIA DE VITAMINA A

2.2.1 Diagndstico

Os indicadores classicamente empregados para o diagndstico da DVA séo
divididos em indicadores biologicos (funcional, histolégico, clinico e bioquimico) e
ecoldgicos. Na avaliacdo funcional é investigada a dificuldade de adaptacéo da visdo
Nno escuro ou presenca de xeroftalmia, que é a primeira manifestacédo ocular da DVA.
O indicador histologico é caracterziado pela avaliagdo da acdo da vitamina A na
manutencdo da integridade epitelial da conjuntiva ocular, por meio de técnicas
citologicas. A investigacao clinica inclui a avaliacdo das alteracgdes, sinais e sintomas
clinicos que acometem o olho e sdo expressos em estagios de xeroftalmia. Este
indicador detecta a deficiéncia em sua fase mais avancada, na qual estdo presentes
as alteracfes funcionais e morfolégicas. O indicador clinico mais frequente de
deficiéncia de vitamina A €é a cegueira noturna, considerada como uma
manisfestacdo precoce da xeroftalmia. O indicador ecoldgico auxilia na identificacéo
de areas e populacdes de risco para a DVA utilizando fatores que sdo responsaveis

ou contribuem para a ocorréncia desta deficiéncia. Este indicador deve ser usado
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em conjunto com os indicadores biolégicos (MCLAREN; KRAEMER, 2012,
MINISTERIO DA SAUDE, 2007; WHO, 1996; WHO, 1998).

Os indicadores bioguimicos sdo amplamente empregados sendo que em
relacdo a vitamina A um dos principais indicadores bioquimicos € o retinol sérico.
Esta vitamina circula no sangue na forma de retinol ligada a uma proteina
carreadora denominada retinol-binding protein (RBP). A concentracdo de retinol
sérico é considerado como um bom indicador de estoques corporais em nivel
populacional devido a praticidade e possibilidade de analise em laboratério e por ser
o melhor indicador bioquimico do status de vitamina A. O nivel de retinol sérico
reflete as reservas corporais quando estas estdo muito baixas, visto que a sua
concentracdo € controlada homeostaticamente e ndo se reduz até que os estoques
corporais estejam limitados. O retinol sérico pode sofrer alteracdes devido a quadros
inflamatorios, desnutricdo energético-proteica e adequacdo de outros nutrientes
(MINISTERIO DA SAUDE, 2007; PEE; DARY, 2002; THURNHAM et al., 2003).

Outros métodos e indicadores bioquimicos empregados para avaliacdo da
DVA séo:

e 0 retinol hepatico, que é considerado como de alta precisdo e permite
deteccédo precoce da DVA, pois no figado ha uma porcentagem constante de
reserva de vitamina A. Porém, a biopsia hepética ndo é um método aceitavel
e eticamente justificavel em individuos sadios e vivos (FLORES; ARAUJO,
1984)

e a concentracdo de RBP no sangue, pois a medida desta proteina se
correlaciona com a concentracéo de retinol sérico. A técnica de imunodifusao
comumente empregada é mais simples e barata do que o High Performance
Liquid Chromatography (HPLC), que é comumente usado para analise do
retinol sérico (PEE; DARY, 2002; MCLAREN; KRAEMER, 2012)

e a razdo RBP : transtiretina que tem sido usada com o objetivo de avaliar os
niveis de vitamina A na presenca de inflamacdo. Isto acontece porque a RBP
reduz no plasma durante a resposta de fase aguda, assim como acontece na
DVA. A transtiretina também reduz durante a resposta de fase aguda, porém
ndo é afetada pela DVA (MCLAREN; KRAEMER, 2012)
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e 0 teste de Resposta Relativa a Dose (RDR — relative dose response), aceito
como padréo ouro para avaliagcdo da reserva hepatica de vitamina A. Neste
teste realiza-se a andlise de retinol sérico antes do fornecimento de uma
pequena quantidade de ester de retinil ao individuo. Cinco horas apés é feita
nova dosagem sanguinea para reandlise de retinol. De acordo com o0s
resultados € possivel avaliar a porcentagem de aumento do retinol por meio
do célculo do RDR (MCLAREN; KRAEMER, 2012; TANUMIHARDJO, 2004)

a RDR modificada — MRDR, que é um teste similar a RDR, porém ¢é utilizado
um metabdlito da vitamina A denominado 3,4-didehidroretinil acetato.
Somente uma coleta de sangue é necessaria de quatro a seis horas ap6s o
fornecimento da dose (MCLAREN; KRAEMER, 2012)

a resposta sérica de trinta dias a uma dose de vitamina A (+S30DR), que
pode ser utilizada em nivel populacional. Este teste é semelhante ao RDR,
porém a segunda coleta de sangue € realizada entre 30 a 45 dias apés a
primeira coleta (MCLAREN; KRAEMER, 2012)

a avaliacdo das reservas corporais por meio da diluicdo isotépica. Esta
técnica utiliza o deutério, que é um isétopo estavel do hidrogénio, e avalia
indiretamente a vitamina total corporal (MCLAREN; KRAEMER, 2012)

o indicador do teor de vitamina A no leite humano, que € considerado um
método ndo invasivo e a amostra € facilmente coletada. Este indicador
fornece informacado sobre o estado nutricional da méae em relacdo a vitamina
A e do bebé que esta sendo amamentado (MCLAREN; KRAEMER, 2012;
MINISTERIO DA SAUDE, 2007).
A deficiéncia de vitamina A é classificada por niveis inferiores a 0,7 umol/L de
retinol sérico em criancas. A Organizagdo Mundial de Saude considera que
prevaléncias de dois a 10%, de 11 a 19% e maiores que 20% constituem um leve,
moderado e grave problema de saude publica, respectivamente (SOMMER,;
DAVIDSON, 2002; WHO, 1996). Os lactentes e pré-escolares sdo considerados 0s
grupos mais vulneraveis para esta deficiéncia (MARTINS; SANTOS; ASSIS, 2004).
O retinol sérico é frequentemente avaliado por meio de HPLC e este método
de diagndstico € considerado como uma técnica confiavel para uso de rotina (PEE;
DARY, 2002; SOMMER; DAVIDSON, 2002).
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A deficiéncia de vitamina A subclinica caracteriza-se pela concentracdo
suficientemente baixa desta vitamina capaz de levar a consequéncias deletérias a
salde, mesmo na auséncia de evidéncias clinicas de xeroftalmia. E associada ao
baixo consumo de vitamina A e mesmo em casos de deficiéncia leve pode ocorrer
prejuizo do sistema imunolégico e aumento da susceptibilidade a infeccdo (JIANG et
al., 2008; MINISTERIO DA SAUDE, 2007).

2.2.2 Causas

A principal causa da DVA é a ingestdo insuficiente de fontes alimentares de
vitamina A a qual ndo é capaz de satisfazer as necessidades fisioldgicas dos
individuos (WEST, 2002; WHO, 2009).

A deficiéncia de vitamina A pode iniciar precocemente, quando o colostro ndo
é oferecido a crianca ou quando o aleitamento materno ndo acontece de forma
adequada, visto que estas sdo as primeiras e principais fontes de vitamina A para a
crianca (MINISTERIO DA SAUDE, 2007; WHO, 2009). De acordo com Miller et al.
(2002) a deficiencia de vitamina A pode-se desenvolver por trés fatores, que
incluem: a deficiéncia materna desta vitamina levando a producdo de leite com
teores inadequados em vitamina A, o oferecimento de alimentagcdo complementar
com baixa quantidade deste nutriente e a alta frequéncia de doencas prevalentes na
infancia, principalmente as doencas infecciosas como a diarréia. Essa fase é
caracterizada por necessidades aumentadas de vitamina A devido ao rapido
crescimento e transicdo do aleitamento materno para a alimentagcdo complementar,
que dependera de fontes de vitamina A para suprir as necessidades da crianca
(WHO, 1998).

A presenca de quadros infeciosos contribui para a reducdo do status de
vitamina A devido ao menor consumo de alimentos fonte desta vitamina ocasionado
pela reducdo do apetite e m4 absorcdo, além da deplecédo dos estoques corporais
de vitamina A devido aumento do metabolismo e excre¢do urinaria desta vitamina
(MCLAREN; KRAEMER, 2012; WHO, 2009).
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A deficiéncia de vitamina A também pode ser ocasionada pela baixa ingestao
de proteinas, lipideos (que aumentam a biodisponibilidade da vitamina e proé-
vitamina A) e zinco na dieta (MCLAREN; KRAEMER, 2012; WHO, 1998).

As causas secundarias para a DVA sdo a doenca celiaca, ascaridiase,
giardiase, gastrectomia parcial ou total, pancreatite crénica, doenca hepatica cronica
(especialmente a cirrose), fibrose cistica, deficiéncia enzimatica, reducdo
heterozigdtica de RBP plasmatica e mutacdes genéticas. Os mecanismos destas
doencas interferem no metabolismo da vitamina A devido a prejuizo na absorcao e
transporte de lipidios, armazenamento prejudicado desta vitamina devido a danos
celulares no figado, perda de RBP na urina e falha na clivagem de 3-caroteno no
intestino delgado (MCLAREN; KRAEMER, 2012).

2.2.3 Magnitude da deficiéncia de vitamina A

A prevaléncia global de deficiéncia de vitamina A em pré-escolares é de 190
milhdes, correspondendo a 33,3% dos pré-escolares no mundo (WHO, 2009). Em
pesquisas internacionais realizadas com pré-escolares, nos ultimos quinze anos,
foram encontradas menores prevaléncias de deficiéncia de vitamina A na China e
Vietna (JIANG et al., 2008; KHAN et al., 2007) e maiores prevaléncias em regides da
Africa (SCHEMANN et al., 2002) e india (LAXMAIAH et al., 2011).

O primeiro inquérito de abrangéncia nacional sobre a deficiéncia de vitamina
A foi realizado em 2006, em uma amostra de criangas menores de cinco anos,
representativa das cinco macrorregides brasileiras e do contexto urbano e rural. A
prevaléncia encontrada de criangas com niveis séricos baixos de vitamina A foi
de 17,4% e as maiores prevaléncias foram encontradas nas regides Nordeste e
Sudeste. A regido Centro-Oeste apresentou 11,8% de deficiéncia de vitamina A e
as criancas com idade entre seis e 23 meses apresentaram prevaléncia de 16,3%
(MINISTERIO DA SAUDE, 2009).

No Brasil, outros estudos apresentam prevaléncias de hipovitaminose A que
variam de 7,0% a 50,8% em pré-escolares, demonstrando que em algumas cidades
esta situacdo ultrapassa os limites estabelecidos pela WHO (1996) como um
problema de saude publica grave (FERNANDES et al., 2005; GONDIM et al., 2012;
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MARTINS; SANTOS; ASSIS, 2004; NETTO et al, 2012; VASCONCELOS;
FERREIRA, 2009).

Na Tabela 1 estdo apresentados dados de estudos nacionais e internacionais
de prevaléncia de deficiéncia de vitamina A. Ressalta-se que na faixa etaria de seis
a 24 meses de idade a prevaléncia desta deficiéncia variou de 9,6% a 50,0%. Todos
0s estudos apresentados nesta tabela sao do tipo transversal e ndo houve relatos de

danos oftalmologicos nas criancas avaliadas.

Tabela 1. Prevaléncia de deficiéncia de vitamina A em estudos nacionais e
internacionais segundo andlise de retinol sérico.

Local da pesquisa Faixa etaria  Amostra Prevaléncia Fonte
total (%)
Internacionais
india 1-4 anos 3954 62,0° LAXMAIAH et al.
(2011)
China 0 — 71 meses 1236 7,8° JIANG et al. (2008)
Israel 0 — 18 meses 117 15,41 COLES et al. (2004)
Republica do Congo 6 meses — 6 300 50,07 SAMBA et al. (2006)
anos
Mali 6 — 71 meses 192 92,71 SCHEMANN et al.
(2002)
llhas Marshall 1-2anos 919 50,0t PALAFOX et al. (2003)
Vietna 0 — 60 meses 1657 12,0t KHAN et al. (2007)
Nacionais
Belo Horizonte 6 — 24 meses 173 17,71 BARROS et al. (2010)
Pernambuco 6 — 59 meses 311 7,0t FERNANDES et al.
(2005)
Sao Paulo 6 — 24 meses 103 21,41 FERRAZ; DANELUZZI,
VANNUCCHI (2000)
Sergipe 6 — 24 meses 607 34,81 MARTINS; SANTOS,
ASSIS (2004)
Paraiba 6 — 59 meses 1108 21,41 GONDIM et al. (2012)
Minas Gerais 18-24 101 39,62 NETTO et al. (2012)
meses
Minas Gerais 12 -20 104 9,62 NETTO et al. (2011)
meses
Alagoas 0 — 59 meses 652 50,8t VASCONCELOS,

FERREIRA (2009)

1 retinol sérico < 0,7 umol/L 2 retinol sérico < 20 pg/dL
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Sabe-se que a deficiéncia de vitamina A nao é exclusiva de regides
economicamente desfavorecidas. Dados da regido Sudeste nédo diferem de regides
como a Norte e Nordeste, indicando que essa deficiéncia é independente da
economia da regidao (RAMALHO; FLORES; SAUNDERS, 2002).

2.3 FATORES RELACIONADOS A DEFICIENCIA DE VITAMINA A

Os fatores socioecondmicos, como o nivel de pobreza dos individuos, o
saneamento ambiental e abastecimento de &gua inadequados, maus hébitos
alimentares e a falta de informacdo sobre alimentacdo saudavel podem agravar a
deficiéncia de vitamina A (RAMALHO; FLORES; SAUNDERS, 2002). Além disso,
alguns fatores relacionados a crianga tém sido descritos como determinantes da
deficiéncia de vitamina A, apesar de alguns dados ainda permanecerem

controversos, tais como idade, sexo, peso ao nascer e aleitamento materno.

2.3.1 Fatores socioecondmicos

Limitagbes econdmicas, sociais e ambientais, incluindo neste contexto a
renda familiar, constituem fatores de risco para as condi¢cdes de saude e nutricdo
das criancas e seus familiares e pode ser determinante para uma série de caréncias
nutricionais, incluindo a deficiéncia de vitamina A (UNITED NATIONS, 1997).

Os dados da literatura sobre a associacdo entre renda e DVA séao
divergentes. Em um estudo com pré-escolares chineses, houve correlagédo linear
positiva entre niveis de retinol e renda familiar (JIANG et al., 2008). Em outra
pesquisa realizada por Martins, Santos e Assis (2004) no estado de Sergipe foi
observado maior prevaléncia de deficiéncia de vitamina A entre as criancas situadas
nos menores niveis de renda familiar. Porém, no estudo de Netto et al. (2012) ndo
foi encontrada associacao entre renda familiar per capita e deficiéncia de vitamina A
e este fato € justificado pelos autores devido a homogeneidade da amostra

estudada, visto que as criancas avaliadas pertenciam as familias de baixa renda.

20



O saneamento ambiental inadequado e abastecimento de &gua deficitario
também podem agravar a deficiéncia de vitamina A (RAMALHO; FLORES;
SAUNDERS, 2002). Oliveira et al. (2010) demonstraram que a falta de esgotamento
sanitario apresentou associacdo com niveis de retinol sérico em uma amostra de
criangas menores de cinco anos residentes em conglomerados de maior risco
socioeconémico de uma regido do Nordeste. Porém, os autores relatam que a
amostra estudada apresentou um conjunto de fatores que se relacionaram com esta
situacdo tais como condi¢cdes de vida precérias e alta prevaléncia de inseguranca
alimentar (aproximadamente 90,0%) o que predispde as criangcas apresentarem
caréncias nutricionais especificas, tais como a DVA.

O baixo nivel de escolaridade dos pais e salarios baixos, associados a
condicBes precarias de moradia, séo fatores que expdem as criangcas a um ambiente
desfavoravel, dificultando o acesso a informacgdo e a uma alimentagédo balanceada.
Tais fatores aumentam as chances para a aquisicdo de infecgbes que podem
também levar ao agravamento de caréncias de nutrientes (FERRAZ et al., 2005).

Apesar dos fatores acima mencionados alguns autores ndo encontraram
associagao entre a escolaridade da mae e a deficiéncia de vitamina A (FERRAZ,;
DANELUZZI; VANNUCCHI, 2000; MARTINS; SANTOS; ASSIS, 2004; NETTO et al.,
2012; PEREIRA et al., 2008).

Outro aspecto relevante para a DVA é o elevado niumero de moradores em
uma residéncia que é um achado frequente em estudos realizados em populacdes
de baixa renda. O numero de criancas residentes no domicilio constitui-se um fator
associado a DVA, visto que quanto maior o numero de criangcas em uma residéncia,
h&a maior demanda por alimentos e menor a chance de consumo de alimentos ricos
desta vitamina (NETTO et al., 2012). Além disso, menor atencédo poderé ser dada a
crianga em residéncias com maior numero de irméos, incluindo nestes casos 0s
cuidados com a alimentagcdo e a saude da crianga de uma forma geral (SILVA;
GIUGLIANI; AERTS, 2001). Apesar disto, em estudo realizado por Barros et al.
(2010) néo foi encontrada associacéo entre 0 numero de irmaos menores que cinco

anos e a DVA.
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2.3.2 Fatores relacionados a crianca

Os dados sobre a associacédo entre género e deficiéncia de vitamina A ainda
sao controversos. Criancas do sexo masculino podem ser mais susceptiveis a DVA
em relacdo ao sexo feminino (MCLAREN; KRAEMER, 2012; OLIVEIRA et al., 2010).
Entretanto, em estudo realizado por Vasconcelos e Ferreira (2009) foi encontrado
maior prevaléncia de deficiéncia de vitamina A no sexo feminino (54,5%) de pré-
escolares da regido semi-arida de Alagoas. Outros autores relatam homogeneidade
na distribuicdo dos niveis séricos de retinol em relacdo ao sexo, sem associacao
com a deficiéncia de vitamina A (FERNANDES et al., 2005; LAXMAIAH et al., 2011,
PEREIRA et al., 2008; YANG et al., 2007).

A idade é um fator relevante para a analise de DVA visto que esta pode
ocorrer em qualquer idade, entretanto as criangcas menores de seis anos Sd0 mais
susceptiveis a esta caréncia. Este periodo é caracterizado por maiores
necessidades de vitamina A devido ao rapido crescimento e a transicdo do
aleitamento materno para a alimentacdo complementar, tornando-se dependente de
fontes de vitamina A (WHO, 1998).

Lactentes chineses tiveram concentragdo de retinol sérico significativamente
menor do que criancas pré-escolares com idade maior (JIANG et al., 2008). Em um
estudo realizado em Sergipe ndo foi observada associacdo entre idade e niveis
séricos de retinol, porém as criancas com idade entre seis e 24 meses apresentaram
maior percentual de baixos niveis séricos de retinol do que criancas com 25 meses
ou mais de idade (MARTINS; SANTOS; ASSIS, 2004). Vasconcelos e Ferreira
(2009) também sugerem maior susceptibilidade a DVA na faixa etaria de 12 a 23
meses, porém sem significancia estatistica (p=0,09).

Em relagdo ao aleitamento materno, tem-se que o aleitamento materno
exclusivo durante os primeiros seis meses de vida fornece para o lactente
quantidades ideais de vitamina A para a manutencdo da salude, permite crescimento
adequado e manutencéo suficiente desta vitamina nos estoques hepéticos (WHO,
1998). Nestes primeiros meses de vida pode ocorrer deficiéncia de vitaminas, caso o
colostro ndo seja oferecido para a crianga ou o aleitamento materno ocorra de forma
inadequada (WHO, 2009).
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Em estudo realizado por Ferraz, Daneluzzi e Vannucchi (2000), na cidade de
Ribeirdo Preto (SP), foi observado que em criancas de seis a 24 meses de idade
com DVA apresentaram média de duracdo de aleitamento materno menor do que
criancas sem DVA (6,1 meses versus 8,6 meses).

No Brasil, recomenda-se que a assisténcia pré-natal seja realizada desde o
primeiro trimestre de gestacdo, em um minimo de seis consultas ao todo, visando
assegurar o nascimento de uma crian¢a saudavel e garantir o bem-estar materno e
neonatal (MINISTERIO DA SAUDE, 2005). Apesar desta recomendaGdo ser
relacionada a saude da crianc¢a, ndo foi encontrado em estudo realizado em Vigosa
(Minas Gerais) associacdo entre o numero de consultas e periodo de inicio do pré-
natal com os niveis de retinol sérico de lactentes (NETTO et al., 2012).

O peso ao nascer reflete a qualidade da atencéo dispensada a mée durante o
pré-natal, seu estado nutricional antes e durante a gestacdo e os fatores de risco
que a gestante estd exposta. O peso ao nascer pode ser um determinante da DVA
considerando que o baixo peso no nascimento reflete um estado de desnutricdo
materna, havendo probabilidade que o recém-nascido tenha estoques limitados ou
até mesmo ausentes de vitamina A. Criangas com baixo peso ao nascer apresentam
risco aumentado para deficiéncia de vitamina A ao nascer. Esta deficiéncia também
pode ocorrer caso a crianga seja amamentada por mée desnutrida e residentes em
area endémica para esta deficiéncia (FRANCESCHINI et al., 2003; WHO, 1996).

Em estudo realizado em duas maternidades publicas do Rio de Janeiro foi
observado que criangcas que nasceram com baixo peso apresentaram maior
prevaléncia de hipovitaminose A (68,7%) do que criancas que nasceram com 0 peso
adequado (54,0%) (RAMALHO; ANJOS; FLORES, 1998).

2.4 PARAMETROS LABORATORIAIS E DEFICIENCIA DE VITAMINA A

Alguns parametros laboratoriais relacionados ao estado inflamatério e
deficiéncias nutricionais tém sido associados ao estado nutricional referente a

vitamina A. Dentre deste contexto, observa-se que a deficiéncia de ferro e vitamina
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A podem ocorrer juntas em uma mesma populacdo e que a presenca de estado
inflamatorio predispde a DVA (MCLAREN; KRAEMER, 2012).

2.4.1 Anemia e deficiéncia de vitamina A

A elevada prevaléncia de anemia e deficiéncia de vitamina A podem ocorrer
juntas em uma mesma populacdo (SEMBA; BLOEM, 2002). Estudos apresentaram
associacdo entre deficiéncia de vitamina A e niveis de hemoglobina, sendo que a
medida que os niveis de retinol reduzem aumentam a susceptibilidade de ocorréncia
de anemia. Chen et al. (2009) constataram que a concentracdo média de retinol
sérico em criancas anémicas era significativamente menor do que em criancas nao
anémicas. Outros estudos também demonstraram associacdo entre os niveis de
retinol sérico e hemoglobina (GONDIM et al., 2012; KHAN et al., 2007; PALAFOX et
al., 2003; WILLOWS; GRAY-DONALD, 2003).

A suplementacdo com vitamina A proporciona aumento nos niveis de
hemoglobina (CHEN et al., 2008; MWANRI et al., 2000; ZIMMERMANN et al., 2006)
contribuindo para a reducdo da anemia por meio da mobilizacdo dos estoques de
ferro do figado, reducdo na ocorréncia de infeccdes e aumento na sintese de
eritropoetina, um horménio produzido no rim que estimula a producdo de células
vermelhas (MCLAREN; KRAEMER, 2012; SEMBA; BLOEM, 2002).

A reducdo dos niveis de hemoglobina causada por uma alimentacao
deficiente em ferro € acompanhada pela queda nos niveis de retinol plasmatico e
aumento dos niveis de éster de retinil hepaticos. Desta forma, conclui-se que o
estado nutricional deficiente em ferro interfere na liberacédo hepatica de retinol e leva

a menores niveis plasmaticos deste nutriente (ROSALES et al., 1999).

2.4.2 Inflamacéo e deficiéncia de vitamina A

As caracteristicas das respostas bioquimicas a um estado inflamatério séo
bem reconhecidas. O termo “resposta de fase aguda” é usado para descrever
mudancas metabdlicas a curto prazo evidenciadas pelo aumento das concentracfes

plasmaticas de algumas proteinas de fase aguda (TOMKINS, 2003).
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A presenca de infeccdo ou trauma sdo acompanhados por aumento de
proteinas de fase aguda no plasma, dentre elas a PCR. Concentra¢cdes aumentadas
destas proteinas podem indicar a gravidade e duracédo da inflamacdo (THURNHAM
et al., 2003).

A concentragdo plasmética de varios biomarcadores nutricionais s&o
influenciadas pela inflamacédo, tal como ocorre com as concentracdes de retinol
plasmatico, que podem reduzir durante a fase aguda de uma ampla gama de
infeccdes. Isto também pode ocorrer em individuos assintométicos nos quais uma
resposta inflamatoéria esteja ocorrendo. Ou seja, 0s niveis de retinol sérico nao
refletem precisamente o status de vitamina A em populagbes com prevaléncia
elevada de infeccdo subclinica. Neste caso, um método alternativo para melhorar a
precisdo da estimativa da prevaléncia de deficiéncia de vitamina A em estudos que
utilizam o retinol plasméatico é excluir os individuos com proteina de fase aguda
elevada (FILTEAU et al., 1993; THURNHAM et al., 2003; TOMKINS, 2003). Em
relacdo a ferritina ha uma elevacdo de seus niveis séricos na presenca de
inflamacdo que pode permanecer por semanas e Seus niveis demoram mais a
reduzir na presenca de quadro infeccioso quando comparado ao PCR (THURNHAM,;
McCABE, 2012).

2.4.3 Ferro e deficiéncia de vitamina A

As caréncias de micronutrientes podem ser encontradas de forma simultanea
em criangas. Assim, uma crianca que apresenta deficiéncia de um micronutriente
pode estar em risco de apresentar outras deficiéncias concomitantemente (FERRAZ
et al., 2005; PALAFOX et al., 2003). As deficiéncias de ferro e de vitamina A sdo
caréncias nutricionais de elevada prevaléncia em varias regides brasileiras e podem
ocorrer juntas na infancia (MINISTERIO DA SAUDE, 2009; NETTO; PRIORE;
FRANCESCHINI, 2007).

A associacdo entre retinol e ferro sérico ou ferritina foi demonstrada por
alguns autores (PALAFOX et al.,, 2003; SILVA et al., 2008; WILLOWS; GRAY-
DONALD, 2003). Estudos demonstraram que a suplementacdo com vitamina A em

criangas resultou em aumento significativo nos niveis de ferro sérico (BLOEM et al.,
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1989; BLOEM et al., 1990; MEJIA; CHEW, 1988). O consumo de acucar fortificado
com vitamina A por criangas na Guatemala aumentou nao s6 os niveis de vitamina A
mas também obteve efeito favoravel no metabolismo do ferro, por meio do aumento
da concentracéo de ferro sérico, ferritina e porcentagem de saturacéo da transferrina
(MEJIA; ARROYAVE, 1982). Esses resultados sugerem um efeito benéfico da
suplementacéo de vitamina A no status do ferro.

Zimmermann et al. (2006) afirmam que a suplementacdo de vitamina A
melhora a eritropoiese, por meio do aumento do volume corpuscular médio,
diminuicdo na concentracdo do receptor de transferrina sérica, aumento na
concentracdo de hemoglobina e reducdo na concentracdo de ferritina sérica.

Em um estudo experimental realizado por Jiang et al. (2012), os autores
afirmam que a deficiéncia de ferro e a deficiéncia de vitamina A podem levar a
reducdo na concentracdo de ferro sérico. Na presenca de deficiéncia de vitamina A,
o ferro estocado no figado e baco néo é liberado de forma eficaz para a eritropoiese
pela medula 6ssea (ZIMMERMANN et al., 2006).

De forma inversa, tem-se observado também que a suplementacdo de ferro
melhora o status de vitamina A (MUNOZ et al., 2000). Porém, os mecanismos deste
processo ainda nao sao claros (MACLAREN; KRAEMER, 2012; NETTO; PRIORE;
FRANCESCHINI, 2007).

2.5 PROGRAMA DE PREVENCAO E CONTROLE DA DEFICIENCIA DE VITAMINA
A

O International Vitamin A Consultative Group Meeting afirmam a importancia
de programas de intervencdo voltados para a suplementacdo, diversificacdo e
fortificagcdo de alimentos no combate a DVA (SOMMER; DAVIDSON, 2002).

A suplementacédo profilatica de vitamina A para criangas de seis a 59 meses
de idade é uma medida recomendada pela Organizacdo Mundial de Saude
(ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD, 2011) e é adotada no Brasil desde
2005. O Programa Nacional de Suplementacdo de Vitamina A (Vitamina A Mais)

consiste na suplementacdo medicamentosa, por meio de cépsulas gelatinosas,
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contendo megadoses de vitamina A em criangas de seis a 59 meses de idade e
mulheres no poés-parto, visto que nessas fases da vida a quantidade diaria
necessaria para prevenir a DVA no organismo séo dificilmente atingidas, tornando-
se mais vulneraveis a esta deficiéncia (MINISTERIO DA SAUDE, 2012a).

Em um recente estudo de revisdao foi demonstrada a repercussao da
suplementacao periddica da vitamina A, tais como a reducdo de 24% do risco de
mortalidade infantil por todas as causas e de 28% do risco de morte por doencas
diarreicas (IMDAD et al., 2010).

Até o primeiro semestre de 2012 o Programa Nacional de Suplementacéo de
Vitamina A atendia as regides consideradas de risco compostas pela regido
Nordeste, Vale do Jequitinhonha e Vale do Mucurici em Minas Gerais, Vale do
Ribeira em S&o Paulo e municipios do Plano de Reducédo da Mortalidade Infantil
(Regido Norte e Estado de Mato Grosso) e alguns Sanitarios Especiais Indigenas.
Porém, a partir do segundo semestre o programa foi ampliado para todo o pais
(MINISTERIO DA SAUDE, 2012a). No municipio de Goiania, a suplementacdo com
vitamina A em criancas de 18 a 59 meses foi iniciada em dezembro de 2012, com
cobertura de aproximadamente 11,0% da meta estimada (MINISTERIO DA SAUDE,
2012b).

A diversificacdo alimentar constitui-se em um estratégia relevante para o
controle e prevencdo de hipovitaminoses. Esse processo se da por meio de
estratégias de educacdo alimentar e nutricional e visa a promocdo de habitos
alimentares mais saudaveis. Para isto, torna-se necesssario mudanc¢as nas praticas
de producao, selecdo e processamento de alimentos. Assim, € possivel garantir
melhoria na disponibilidade, no acesso e na utilizacdo de alimentos com alto
conteudo e biodisponibilidade de micronutrientes. O aumento do consumo de
alimentos contendo vitamina A levara a reducéo da necessidade de suplementacao,
porém a modificacdo dietética € uma estratégia que deve ser associada a outros
planos de prevencdo e controle de deficiéncia de micronutrientes (MINISTERIO DA
SAUDE, 2007; SOMMER; DAVIDSON, 2002).

A fortificagcdo de alimentos é uma alternativa eficiente, viavel e recomendada
principalmente para regides onde existem alta prevaléncia de deficiéncia de

micronutrientes, visando a melhoria das condigcbes de saude relacionadas a ma
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nutricdo. O consumo de alimentos fortificados com vitamina A constitui-se em uma
medida de médio a longo prazo para o controle da DVA. Esta técnica apresenta alta
cobertura populacional, ndo modifica os habitos alimentares e apresenta baixo risco
de toxicidade. A quantidade consumida do alimento fortificado e a concentracdo do
micronutriente contido nele devem ser levados em consideracdo em um programa
de fortificacéo de alimentos (LIBERATO; PINHEIRO-SANT'ANA, 2006; MINISTERIO
DA SAUDE, 2007; ZANCUL, 2004).

Estudos que investiguem os fatores relacionados a deficiéncia de
micronutrientes devem ser realizados, pois sédo fontes de informagao importantes
para o planejamento, avaliacdo e implementacdo de politicas, programas e
estratégias de saude dirigidos a prevencdo e controle de caréncias nutricionais na

populacao infantil.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

- Avaliar os fatores relacionados aos niveis de retinol sérico em criangas de seis a 24

meses de Centros Municipais de Educacéo Infantil no municipio de Goiania.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar a prevaléncia de deficiéncia de vitamina A na populacao estudada

- Avaliar a associagao dos indicadores socioecdmicos, ambientais, caracteristicas da
mé&e e da crianga com 0s niveis de retinol sérico

- Analisar a relacdo entre hemoglobina, proteina C-reativa e ferritina e a

concentracdo de retinol sérico em criancas
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo com delineamento transversal e faz parte de um
projeto maior intitulado “Anemia nutricional: suplementacdo como medida de
prevencao e tratamento na primeira infancia”, que foi realizado na cidade de
Goiania, nos anos de 2005 e 2006. O projeto foi financiado pelo
DECIT/SCTIE/Ministério da Saude, Processo 506193/2004-7 e Fundo Setorial de
Saude por intermédio do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnolégico — CNPq pelo Edital CT-Saude/MCT/MS/CNPq 30/2004 e
posteriormente para analise do retinol sérico pelo Edital MCT/CNPqg n° 06/08

Jovens Pesquisadores - Faixa A, processo 571342/2008-6.

4.1.1 Critérios de inclusdo e exclusao

Foram incluidas no estudo criancas de seis a 24 meses de idade, de
ambos 0s sexos, cujos pais ou responsaveis consentiram quanto a participacéo
na pesquisa e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Foram excluidos do estudo criancas que apresentavam necessidades
especiais, prematuras, gemelares, baixo peso ao nascer (menor que 2500 g),
sindrome neuroldgica, cardiopatias, em tratamento de anemia e com

hemoglobinopatias detectadas pelo teste do pezinho.

4.2 AMOSTRAGEM

O estudo foi desenvolvido em unidades pré-escolares do municipio de
Goiania (Centro Municipal de Educacdo Infantii — CMEIs) que desenvolvem

atividades educativas para criangas com idade entre seis meses e seis anos. A
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populacao do estudo foi constituida por criancas entre seis a 24 meses de idade
matriculadas nestas unidades.

Realizou-se um levantamento do numero de CMEIs com bercarios
existentes em Goiania, totalizando 53 CMElIs e 447 criancas matriculadas. Para
inclusdo na pesquisa foram selecionados 25 CMEIs, por meio de sorteio
probabilistico, com auxilio da tabela de nimeros aleatérios do programa Excell.
Para este sorteio o CMEI deveria ter no minimo quatro criangas entre seis e 24
meses de idade. A probabilidade da creche ser sorteada foi proporcional ao
namero de criancas desse grupo etario, perfazendo um total de 268 criancas
(HADLER et al., 2008).

Apbs exclusado das criancas de acordo com os critérios pré-estabelecidos
foi obtida uma amostra de 219 criancgas, cujos pais inicialmente consentiram com
a participacdo na pesquisa. ApOs esta etapa oito criancas sairam da creche,
quatro ndo compareceram a coleta de sangue, oito pais retiraram o termo de
consentimento e trés criangas nao fizeram o hemograma completo. Desta forma,
fizeram parte do presente estudo 196 criancas de seis a 24 meses. Houve trés
perdas referentes a ndo obtencdo de soro suficiente para andlise do retinol
sérico inicial. Com isso, foram analisados o retinol sérico de 193 criancas
(HADLER et al., 2008).

O tamanho amostral foi calculado no Statcalc do Epi-Info® 6.04d. Para um
tamanho populacional de 268 criancas existentes nos 25 CMEIs com bercario,
na faixa etaria de seis a 24 meses de idade, prevaléncia esperada de deficiéncia
de vitamina A de 11,8%, prevaléncia observada de DVA na Pesquisa Nacional
de Demografia e Saude da Crianca e da Mulher para a regidao Centro-Oeste
(MINISTERIO DA SAUDE, 2009), um erro aceitavel de 2,5% e um nivel de
significancia de 95%, obteve-se uma amostra minima de 189 criancas.

O fluxograma do processo de amostragem esta apresentado na Figura 1.
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4.3 COLETA DE DADOS

Os dados referentes as criancas foram coletados por meio de inquérito

socioeconémico e demografico. Em relacdo aos pais ou responsaveis foram

coletados dados referentes a escolaridade, renda per capita, local de moradia e

condicdo de saneamento. O peso ao nascer e a idade da crianga foram obtidos

por meio do cartdo da crianga.

53 CMEIs com bercario
(447 criancas)

01 recusa

25 CMElIs escolhidos por sorteio
probabilistico (268 criancas)

Excluséo: 19 prematuros, 09
baixo peso, 14 em
tratamento para anemia, 02

anemia falciforme, 05 traco

219 criangas

08 sairam da creche
04 ndo compareceram a coleta
08 retiraram o consetimento

199 criancas

falcémico, 01 prematuro e
traco falcémico e 01
prematuro e anemia

falciforme

03 exames sem hemograma

196 criangas com
hemograma completo

03 n&o obtencao do soro

193 criancas
selecionadas

Figura 1. Fluxograma do processo de amostragem. Goiania, 2005.

As criancas foram submetidas a coleta de sangue venoso para analise de

hemoglobina, retinol sérico, ferritina e PCR. A coleta foi realizada na presenca de

um dos pais ou responsavel pela crianca.
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Realizou-se um estudo piloto no qual foram testados a aplicacdo do
questiondrio e a operacionalizacdo desta etapa. As entrevistas foram realizadas
por estudantes, estagiarios, bolsistas de iniciacdo cientifica ou de extensao,
assim como um nutricionista e membros do corpo docente da Faculdade de

Nutricdo da Universidade Federal de Goias, todos previamente habilitados.

4.4 EXAMES BIOQUIMICOS

A coleta de sangue foi realizada no préprio CMEI por um técnico treinado
e experiente. Para a realizacdo desta etapa coletou-se uma amostra de sangue
venoso das criangas, em jejum de oito horas, acompanhado de um biomédico.

O hemograma foi analisado por contagem eletrénica no Cell-Dyn 3200 SL
(Abbott Diagnostics, Mount View, USA), no Laboratorio Clinico do Centro de
Referéncia em Diagndstico e Terapéutica da Secretaria Municipal de Saude de
Goiania - GO. As criangas que apresentaram hemoglobina <11g/dL foram
consideradas anémicas, conforme recomendacdo da Organizacdo Mundial de
Saude (WHO, 2001).

A determinacdo da PCR foi realizada por turbidimetria (Konelab 60i,
Wiener, Finlandia) no laboratério clinico do Hospital das Clinicas da Universidade
Federal de Goias. Criancas que apresentaram valores <0,5mg/dL foram
considerados como livres de infec¢éo e/ou inflamacéo (HADLER et al., 2008).

A ferritina sérica foi obtida por quimioluminescéncia no aparelho AxSym
System (Abbott Laboratérios do Brasil Ltda), usando um kit especifico. Para
diagnéstico de deficiéncia de ferro independente de infec¢do foi considerado
como ponto de corte ferritina <30 ng/mL e para criangcas sem processo
inflamatorio utilizou-se o ponto de corte <12 ng/mL para a ferritina (WHO, 2001).

Foi considerada como deficiente em ferro sem anemia toda crianga com
niveis de hemoglobina maior ou igual a 11 g/dL e que apresentasse deficiéncia
de ferro (ferritina <12 ng/mL) sem a presenca de processo inflamatorio (PCR <

0,5 mg/dL). Para classificagcdo da anemia ferropriva foram consideradas aquelas
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criancas com anemia (hemoglobina <11 g/dL) e deficiéncia de ferro (ferritina <12
ng/mL) sem a presenca de processo inflamatorio (PCR <0,5 mg/dL).

Amostras de soro foram congeladas a — 80°C e enviados por transporte
aéreo, acondicionados em gelo seco. O retinol sérico foi analisado por High
Performance Liquid Chromatography (HPLC) no Laboratério de Nutricdo e
Metabolismo da Faculdade de Medicina de Ribeiréo Preto da Universidade de S&ao
Paulo, de acordo com os métodos propostos por Arnaud et al. (1991) e Strobel et
al. (2000). Utilizou-se o aparelho modelo LC9 Shimadzu (Nishinokyo-Kuwabara-
cho, Nakagyo-ku, Kyoto, Japan), com 25x0,46 cm, em coluna C18 (ODS),
detector UV/Vis (SPD-6AV), controlador SCL-6B e registro C-R6A calibrado para
medigdo retinol no comprimento de onda de 325 nm. All-trans-retinol (Sigma
Chemical, St. Louis, MO, EUA) foi utilizado como um padréo externo (MARTINS
et al., 2010). O fluxo do fase movel foi fixado em 2 ml/min. O limite de deteccao
do método foi de 0,016 mmol/L. Valores menores que 0,7 pmol/L foram
considerados como deficiéncia de vitamina A (Sommer & Davidson 2002).

A amostra de sangue coletada foi pequena para algumas criangas e por
este motivo nao foi possivel realizar a analise de ferritina sérica em 12 criancas e

de PCR em sete criancas.

4.5 VARIAVEIS DO ESTUDO

A variavel desfecho do estudo foi o retinol sérico obtido por meio de
andalise bioquimica. As variaveis independentes foram divididas entre aquelas
relacionadas aos aspectos socioecondmicos, as variaveis relacionadas a crianca
e aquelas realizadas por meio de exame bioquimico. Além disso, elas foram
selecionadas considerando os possiveis fatores relacionados aos niveis de
retinol sérico discutidos na literatura.

As varidveis socioecondmicas foram selecionadas conforme descricdo a

sequir:
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- Sexo: obtido por meio do Cartdo da Crianca para caracterizacdo do sexo em
masculino ou feminino

- Idade: em meses, calculado a partir da data de nascimento (coletada no Cartdo
da Crianca) até a data da coleta de sangue

- Esgotamento sanitario: informacao fornecida pelos pais ou responséaveis para
caracterizacdo da presenca de esgoto ou fossa séptica na residéncia da crianca
- Casa propria: caracterizacdo da residéncia da crian¢ca como casa propria (sim)
ou alugada, financiada ou invaséo (n&o)

- Tipo de agua consumida: descricdo da fonte de consumo de agua (dgua tratada
ou cisterna)

- Escolaridade materna: informagcdo sobre até que série a mée cursou com
aprovacgao

- Peso ao nascer: em gramas, obtido por meio da anotacdo no Cartdo da Crianca
(80,1%) ou referido pelo responséavel (19,9%).

- Numero de criancas menores de cinco anos: quantificacdo de criancas
menores que cinco anos residentes no mesmo domicilio que a crianca
participante da pesquisa

- Renda per capita (em salarios minimos): baseado no valor do salario mensal de
todos os integrantes da familia acrescido de outras rendas (ex: aluguel ou
beneficios) e dividido pelo nimero de moradores do domicilio. O salario minimo
vigente no periodo da coleta de dados variou entre R$260,00 e R$300,00.

- Numero de consultas pré-natal: quantificacdo do numero de consultas
realizadas durante a gestacao

- Pré-natal no 1° trimestre: descricdo da realizacdo ou ndo de consulta pré-natal
nos primeiros trés meses de gestacao

- Aleitamento materno predominante: Obtido a partir da pergunta: “Vocé forneceu
leite materno (com agua e/ou cha e/ou suco), até dias” e checado com
a epoca de introducao de agua, cha ou suco

- Aleitamento materno atual: caracterizagdo do oferecimento ou ndo de leite
materno na data da entrevista e obtido a partir da pergunta: “ainda esta

amamentando? ( ) sim ( ) nao”
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- Exames bioquimicos: apo6s coleta de sangue venoso em jejum foram
analisados hemograma, ferritina, PCR e niveis séricos de retinol para
caracterizacdo da anemia, deficéncia de ferro, estado inflamatério e deficiéncia
de vitamina A, respectivamente.

No quadro 1 estdo apresentadas as variaveis e categorias de andlise
utilizadas no presente estudo.
Quadro 1. Categorizacao das variaveis do presente estudo. Goiania, 2005.

Variavel Categorias de andlise
Sexo Masculino
Feminino
Idade (meses) <18
=18
Esgotamento sanitario Esgoto
Fossa séptica
Casa propria Sim
N&ao
Tipo de agua consumida Agua tratada
Cisterna
Escolaridade materna (anos) <4
5-8
29
Peso ao nascer Variavel continua
Numero de criangas menores que | 1
cinco anos 2
>3
Renda per capita (em salarios | <0,5
minimos) 0,5-1,0
21,0
Numero de consultas pré-natal =6
<6
Consulta no 1° trimestre Sim
N&o
Aleitamento materno | 2120
predominante (dias) <120
Aleitamento materno atual Sim
N&o
Exames bioquimicos | Anemia
(hemoglobina, ferritina, PCR e | Sim
retinol sérico) Nao
Ferritina (ng/mL)
230
<30
Estado inflamatério (PCR)
N&ao
Sim
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4.6 ANALISE DOS DADOS

Foram excluidos da analise os casos em que ndo haviam resposta para
as variaveis analisadas, tais como: uma crianca excluida da analise de ‘renda
per capita’, dez criangas sem resposta para ‘consulta pré-natal’, cinco criangas
sem resposta para realizagdo de ‘consultas no primeiro trimestre’, duas criancas
para ‘aleitamento materno predominante’, uma crianga para ‘aleitamento materno
atual’, duas criancas para ‘aleitamento exclusivo’, duas criangas para ‘peso ao
nascer’ e sete criancas nao tinham resultado para o exame de PCR, 12 criancas
nao tinham resultado para ferritina.

Os dados obtidos foram digitados com dupla entrada e realizado o
validate no programa Epi-Info® 6.04d para deteccéo de erros de digitacdo. Para
as anélises estatisticas foi utilizado o programa Stata/SE® 12.0 e Statistical
Package for the Social Sciences 18.0 (SPSS). Para avaliar a normalidade dos
dados utilizou-se o Teste de Kolmogorov-Smirnov (p=0,05). O teste de qui-
quadrado de Pearson foi usado na avaliacdo da associacdo das variaveis
socioeconbmicas, demograficas, peso ao nascer e assisténcia pré-natal. Foi
realizada a correlacdo de Pearson ou Spearman e a comparacdo das médias
entre as variaveis independentes e a variavel desfecho (deficiéncia de vitamina
A) por meio do teste t de Student.

A variavel continua ferritina, com distribuicdo n&o normal, foi
transformada em log de modo a corrigir a normalidade. As variaveis associadas
ao desfecho em um nivel de significancia menor que 0,20 foram selecionadas
para inclusdo nos modelos de regressao linear multipla pelo método Enter. O
PCR entrou no modelo como variavel categoérica (O=auséncia de processo
inflamatoério e 1=presenca de processo inflamatério) e a ferritina como variavel
continua (log). As variaveis deficiéncia de ferro sem anemia e anemia ferropriva
nao entraram no modelo de regressédo por serem excludentes. Apos analise do
grafico de dispersao foram excluidos os outliers das variaveis que entraram no

modelo de regressdo. A variavel independente permaneceu no modelo multiplo
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se fosse estatisticamente significativa e/ou fosse variavel de controle. Utilizou-se

o nivel de significancia de 5% (p<0,05).

4.7 ASPECTOS ETICOS

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Goias, sob o protocolo n°® 098/04 (ANEXO
A), atendendo as normas regulamentares de pesquisa envolvendo seres
humanos, Resolugcéo 196/96 do Conselho Nacional de Saude.

As maes ou responsaveis foram informados verbalmente sobre a
justificativa do estudo, os objetivos e sua forma de realizagdo. Aqueles que
concordaram com a participacdo da crianca na pesquisa foram solicitados os
consentimentos livres, individuais e esclarecidos, por escrito, que foram
assinados em duas vias pelo entrevistador e pela mae ou responsavel. Uma via
foi entregue ao responsavel e a outra estqd arquivada com a pesquisadora
responsavel.

N&do houve nenhum tipo de custo para as maes ou responsaveis na
realizacdo dos exames laboratoriais. Ressaltou-se que os exames de sangue
nao apresentavam nenhum risco de contaminagdo e que 0s pais poderiam

desistir em qualquer momento do estudo, sem nenhum prejuizo a crianca.
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RESUMO

O objetivo do presente estudo foi avaliar os fatores relacionados ao retinol sérico
em criancas de seis a 24 meses de idade que frequentavam Centros Municipais
de Educacao Infantil (CMEIS) no municipio de Goiania. Trata-se de um estudo
transversal realizado entre 2005 e 2006. Realizou-se inquérito socioeconémico e
demografico e coleta de sangue de 193 criancas para analise do hemograma,
retinol sérico, ferritina e proteina C-reativa (PCR). O retinol sérico foi
determinado por HPLC considerando como deficiéncia os niveis de retinol <0,7
pmol/L. Utilizou-se o teste t de Student, correlacdo de Pearson ou Spearman e
regressao linear multipla. A média de retinol sérico foi de 1,00 £ 0,38 pumol/L e a
prevaléncia de deficiéncia de vitamina A de 21,7%. Os niveis médios de retinol
sérico ndo apresentaram diferenca estatistica entre os sexos, idade da crianca,
tipo de 4gua consumida, assisténcia pré-natal, aleitamento materno, presenca ou
nao de anemia e ferritina. Ndo houve correlacdo entre escolaridade da mae,
peso ao nascer e nimero de criangas menor que cinco anos com o retinol sérico.
Verificou-se associagcado entre deficiéncia de vitamina A e inflamacédo (p=0,043).
Para cada unidade de aumento do PCR houve reducéo de 0,133 e 0,115 mg/dL
nos niveis de retinol sérico, segundo dois modelos de regresséao linear multipla.
Conclui-se que a deficiéncia de vitamina A nas criancas frequentadoras de
CMEIs em Goiania é alta e o fator relacionado a esta deficiéncia foi o estado
inflamatério da crianca representado pelos niveis séricos de PCR.

Palavras-chave: deficiéncia de vitamina A, pré-escolar, vitamina A,
micronutrientes, salde da crianca
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INTRODUCAO

A vitamina A é um nutriente fundamental no processo de diferenciacgéo,
manutencdo celular e preservacdo da integridade e manutencdo de varios
orgaos, além de ter um importante papel na prevencdo da morbidade e
mortalidade infantil. A deficiéncia desta vitamina tem como consequéncia o
aumento da susceptibilidade a infec¢do e reducdo do crescimento de criancgas,
além de ser uma importante causa de cegueira na infancia (Graebner et al. 2007;
Jiang et al. 2008; Sachdeva & Datta 2009).

A deficiéncia de vitamina A (DVA) é determinada por niveis inferiores a
0,70 umol/L de retinol sérico em pré-escolares e prevaléncias maiores que
20,0% sé&o consideradas como grave problema de saude publica (WHO 1996;
WHO 1998; Sommer & Davidson 2002).

A prevaléncia global de deficiéncia de vitamina A em pré-escolares € de
190 milhdes, correspondendo a 33,3% dos pré-escolares no mundo (WHO
2009). Em um estudo nacional recente foi encontrado 17,4% de criangas
menores de cinco anos com baixos niveis séricos de vitamina A, sendo que a
regido Centro-Oeste do Brasil apresentou prevaléncia de 11,8%. As criancas
com idade entre 6 e 23 meses apresentaram prevaléncia de 16,3% para esta
deficiéncia, de acordo com a amostra total do estudo (Ministério da Saude
2009).

A principal causa da DVA é a ingestéo insuficiente de fontes alimentares
de vitamina A a qual ndo é capaz de satisfazer as necessidades fisioldégicas dos
individuos (West 2002; WHO 2009). Nos lactentes a DVA se instala
principalmente devido ao fornecimento inadequado de aleitamento materno e
de colostro, visto que estas sdo as primeiras fontes de vitamina A para a
crianca (WHO 2009). Aléem disso, a deficiéncia de vitamina A pode-se
desenvolver por outros fatores, que incluem a deficiéncia materna desta vitamina
levando a produgdo de leite com teores inadequados em vitamina A, a
alimentacdo complementar com baixa quantidade deste nutriente, alta frequéncia

de doencas prevalentes na infancia, principalmente as doencas infecciosas como
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a diarréia e pela baixa ingestdo de proteinas, lipideos e zinco na dieta (WHO
1998; Miller et al. 2002; Mclaren & Kraemer 2012).

Embora ja tenham sido descritos os fatores associados a deficiéncia de
vitamina A em outras regides do Brasil, ndo ha estudos que demonstrem a
prevaléncia e os fatores relacionados a esta deficiéncia em criancas de Goiania
e no Estado de Goias, Brasil. Além disso, poucos estudos no Brasil abordam a
faixa etaria de seis a 24 meses de idade. Os resultados dos estudos sobre a
associacdo entre os niveis de retinol sérico e a idade, sexo, esgotamento
sanitario, aleitamento materno, anemia, escolaridade materna, renda per capita e
peso ao nascer ainda permanecem controversos. Este fato pode ser justificado
pela heterogeneidade das pesquisas quanto a idade das criancas e o tamanho
amostral.

A determinacado dos fatores relacionados a deficiéncia de vitamina A é de
extrema importancia visto que esta caréncia nutricional contribui para o perfil de
morbidade e mortalidade da populacdo infantil. A compreenséo da magnitude
destes fatores visa auxiliar nas estratégias de saude publica que busquem a
reducdo da alta prevaléncia dessa caréncia nutricional.

Desta forma, o objetivo do presente estudo foi avaliar os fatores
relacionados aos niveis de retinol sérico em criancas de seis a 24 meses de
idade que frequentavam Centros Municipais de Educagéo Infantil (CMEIs) no

municipio de Goiania, Goias, Brasil.

MATERIAIS E METODOS

O estudo faz parte de um projeto maior intitulado “Anemia nutricional:
suplementacdo como medida de prevengao e tratamento na primeira infancia”,
que foi realizado na cidade de Goiania, nos anos de 2005 e 2006, em CMElIs,
gue sdo unidades que atendem criancas de seis meses a seis anos de idade no
municipio de Goiania, Goias, Brasil.

A populacdo do estudo foi constituida por criancas entre seis a 24 meses

de idade, de ambos 0s sexo0s, Cujos pais ou responsaveis consentiram quanto a

49



participacdo na pesquisa e assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE).

Foram excluidos do estudo criancas que apresentavam necessidades
especiais, prematuras, gemelares, baixo peso ao nascer (menor que 2500 g),
sindrome neuroldgica, cardiopatias, em tratamento de anemia, com
hemoglobinopatias detectadas pelo teste do pezinho e aquelas em que os pais
nao concordaram em participar da pesquisa (Hadler et al. 2008).

Realizou-se um levantamento do numero de CMEIs com bercarios
existentes em Goiania, Goias, Brasil e obteve-se um total de 53 CMEIs com 447
criancas matriculadas. Para inclusdo na pesquisa foram selecionados 25 CMEIs
por meio de sorteio probabilistico, com auxilio da tabela de nimeros aleatorios
do programa Excell. A probabilidade da instituicdo ser sorteada foi proporcional
ao numero de criancas desse grupo etario. Nesta etapa o total de criancas foi
268 (Hadler et al. 2008).

Apbs exclusao das criancas de acordo com os critérios pré-estabelecidos
foi obtida uma amostra de 219 criancas. Depois desta etapa oito criancas sairam
da creche, quatro ndo compareceram a coleta de sangue e oito pais retiraram o
termo de consentimento. Houve trés perdas referentes a ndo obtencdo de soro
suficiente para andlise do retinol sérico inicial. Desta forma, fizeram parte do
presente estudo 193 criancas de seis a 24 meses.

O tamanho amostral foi calculado no Statcalc do Epi-Info® 6.04d. Para um
tamanho populacional de 268 criancas existentes nos 25 CMEIs com bercario,
na faixa etaria de seis a 24 meses de idade, prevaléncia esperada de deficiéncia
de vitamina A de 11,8%, prevaléncia observada de DVA na Pesquisa Nacional
de Demografia e Saude da Crianca e da Mulher para a regido Centro-Oeste
(Ministério da saude 2009), um erro aceitavel de 2,5% e um nivel de significancia
de 95%, obteve-se uma amostra minima de 189 criangas.

Os dados referentes as criancas foram coletados por meio de inquérito
socioeconémico e demografico. Em relagdo aos pais ou responsaveis foram
coletados dados referentes a escolaridade, renda per capita, casa propria,

condicdo de saneamento, assisténcia pré-natal, aleitamento materno, além de
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dados referentes a crianca participante do estudo. O peso ao nascer foi obtido
por meio do cartdo da criangca. Todas as informagOes coletadas foram
registradas em questionarios pré-codificados e testados previamente.

As criancas foram submetidas a coleta de sangue venoso em jejum, no
préprio CMEI, para analise do hemograma, retinol sérico, ferritina e proteina C-
reativa (PCR). Realizou-se a coleta na presenca de um dos pais ou responsavel
pela crianga.

Analisou-se 0 hemograma por contagem eletrénica no Cell-Dyn 3200 SL
(Abbott Diagnostics, Mount View, USA), no Laboratorio Clinico do Centro de
Referéncia em Diagndstico e Terapéutica da Secretaria Municipal de Saude de
Goiania, Goias, Brasil. As criancas que apresentaram hemoglobina <11g/dL
foram consideradas anémicas, conforme recomendagéo da Organizagdo Mundial
de Saude (WHO 2001) .

A ferritina sérica foi obtida por quimioluminescéncia no aparelho AxSym
System (Abbott Laboratorios do Brasil Ltda), por meio do uso de um Kit
especifico. Para diagnostico de deficiéncia de ferro foi considerado como ponto
de corte ferritina <30 ng/mL ao se incluir criancas com processo inflamatoério. Ao
excluir criancas com processo inflamatorio utilizou-se o ponto de corte de <12
ng/mL para a ferritina para caracterizar a deficiéncia (WHO 2001).

Realizou-se a determinacéo da proteina C-reativa (PCR) por turbidimetria
(Konelab 60i, Wiener, Finlandia) no Laboratoério Clinico do Hospital das Clinicas
da Universidade Federal de Goias, Brasil. Criancas que apresentaram valores <
0,5 mg/dL foram considerados como livres de infeccdo e/ou inflamacéo. A
descricéo detalhada da metodologia pode ser vista em Hadler et al. (2008).

As criancas com niveis de hemoglobina maior ou igual a 11 g/dL e que
apresentasse deficiéncia de ferro (ferritina <12 ng/mL) sem a presenca de
processo inflamatério (PCR < 0,5 mg/dL) foram consideradas como deficiente
em ferro sem anemia. Para classificagdo da anemia ferropriva foram
consideradas aquelas criangas com anemia (hemoglobina <11 g/dL) e
deficiéncia de ferro (ferritina <12 ng/mL) sem a presenca de processo

inflamatorio (PCR < 0,5 mg/dL). As variaveis deficiéncia de ferro sem anemia e
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anemia ferropriva ndo entraram no modelo de regressdo linear multipla por
serem excludentes.

Amostras de soro foram congeladas a — 80°C e enviados por transporte
aéreo, acondicionados em gelo seco. O retinol sérico foi analisado por High
Performance Liquid Chromatography (HPLC) no Laboratério de Nutricdo e
Metabolismo da Faculdade de Medicina de Ribeir&o Preto da Universidade de S&ao
Paulo, de acordo com os métodos propostos por Arnaud et al. (1991) e Strobel et
al. (2000). Utilizou-se o aparelho modelo LC9 Shimadzu (Nishinokyo-Kuwabara-
cho, Nakagyo-ku, Kyoto, Japan), com 25x0,46 cm, em coluna C18 (ODS),
detector UV/Vis (SPD-6AV), controlador SCL-6B e registro C-R6A calibrado para
medigdo retinol no comprimento de onda de 325 nm. All-trans-retinol (Sigma
Chemical, St. Louis, MO, EUA) foi utilizado como um padrao externo. O fluxo do
fase movel foi fixado em 2 ml/min. O limite de detec¢do do método foi de 0,016
mmol/L (Martins et al. 2010). Valores menores que 0,7 pmol/L foram
considerados como deficiéncia de vitamina A (Sommer & Davidson 2002).

Foram excluidos da andlise os casos em que nao haviam resposta para
as variaveis analisadas, tais como: uma crianga excluida da analise de ‘renda
per capita’, 10 criancas sem resposta para ‘consulta pré-natal’, cinco criancas
sem resposta para realizagdo de ‘consultas no primeiro trimestre’, duas criancas
para ‘aleitamento materno predominante’, uma crianca para ‘aleitamento materno
atual’, duas criancas para ‘aleitamento exclusivo’ e duas criangas para ‘peso ao
nascer’. A amostra de sangue coletada para algumas criancas foi pequena e por
este motivo nédo foi possivel realizar a analise de ferritina sérica para 12 criancas
e de PCR para sete criangas.

Os dados obtidos foram digitados em dupla entrada e realizado o
validate no programa Epi-Info 6.04d para deteccdo e correcdo de erros de
digitacdo. Para as analises estatisticas foram utilizados os programas Stata/SE
12.0 e Statistical Package for the Social Sciences 18.0 (SPSS). Para avaliar a
normalidade dos dados utilizou-se o Teste de Kolmogorov-Smirnov (p=0,05).
Utilizou-se o teste de qui-quadrado de Pearson na avaliacdo da associagcéo das

variaveis socioecondmicas, demograficas, peso ao nascer e assisténcia pré-natal
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com a deficiéncia de vitamina A. Realizou-se a comparacao das meédias entre as
variaveis independentes e a variavel desfecho (deficiéncia de vitamina A) por
meio do teste t de Student e correlacdo de Pearson ou Spearman. A variavel
continua ferritina, com distribuicdo ndo normal, foi transformada em log de modo
a corrigir a normalidade. As variaveis associadas ao desfecho em um nivel de
significancia menor que 0,20 foram selecionadas para inclusédo nos modelos de
regressao linear multipla pelo método Enter. O PCR entrou no modelo como
variavel categorica (O=auséncia de processo inflamatorio e l=presenca de
processo inflamatério) e a ferritina como variavel continua (log). Apos analise
do grafico de dispersao foram excluidos os outliers das variaveis que entraram
no modelo de regressdao. A variavel independente permaneceu no modelo
multiplo se fosse estatisticamente significativa e/ou fosse variavel de controle.
Utilizou-se nivel de significancia de 5%.

O projeto de pesquisa em que este trabalho esta integrado foi aprovado
pelo Comité de Etica do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias,
Brasil, sob o protocolo n® 098/04, atendendo as normas regulamentares de
pesquisa envolvendo seres humanos, Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional
de Saude.

Mensagens chave:

e A elevada prevaléncia de deficiéncia de vitamina A demonstrada neste
estudo revela a necessidade de programas de saude voltados para a
prevencao e tratamento da deficéncia de vitamina A em criancas de seis a 24
meses de idade

¢ A deficiéncia de vitamina A ndo pode ser atribuida a fatores socioeconémicos
e fatores relacionados a criangca neste estudo

e Os niveis de PCR estdo relacionados com o retinol sérico, levando a
diminuicdo deste independente do esgotamento sanitario, local de moradia e

ferritina.
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RESULTADOS

A média e o desvio padrdo da idade das criancas avaliadas foi de 15,5 *
3,9 meses e o nivel médio de retinol sérico encontrado foi de 1,00 + 0,38 pumol/L,
com prevaléncia de deficiéncia de vitamina A de 21,8% (n = 42). A
caracterizacdo sociodemogréfica e econébmica das criangas estudadas pode ser
observada na Tabela 1.

TABELA 1

Observou-se que 52,3% de criancas (n = 101) eram do sexo masculino. A
amostra pode ser caracterizada por um numero consideravel de maes com baixo
nivel de escolaridade, sendo 60,6% (n = 90) com menos de oito anos de estudo.
A escolaridade média das mées foi de 7,62 + 3,25 anos. Em relacdo as
condicbes ambientais 54,4% das residéncias eram alugadas, financiadas ou
invasao, 90,7% usavam agua tratada e 59,6% dos domicilios possuiam esgoto.

As consultas de pré-natal no 1° trimestre de gestacdo n&o foram
realizadas por 25,0% das maes (n=47), porém 76,5% das maes (n=140) tiveram
mais de seis consultas durante o pré-natal. O tempo médio e desvio-padrdo de
aleitamento materno exclusivo foram de 51,5 * 56,8 dias, de aleitamento
materno predominante foram 111,4 + 64,0 dias e 30,2% (n = 58) das criancas
recebiam leite materno no momento da pesquisa.

As variaveis socioeconbmicas e demograficas: sexo (p=0,994), idade
(p=0,411), esgotamento sanitario (p=0,290), local de moradia (p=0,517), tipo de
agua consumida (p=0,582), escolaridade materna (p=0,269), nUmero de criancas
menor que cinco anos (p=0,468), renda per capita (p=0,281), peso ao nascer
(p=0,845), aleitamento materno predominante (p=0,444), aleitamento materno
atual (p=0,905), numero de consultas pré-natal (p=0,620) e pré-natal no primeiro
trimestre de gestacao (p=0,760) ndo tiveram associacdo com a deficiéncia de
vitamina A (dados ndo apresentados).

Os niveis médios de retinol sérico ndo diferiram estatisticamente entre o0s
sexos, idade, tipo de 4gua consumida, nimero de consultas pré-natal, consulta

no primeiro trimestre, aleitamento materno predominante, aleitamento materno
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atual, anemia e ferritina. A média de retinol sérico de acordo com o esgotamento
sanitario, local de moradia e estado inflamatério apresentaram p<0,20 (Tabela
2).

TABELA 2

Na Tabela 3 estdo apresentadas as correlacdes entre 0s niveis séricos de
retinol e as demais varidveis do estudo. Observa-se que ndo houve correlacdo
entre os niveis de retinol sérico e a escolaridade da méae, peso ao nascer,
namero de criangas menores de cinco anos, renda per capita, aleitamento
materno exclusivo, niveis de hemoglobina e idade da crianca em meses.

Ao selecionar as criangas com idade maior ou igual a 18 meses, houve
correlagdo positiva entre a idade e os niveis de retinol sérico (p=0,015). Porém,
nao houve correlagdo entre a idade das criancas de seis a 18 meses com o
retinol sérico.

Entre as criancas submetidas aos exames laboratoriais encontrou-se
41,4% de criangas com processo inflamatério (186 criancas avaliadas, 77
criangcas com PCR = 0,5 mg/dL), 55,9% (n=108) das criancas apresentaram
anemia e 87,8% das criancas foram classificadas como deficientes em ferro, ao
usar o ponto de corte da ferritina <30 ng/mL e sem excluir as criangcas com
inflamagé&o (n=159).

Verificou-se que a média de retinol sérico foi menor na presenca de
inflamacéo (p = 0,064) (Tabela 2). Quando avaliados pela analise de correlacao,
o PCR apresentou uma tendéncia a correlacdo negativa baixa com o retinol
sérico, porém nao significativa (p=0,073) (Tabela 3).

TABELA 3

A prevaléncia de anemia foi de 55,9%. Entre as anémicas 69,2%
apresentaram anemia ferropriva. Verificou-se que nas criangcas ndo anémicas
que apresentaram deficiéncia de ferro sem anemia e anemia ferropriva tiveram
menor prevaléncia de deficiéncia de vitamina A (p=0,005 e 0,044,
respectivamente). A anemia e o0s niveis de ferritina ndo apresentaram
associacdo com a deficiéncia de vitamina A (Tabela 4).

TABELA 4
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Ao incluir a variavel idade no modelo de regressao linear multipla, tanto na
forma continua como categorica (<18 meses e =18 meses), 0 modelo perdeu a
significancia. Desta forma, a variavel idade foi retirada da analise de regresséo
linear maltipla. A inclusdo da variavel nimero de consultas pré-natal também
levou a perda de significancia do modelo e foi excluida da analise de regressao.

ApOs ajuste das variaveis, nos modelos 1 e 2, permaneceu associada aos
niveis de retinol sérico apenas o estado inflamatorio, representado pelos niveis
de PCR (p=0,034 e 0,043, respectivamente). Para cada aumento de 1 mg/dL do
PCR h& uma reducéo de 0,133 pmol/L nos niveis de retinol para o modelo 1 e
reducdo de 0,115 umol/L para o modelo 2, ao se manter as outras variaveis
constantes. As variaveis que compuseram estes modelos explicaram 2,3% e
2,9% da variacdo dos niveis de retinol dos lactentes avaliados, respectivamente
(Tabela 5).

TABELA 5

DISCUSSAO

A deficiéncia de vitamina A é amplamente estudada em criancas na fase
pré-escolar, entretanto, estudos acerca deste tema na primeira infancia sdo mais
escassos, especialmente no Estado de Goias, Brasil. Nao foram encontrados
estudos que avaliassem fatores associados a deficiéncia de vitamina A ou
concentracdo de retinol sérico em criancas na primeira infancia ou em pré-
escolares em Goias. A maioria dos estudos sdo da regidao Nordeste e Sudeste
(Ramalho et al. 2002; Milagres et al. 2007), onde a prevaléncia de deficiéncia de
vitamina A continua elevada, conforme relatado pelo Ministério da Saude (2009)
na Pesquisa Nacional de Demografia e Saude (PNDS).

A prevaléncia de deficiéncia de vitamina A do presente estudo foi de
21,8% (n = 42). Este resultado indica alta prevaléncia desta deficiéncia nas
criangas estudadas e resultado semelhante foi encontrado na Paraiba e em Séo
Paulo (Ferraz et al. 2000; Gondim et al. 2012). Outros estudos que utilizaram o

mesmo ponto de corte para deficiéncia de vitamina A identificaram 39,6% de
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deficiéncia de vitamina A em lactentes da area urbana da cidade de Vicosa,
Minas Gerais (Netto et al. 2012) e 44,8% em pré-escolares da regido semi-arida
de Alagoas (Vasconcelos & Ferreira 2009). Os dados desses estudos superam a
prevaléncia estabelecida pela WHO (1996) para caracterizar a situacdo como
grave problema de saude publica, que é de 20%.

Para a selecdo no presente estudo, as criangcas passaram por uma
entrevista e alguns fatores de risco conhecidos para a deficiéncia de vitamina A
foram considerados como critério de exclusdo (ex. baixo peso ao nascer e
prematuridade). Diante disso, pode-se considerar que a prevaléncia de
deficiéncia de vitamina A seja ainda maior nas criancas avaliadas. Independente
das medidas de prevencao desta caréncia nutricional serem reconhecidos, a sua
prevaléncia ainda é alta em varias partes do territério nacional, alertando para a
necessidade de estratégias para combater esta deficiéncia nutricional.

Apesar de o consumo alimentar nédo ter sido analisado neste estudo, este
pode ser um fator contribuinte para a alta prevaléncia da deficiéncia de vitamina
A, visto que criancas, de uma forma geral, consomem pouca quantidade de
alimentos ricos em vitamina A (Costa et al. 2011; Fernandes et al. 2005; Miller et
al. 2002; Pereira et al. 2008) e uma forma de conseguir um aporte adequado
desta vitamina seria por meio do consumo de alimentos enriquecidos ou
suplementacdo. Além disso, a baixa condicdo socioecondmica das criancas
estudadas as impde a condi¢cdes de vida que as tornam mais susceptiveis a
doencas infecciosas que podem comprometer o consumo de alimentos por meio
da reducdo do apetite e pela diminuicdo da absorcdo de nutrientes, como a
vitamina A (WHO 2009; Mclaren & Kraemer 2012).

Os niveis séricos de retinol ndo diferiram entre os sexos, assim como
demonstrado em outros estudos nacionais e em um estudo realizado na india e
outro na China (Fernandes et al. 2005; Paiva et al. 2006; Yang et al. 2007;
Pereira et al. 2008; Chen et al. 2009; Laxmaiah et al. 2011).

N&o houve relacdo entre a concentracdo de retinol sérico e a idade das
criangas estudadas e est4 de acordo com os resultados encontrados por Ferraz

et al. (2000). Porém, ao analisar as criangas menores de 18 meses no presente
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estudo observou-se correlacdo negativa entre esta faixa etaria e os niveis
séricos de retinol, o que pode ser explicado pelo atraso na introducdo de
alimentos ricos em vitamina A na alimentacdo dessas criangas. Possivelmente,
as criancas a partir de 18 meses, as quais apresentaram correlacdo positiva com
os niveis de retinol, tenham algum beneficio proporcionado pela variabilidade na
alimentacdo. A presenca de infecccdo nao explica esta relacdo no presente
estudo, visto que ndo houve associagéo entre estado inflamatério e idade (dados
nao apresentados).

O esgotamento sanitario ndo apresentou associagcdo com 0S hiveis
meédios de retinol, condizendo com os achados de Oliveira et al. (2010). A ndo
identificacdo de associacdo entre peso ao nascer, nimero de consultas pré-natal
e durante o 1° trimestre de gestacado e o tipo de aleitamento materno (exclusivo,
predominante ou atual) foi também descrito em outros estudos (Midyat et al.,
2011; Netto et al. 2012). E provavel que a homogeneidade da amostra estudada
tenha dificultado a identificacdo de associacdo estatistica entre estas variaveis.

Os resultados sobre escolaridade materna sédo contraditorios. Apesar de ja
ter sido afirmado que a escolaridade materna influencia nos niveis médios de
retinol sérico (Paiva et al. 2006), esta associacdo nao foi encontrada no presente
estudo, fato também observado por Martins et al. (2004), Pereira et al. (2008) e
Netto et al. (2012).

O numero de criancas residente em um domicilio pode ser determinante
do menor consumo de alimentos que sdo fontes de vitamina A e constitui-se
como um fator de risco para os baixos niveis séricos de retinol (Netto et al.
2012). Porém, no presente estudo ndo se observou correlacdo entre o namero
de criancas menores de cinco anos e o retinol sérico da crianga participante da
pesquisa.

A renda per capita ndo teve correlagcdo com o retinol sérico, concordando
com resultados encontrados por Netto et al. (2012). As criangas avaliadas neste
estudo pertenciam em sua maioria a familias de baixa renda, o que constitui uma
amostra de caracteristica homogénea em relacdo a esta variavel e justifica a

falta de relacdo observada.
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Apesar da elevada prevaléncia de anemia (Hadler et al., 2008) e
deficiéncia de vitamina A nesta populacdo, ndo se observou associacdo entre
essas caréncias nutricionais, concordando com resultados encontrados por
Ferraz et al. (2005). Em contrapartida, Gondim et al. (2012) encontrou
associacdo entre anemia e deficiéncia de vitamina A em criancas de seis a 59
meses do Estado da Paraiba, no qual criangas com menores niveis de retinol
apresentaram maior susceptibilidade a anemia.

A média do retinol foi menor na presenca de estado inflamatorio,
representado pelos niveis de PCR. A prevaléncia de criancas com PCR maior ou
igual a 0,5 mg/dL foi 41,4%. Vieira et al. (2008) encontraram correlacao
inversamente significativa entre PCR e niveis de retinol sérico em criancas,
concordando com os resultados encontrados no presente estudo.

O retinol sérico pode sofrer reducdo na presenca de infeccédo, sendo que
em populacdo com elevada prevaléncia de infec¢do o status de vitamina A nao é
estimado com precisdo. A diminuicdo de retinol no soro durante a infeccéo é
parte integrante da resposta de fase aguda e nesta fase ocorre maior utilizacao
da vitamina A pelo organismo por meio do aumento do catabolismo e perda
urinaria deste nutriente, reduzindo assim os seus niveis séricos (Miller et al.
2002; Thurnham et al. 2003; Tomkins 2003).

Foi observado menor prevaléncia de DVA entre as criangas com
deficiéncia de ferro sem anemia e entre as que tinham anemia ferropriva. Sabe-
se gue a concentracdo de ferritina aumenta em resposta a quadros infecciosos e
esta elevacdo pode permanecer por semanas (Rosa Neto & Carvalho 2009) e
que os niveis de ferritina demoram mais a reduzir na presenca de quadro
infeccioso quando comparado ao PCR (Thurnham & Mccabe 2012). Entre as
criangas com deficiéncia de ferro e com anemia ferropriva os niveis de ferritina
estdo baixos. Desta forma, exclui-se a influéncia da infec¢do sobre a vitamina A.
Entre as criangas sem deficiéncia de ferro e sem anemia ferropriva a ferritina
ainda pode estar aumentada devido a presenca de infec¢ao. Este fato justifica a

maior prevaléncia de DVA entre as criangas que ndo tem deficiéncia de ferro e
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anemia ferropriva, pois ha uma maior possibilidade de terem sido excluidas as
criangas com inflamacao ou infecgao.

A falta de associagéo entre as variaveis demograficas e socioeconémicas
com o0s niveis de retinol sérico que foram analisados neste estudo leva a
acreditar que a alimentacdo tem grande impacto sobre a deficiéncia de vitamina
A nesta amostra. Ressalta-se a importancia do consumo de alimentos fonte de
vitamina A pelas criangas na faixa etaria abordada, assim como estratégias de
prevencdo desta caréncia nutricional, tais como: programas de educacao
alimentar e nutricional e incentivo a diversificagdo dos alimentos
complementares, implantacdo de programas de suplementacdo medicamentosa
de vitamina A e fortificacdo de alimentos para populagcdes em risco de deficiéncia
nutricional (Sommer & Davidson 2002).

As medidas de prevencdo devem ser realizadas em conjunto e
monitoradas regularmente para que se tenha éxito na prevencado e no controle
da deficiéncia de vitamina A nesta regido. A reducado e até mesmo a eliminacéo
da DVA como problema de salude publica € uma estratégia primordial para
melhorar a sobrevivéncia, o crescimento e o desenvolvimento de criancas.

Algumas limitacdes que podem ser citadas foram o fato do delineamento
deste estudo ser do tipo transversal, o qual ndo permite avaliar a relagéo causa e
efeito das variaveis analisadas. Além disto, ndo foi realizada avaliacdo do
consumo alimentar de vitamina A ndo sendo possivel estabelecer a relacdo entre
dieta e niveis de retinol sérico. A amostra ndo é representativa do municipio
dificultando a extrapolacdo destes resultados para toda a populagdo, porém
reflete a situacao nutricional das criangas matriculadas nos CMEIs de Goiania.

Conclui-se que a deficiéncia de vitamina A nas criancas frequentadoras de
CMEIs em Goiania € alta e representa um problema de saude publica grave. O
fator relacionado a esta deficiéncia foi o estado inflamatorio da criangca
representado pelos niveis séricos de PCR, ajustado pelo esgotamento sanitario,

local de moradia e ferritina.
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Tabela 1. Caracterizacdo sociodemografica e econdmica de
criancas assistidas pelos CMEIs. Goiania, 2005. n=193

Variavel Categoria n %
Sexo Masculino 101 52,3
Feminino 92 47,7
Idade (meses) <18 136 70,5
=18 57 29,5
Escolaridade materna 0-4 32 16,6
(anos completos) 5-8 85 44,0
>9 76 39,4
Casa propria Sim 88 45,6
Nao 105 54,4
Renda per capita <0,5 102 53,1
(salarios minimos)* 0,5-1,0 65 33,8
21,0 25 13,1
Numero de criangas 1 102 52,9
menor que cinco anos 2 78 40,4
=3 13 6,7
Agua tratada Sim 175 90,7
Nao 18 9,3
Esgotamento sanitario Esgoto 115 59,6
Fossa 78 40,4

séptica

*n=192 e 01 dado faltante pois um pai ou responsavel ndo relatou a renda per
capita.




Tabela 2. Concentracdo média e desvio padréo de retinol sérico segundo fatores

socioeconémicos e ambientais de criancas assistidas pelos CMEIs. Goiania,

2005.

Variavel n Média = DP p
Sexo 0,942
Masculino 101 1,01 +£0,38

Feminino 92 1,01+£0,38

Idade (meses) 0,741
<18 136 1,00 + 0,39

=18 57 1,02 +£0,35
Esgotamento sanitario 0,168
Esgoto 115 0,98 + 0,37

Fossa séptica 78 1,05+0,39

Local de moradia 0,131
Prépria 88 0,96 £ 0,35

Alugada, financiada ou invaséo 105 1,04 + 0,40

Tipo de agua consumida 0,857
Agua tratada 175 1,01+£0,38

Cisterna 18 0,99+ 0,34

NGmero de consultas pré-natal’ 0,199
= 6 consultas 140 0,99 + 0,37

< 6 consultas 43 1,08 £ 0,38

Consulta no primeiro trimestre’ 0,651
Sim 141 1,00 £ 0,39

N&o 47 1,03+ 0,36
Aleitamento materno 0,221
predominante (dias)

2120 78 1,05+0,41

<120 113 0,98 + 0,35
Aleitamento materno atual® 0,975
Sim 58 1,01 +0,40

Nao 134 1,01 £0,37

Anemia 0,704
N&ao 85 1,02 + 0,38

Sim 108 1,00 £ 0,38
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Continuacdo da Tabela 2. Concentracdo média e desvio padrdo de retinol
sérico segundo fatores socioeconémicos e ambientais de criancas assistidas

pelos CMEIs. Goiania, 2005.

Variavel n Média + DP P
Estado inflamatério’ 0,064
Nao 109 1,05+ 0,36
Sim 77 0,95+0,41
Ferritina (ng/mL) ' 0,711
=30 22 0,98 +0,34
<30 159 1,01 + 0,38

Teste t de Student ; DP = desvio padréo *variaveis selecionadas para o modelo
t+ Excluidas as criancas sem resposta para: nimero de consultas pré-natal (n=10), consulta no
primeiro trimestre (n=5), aleitamento materno predominante (n=2), aleitamento materno atual

(n=1), estado inflamat6rio (n=7), ferritina (n=12)
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Tabela 3. Coeficiente de correlacdo do retinol sérico com varidveis de criancas

assistidas pelos CMElIs. Goiania, 2005.

Variavel n r P
Escolaridade da méae (anos) 193 -0,022 0,379
Peso ao nascer (gramas) 191 -0,004 0,960"
Numero de criangas menor de cinco anos 193 -0,013 0,428
Renda per capita® 192 0,070 0,331
Aleitamento materno exclusivo (dias)® 191 0,067 0,354
Niveis de hemoglobina (g/dL) 193 0,053 0,468"
Niveis de ferritina (ng/mL)$ 181 0,072 0,168*
Niveis de PCR (mg/dL)* 186 -0,107 0,073
Idade da crianca (meses) 193 -0,004 0,960"
Idade <18 (meses) 136 -0,087 0,157
Idade = 18 (meses) 57 0,287 0,015™

T I

*
correlacdo de Spearman 'correlacdo de Pearson

varidveis selecionadas para o modelo

SExcluidas as criangas sem resposta para: peso ao nascer (n=2); renda per capita (n=1),

aleitamento materno exclusivo (n=2), niveis de ferritina (n=12); niveis de PCR (n=7)
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Tabela 4. Fatores associados a deficiéncia de vitamina A em criangas assistidas
pelos CMEIs de acordo com parametros laboratoriais. Goiania, 2005.

Variaveis n Deficiéncia de Vitamina A* p
Sim Nao

n % n %
Anemia® 0,380"
Sim 108 26 24,07 82 75,93
Nao 85 16 18,82 69 81,18
Deficiéncia de ferro 0,005*
sem anemia"
Sim 29 1 3,45 28 96,55
Nao 20 7 35,00 13 65,00
Ferritina (ng/mL) 0,886"
=30 22 5 22,73 17 77,27
<30 159 34 21,38 125 78,62
Anemia ferropriva' 0,044"
Sim 45 6 13,33 39 86,67
Nao 20 7 35,00 13 65,00

* deficiéncia de vitamina A: retinol <0.7 ymol/L; sem deficiéncia retinol = 0.7 pmol/L
TQui—quadrado de Pearson *Teste exato de Fisher

§crian(;as com anemia: hemoglobina < 11 g/dL; sem anemia hemoglobina = 11 g/dL

"deficiéncia de ferro sem anemia: ferritina <12 ng/mL e PCR <0.5 mg/dL e hemoglobina = 11
g/dL; sem deficiéncia de ferro ferritina = 12 ng/mL e hemoglobina = 11 g/dL e PCR <0.5 mg/dL.
Excluidas: 25 criangas com PCR aumentado e 11 criancas que ndo tinham soro suficiente para
andlise de PCR e/ou ferritina

Tanemia ferropriva: (Sim) hemoglobina <11 g/dL e ferritina <12 ng/mL e PCR <0.5 mg/dL; (N&o)
hemoglobina =11 g/dL e ferritina = 12 ng/mL e PCR <0.5 mg/dL. Excluidas: 49 crian¢cas com PCR
aumentado, oito criancas com anemia sem deficiéncia de ferro e seis criangas que nao tinham
soro suficiente para analise de PCR e/ou ferritina
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Tabela 5. Andlise de regressao linear mdltipla dos efeitos das variaveis
relacionadas a parametros hematoldgicos e bioquimicos sobre a prevaléncia de
deficiéncia de vitamina A em criancas assistidas pelos CMEIs. Goiania, 2005.

Variaveis B Erro padrao p

Modelo 1*

Esgotamento sanitario’ 0,083 0,059 0,162
Local de moradia* 0,068 0,058 0,241
PCR® -0,133 0,062 0,034
Log da Ferritina 0,107 0,064 0,095
Constante 0,899 0,072 <0,001
Modelo 2*

Esgotamento sanitario 0,098 0,057 0,089
Local de moradia 0,096 0,056 0,092
PCRS® -0,115 0,056 0,043
Constante 0,966 0,054 <0,001

*r2 e r2-gjustado do modelo 1: 0,213 e 0,023; 12 e r2-ajustado do modelo 2: 0,044 e 0,029

B: coeficiente de regresséo

Tvariavel categoérica (O=esgoto e 1=fossa séptica)

fariavel categorica (O=casa propria e 1=alugada, financiada ou invasao)

Svariavel categorica (O=auséncia de processo inflamatério e l1=presenca de processo
inflamatério)
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CAPITULO 3 - CONSIDERACOES FINAIS

e A prevaléncia de deficiéncia de vitamina A nas criangas avaliadas foi de
21,8% e evidencia a DVA como um importante problema de saude publica nas
criancas atendidas nos CMEIls de Goiania, assim como ocorre em outras regidées
do Brasil e no mundo. A alta prevaléncia apresentada predispfe as criancas a
maiores indices de morbidade e mortalidade infantil.

e Os indicadores socioecOmicos, ambientais, as caracteristicas da mée e da
crianca ndo apresentaram associacdo com 0s niveis de retinol sérico e reforcam
a hipotese que a alimentacdo tem grande impacto sobre a deficiéncia de
vitamina A nesta amostra.

e A constatacdo de que a deficiéncia de vitamina A foi associada aos niveis
de PCR reforcam a importancia da investigacdo desta deficiéncia em criangas
com risco de processo inflamatorio ou infeccioso. Os niveis de hemoglobina e
ferritina ndo apresentaram associacao com os niveis de retinol sérico.

e Os resultados sugerem a necessidade de planejamento, avaliagdo e
implementacéo de politicas de saude no pais direcionados a combater a DVA na
populacao infantil. Estudos que avaliem a deficiéncia de vitamina A na populacao
infantil devem ser realizados, pois servem como importante fonte de informacgéo
e vigilancia para o gestores em saude.

e As intervencdes nutricionais também devem ser implementadas com
vistas ao reconhecimento pela populacdo da importancia do consumo de
alimentos fonte de vitamina A. A suplementacao, fortificagcdo e diversificacao
alimentar € de extrema relevancia para o0 aumento do consumo da vitamina A.

e Ressalta-se que os dados parciais do Projeto “Avaliagdo da vitamina A
sérica e associacdo com anemia em criancas de seis a 24 meses de creches
municipais de Goiania-GO”, financiado no Edital n. 06/2008 do CNPq, que
forneceu o banco de dados para este estudo forneceram subsidios para gestores

e profissionais de saude da Secretaria Municipal de Saude na decisdo em iniciar
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a suplementacdo com megadoses de vitamina A em criancas menores de cinco

anos de idade na cidade de Goiania.
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ANEXOS

Anexo A — Parecer do Comité de Etica
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Anexo B — QUESTIONARIO DA PESQUISA

Anemia nutricional: suplementacdo como medida de prevencéao e
tratamento na primeira infancia

12 ENTREVISTA

1.N°deordem: 1| | __INORD
2. Apés o primeiro exame de sangue anotar
se acrianca estd ( )1. Anémica ( )2. Nao anémica 2|__|GRUPO

IDENTIFICACAO DA CRIANCA E RESPONSAVEL

3. Datadaentrevista: /[ 3| L | | | ] _ |DENT
4. Horério de inicio da entrevista: h min 4 ||| |HORAIN
5. Nome do CMEI: 5| |CMEINUM

Nome da crianca:

6. Primeiras letras do nome da crianga: 6| || |NOMECR
Qual é nome da Sr2 (Sr.) ?
7.0 que a Sr? (Sr) é do(a) ? (Falar o nome da crianga)
()1.M&e ()2.Pai ( )3.Avé ( )4Tia 5.()Outro: 7|_|PARENT
8. € menino ou menina ? (Falar o nome da crianca)

() 1. Masculino () 2. Feminino 8|__| SEXO
9. Quando ele (a) nasceu ?

e O | [ || | | |DNASCR
10. Qual a idade do seu filho (a) hoje? ___ (meses) 10 |__|__ | IDADEM
Endereco da residéncia:

11. Bairro: 11.|__ | |BAIRRO
Cidade:
Local de referéncia:
Telefones para contato: Celular:
12. Comquepesoele (@ nasceu?: g 12| |__|__| | PENASC
13.( )1. Peso ao nascer relatado ( )2. Peso ao nascer visto no cartdo da crianga 13| |CARTAO
14. Com que alturaele (a) nasceu? ____ cm 14| | |ALTNASC
15. Em que dia o seu filho(a) estava programado para nascer?

S S 5 || | | | | |DPP
16. Ele nasceu prematuro ou na época certa ?
() 1. Prematuro
()2.ATermo 16|___| PREMAT
17. Ele (a) é gémeo(a) ?
()1.Sim
( )2. Nao 17| | GEMEO

Caso tenha nascido com menos de 25009, prematuro ou gémeo, agradeca e encerre a entrevista aqui,
explicando o motivo.
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DADOS SOCIO-ECONOMICOS E FAMILIARES

RESPONSAVEIS RENDA
Pai
Mae

Outras rendas:

18. Rendabruta: , 00
19. Quantas pessoas residem nacasa? : __
20.Rendapercapita:__ _  ,00

* Salario minimo vigente : R$ 260,00
21. Namero de criancas menores de 5 anos

ESCOLARIDADE (SERIE COMPLETA)

18] _|__|_ | _|__|RENDBR
191 _|__|NMEMBR
20|__|__|__[__|RENPER

21|___|MENOR

ANALFABETO=0 ESCREVE SO O NOME =0,5 NAO SABE = 99,9

22. Até que série a Sr? () ou responsavel ( )pela crianga completou:

23. Quem € o chefe da familia?
() 1. M@e dacrianca ( )2. Paidacrianca  (
()4 Avo ()5.Tia (

) 3. Avd
) 6. Outro

24, Até que série o chefe da familia completou?

SITUACAO HABITACIONAL

25. Tipo de Moradia:

A casa que voceé reside é:
() 1.Prépriaoucedida ( )2.Alugadaou financiada ( ) 3. Invasdo

26. Condicdes de saneamento:

A agua da sua casa é:
A) ()1. Agua Tratada () 2. Cisterna

Tem esgoto ou fossa?
B) () 1. Esgoto () 2. Fossa Séptica ou Negra

27. Disponibilidade de alimentos
A) Tem horta caseira? () 1. Nao
()2.Sim

v

Quiais alimentos mais consumidos da horta?

B) Cria algum animal comestivel ?
() 1. Néo
()2.Sim

v_22|__ | |,|_|ESCMAE
23|___|CHEFE
24|__|__|,|__|ESCCHF

25|__ | MORAD

26A|___| AGUA
26B|__|ESGOT

27A|__|HORTA

27A1__|__|__| QHOR1
27A|_|_|__|QHOR2
27B|__|CRIA

76



—» Quais animais?

( )1. Galinhas () 2. Porcos () 3. Galinhas e porcos 27B|__| QCRI
( )4. Outros
C) Vocé recebe cesta de alimentos do governo?
() 1. Nao 27C|__|CESTA
()2.Sim. Qual?

ANEMIA

28. Seu filho fez o teste do pezinho? )
()1.Sim ()2.Néo 28 |_|PE

29. Trouxe o resultado do teste do pezinho do Laboratério da APAE de Anapolis?
()1.Sim ()2. Néo 29 |_|APAE

v

A) Caso sim, qual foi o resultado da HbS, HbC, HbD e HbE?
() 1.Normal ()2. Anormal 29A |_ | APAE2

B) Teve outra alteracdo?

!

()1 Sim () 2.Néo 29B |__ | APAE3
Qual ?

Caso nédo tenha levado o resultado do teste do pezinho perguntar se:

29C. O resultado deu alguma alteracdo?

[

. Sim " Qual? 20C || APAE4
0

30. Seu filho j& teve anemia?
()1.Sim () 2.Néo () 3. N&o sabe 30|___|ANEM

* CASO SIM, (responda as questdes 31 e 32)

31. Qual a idade ele tinha na época? meses 31 |__|_ | IDADE

32. Como tratou ou esta tratando ?

() 1. Remédio. Qual ? Quanto tempo ? 32 || TRAT
() 2. Alimentos Quais ?
(') 3. Outra forma

33. Seu filho ja tomou ou estd tomando algum remédio que conste nesta lista? (Lista de medicamentos que
contém ferro).

1.()Sim Casosim: A ()Tomou B () Estatomando 33 |_|FERR 1
2.( ) Néo 33 |_|FERR2
34. Doencas atuais:
() 1. Verminose 5. ( ) Diarréia nos dltimos 15 dias
( ) 2. Resfriado ou gripe 6. ( ) Febre na Gltima semana
(') 3. Doencga cronica Motivos ? 6.1 ( ) Vacina
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() 4. Alergia 6.2 ( ) Outro
7.( ) Outras 34 |_|__|__|DOEN
8. ( ) Nenhuma
34 A Seu filho estd tomando algum remédio atualmente?
(
(

1.()Sim  Casosim, qual (is) ? 34A |__|MEDIC
2. ( ) Néo

35. Esquema de vacina correto para a idade (olhar no cartdo da crianca)

Completo ()
Incompleto () ( ) BCG (a0 nascer)

( ) Tetravalente (difteria, tétano, coqueluche e gripe - 2°, 4°, 6° e 15° més)

() Anti-pdlio (2°, 4°, 6° e 15° més)

( ) Hepatite B (zero, 1° e 6° més)

( ) Febre amarela (9° més)

() SRC - Triplice viral - sarampo, rubéola, caxumba - 12° més).
Ultima vacina : Data:
PRE- NATAL
36 A Assisténcia pre-natal: 1. ( ) Sim 2. ( ) Nao 36 | |NATAL
36 B Caso sim, fez consulta no 1° trimestre de gestagdo 3. ( ) Sim 4. ( ) N&o 36 A|___| TRIM
36 C N° de consultas no total do pré-natal : 36C|__| __|CONS
37. Aleitamento materno e alimentacdo complementar:
- Vocé amamentou seu filho? 1. ( ) Sim 2. ( )Nao 37|_| MATER
- CASO SIM:
37 A - S6 o leite materno (sem dar agua e/ou chd) foi dado até dias 37A__ | | |MAT1
37 B - Leite materno com agua e/ou cha, até dias 37B ||| |MAT2
37 C - Leite materno (com agua e/ou cha e/ou suco), até dias 37C|__|__ | |MAT3
37 D - Ainda estd amamentando ? 1. () Sim 2. ( ) N&o 37D |__|MAT4
37 E - CASO NAO, o leite materno (com outros alimentos) foi dado até __ dias 37E|__| | | MATS

38. Quais os alimentos introduzidos e quando (dias)

ALIMENTOS 0-15d|15-1m |1-2m |2-3m |3-4m [4-5m 5-6m |6mou+ |ndo
introd

AGUA

CHA

MAMADEIRA

LEITE FLUIDO
DILUIDO

LEITE FLUIDO
INTEGRAL

LEITE
FORMULADO

OUTROS
LEITES

FARINHA
ENRIQUECIDA
(NESTON,
MUCILON
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PAPA DE
FRUTA

SOPINHA

COMIDINHA

CARNE OU
FRANGO

CALDO DE
FEIJAO OU
FEIJAO
AMASSADO

FIGADO

39. Carne ou frango
A) Vocé ja introduziu carne ou frango na alimentagéo de seu filho?
1.( )Sim 2.( ) Néo 39 A |__|CARNE
B) Caso sim:
Carne de frango: 1. ( )a sua crianca chupa ou mastiga e joga a carne fora 2. ( ) mastiga e engole
Carne de vaca: 3. () a sua crianga chupa ou mastiga e joga a carne fora 4. ( ) mastiga e engole

39B|___ | |INGER
C) Caso néo introduziu carne ou frango, qual o motivo ?
40. Cha
Décha atualmente ? 1. ( ) Sim 2.( ) Néo 40 |__| CHA
Caso sim,
A) Tipo de cha 40A__ ||| TIPO
B) Freqiiéncia 40 B|__ || |FREQ
C) Quantidade de ch4 ingerido 40C|__|__ | |QUANT
D) Horério que d& o cha:
1. () Intervalo das refeigdes 4. ( )Proximo ao leite materno 40D|__ |HORA
2. () Logo ap6s as principais refeicdes 5. ( ) Proximo a mamadeira
3. () Outros
41. Costuma dar sucos naturais ou frutas as refei¢des nos finais de semana?
1.()Sim Caso sim, freqtiéncia?
2.( ) Néo Quiais frutas ?
41 |___|SUco
42. Quais os tipos de leite introduzidos :
1. ( ) Fluido diluido 5. () Leite integral em p6
2. () Fluido integral 42 A 6. Formulado ( ) 1.Nestogeno 1 2. ( ) Nestogeno 2 3. ( ) Nestogeno Soy
3.( ) Leitede fazenda 4.( )Nanl1l 5.( )Nan2 6. ( ) Nestogeno Plus 7.( ) Outro
4. ( ) Néo introduziu 42 | ||| _|LEITE
42A__|__|__|FORM
43. Caso utilizou o leite formulado, por quanto tempo (dias) ? 43| _ | | | TEMPO
44. Por quantos dias costumava durar 1 (uma) lata deste leite formulado? 44 ||| DIAS

45. Feijdo: caso o lactente consuma em casa, responda:
A) Forma de preparo que é dado em casa:
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1. () Caldoralo 4. () Feijdo amassado ou liquidificado

2. () Caldo grosso 5. ( ) Feijdo amassado ou liquidificado e peneirado

3. () Feijdo inteiro 45A | |FEN
B) Com que idade (meses) se deve dar feijao inteiro ? 45B|__ | |MES
Por qué?

C) Vocé coloca o feijao de remolho antes de cozinha-lo ?

1.( ) Sim Por quanto tempo ? 45C|__|REM
2.( ) Néo

(Caso sim ou nao) por qué ?

D) Caso vocé deixe o feijdo de remolho, vocé aproveita esta agua que o feijao ficou ?
1.( ) Sim 2.( ) Néo 45D |__|AGUA
Por qué?

E) Vocé costuma oferecer café da manhd ou mamadeira pela manha (1) e/ou jantar (2) e/ou mamadeira a
noite (3) para a sua crianga durante a semana? Caso néo ofereca colocar (0). 45E|__ || |REFEI
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46. SEMI-QUANTITATIVO DA FREQUENCIA ALIMENTAR COM AS MAES (alimentagéo fora do CMEI e fim

de semana).

ALIMENTO DIARIAMEN [4A6X 2A3X 1X MENSAL | NUNCA/
TE SEMANA SEMANA SEMANA | QUINZ. |[-MENTE |RARO
N © vezes dia N °vezesdia | N °vezesdia Qtde Qtde Qtde
/qtde /qtde /qtde

LEITE MATERNO

LEITE FLUIDO

LEITE INT.EM PO

LEITE
FORMULADO

CARNE DE VACA

CARNE DE
FRANGO

FIGADO

CALDO DE CARNE

OUTRAS CARNES

CALDO DE FEIJAO

FEIJAO

BANANA

LARANJA

MACA

LIMAO

MAMAO

OUTROS

ABOBORA

ABOBRINHA

BATATA INGLESA

BETERRABA

CHUCHU

CENOURA

COUVE

ESPINAFRE

FOLHOSOS

TOMATE

OUTROS

MAISENA

NESTON

MUCILON

AVEIA

FARINHA LACTEA

CERELAC

FUBA DE MILHO

FARINHA DE
MANDIOCA

BISCOITOS

SUCO EM PO

SUCOS DE FRUTA
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* negrito - semi-quantitativo
normal - apenas o quantitativo

47. Horério de término da entrevista:

/h

e

min

47| || | |HORAFIN

Entrevistador (a)
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22ENTREVISTA

1.N°deordem: 1__|__|__INORD
2. Apés o primeiro exame de sangue anotar
se acrianca estd ( )1. Anémica ( )2. Nao anémica 2|___|GRUPO

IDENTIFICACAO DA CRIANCA E RESPONSAVEL

3. Datadaentrevista; /[ 3 | L || | |DENT
4. Horario de inicio da entrevista: h min 4 || | _|HORAIN
5. Nome do CMEL: 5__|__|CMEINUM

Nome da crianca:

6. AVALIACAO

1.DATA 2. PESO 3.ALTURA 4. TEMPERATURA

6 A. DOENCAS ATUAIS

1. ( ) Resfriado ou gripe 3. ( ) Diarréia nos altimos 15 dias
2. () Febre na Gltima semana 4. ( ) Outras

Motivo ? ( ) Vacina ( ) Néo tem 6A|__ | DOENC

() Outro

B. Esteve internado nos Gltimos 15 dias ?
1. () Sim Motivo ?
2. ( ) Néo 6B|__|HOSP
C. Sua crianca esta tomando antibi6tico, sulfato ferroso, vitaminas ou outro remédio atualmente ?
1.( )Sim  Qual (is) ?
2 ( ) Néo 6C|__| REME
D. Apgar: 6D |___ | APGAR

7. Esquema de vacina correto para a idade (olhar no cartdo da crianca)

Completo ()
s
Incompleto () ( ) BCG (ao nascer)
( ) Tetravalente (difteria, tétano, coqueluche e gripe - 2°, 4°, 6° e 15° més)
() Anti-pdlio (29, 4°, 6° e 15° més)
() Hepatite B (zero, 1° e 6° més)
( ) Febre amarela (9° més)
() SRC - Triplice viral - sarampo, rubéola, caxumba - 12° més).
Ultima vacina : Data:
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8. EXAMES LABORATORIAIS
8.1 - Sangue
DATA:

VALORES

Ne ERITROCITOS ( Milhdes por 1)

Hb (g/dl)

HEMATOCRITO (%)

VCM (fl)

HCM (pg)

RDW (%)

MORFOLOGIA

LEUCOCITOS ( 01)

NEUTROFILOS (%)

BASTONETES (%)

SEGMENTADOS (%)

LINFOCITOS (%)

EOSINOFILOS (%)

PLAQUETAS ( [1)

FERRITINA (ng/ml)

FERRO SERICO (ng/dI)

TRANSFERRINA

CAPACIDADE DE LIGACAO DO FERRO

SATURACAO DA TRANSFERRINA (%) -
INDIRETO

RECEPTOR DE TRANSFERRINA

PROTEINA C REATIVA (mg/l)

FOLATO SERICO (ng/mL)

VITAMINA B12 (pg/mL)

SANGUE OCULTO NAS FEZES

Entrevistador (2)

47. Horéario de término da entrevista:
HORAFIN

/h

e

min

Al ||

Entrevistador (a)
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Anexo C — Normas e instrucdo aos autores para publicacdo no periddico
Maternal and Child Nutrition

Author Guidelines

1. GENERAL

The high profile of maternal and child nutrition has highlighted the need for a
focused, well-respected and dedicated forum for the presentation of original research
findings in this field.Maternal & Child Nutrition keeps the audience fully informed
about new initiatives, the latest research findings and innovative ways of responding
to changes in public attitudes. Drawing from global sources, the Journal provides an
invaluable source of up-to-date information for health professionals, academics and
service users with interests in maternal and infant nutrition.

The scope of Maternal & Child Nutrition includes pre-conceptual nutrition, antenatal
and postnatal maternal nutrition, women's nutrition throughout their reproductive
years, and fetal, neonatal, infant and child nutrition, up to and including adolescence.
Topics covered include:

. Nutritional needs of mothers and their children in health and disease

Physiological, sociocultural, psychological, economic and political aspects of

nutrition
. Health improvement
. Health education
. Health policy and assessment in practice
. Inter-agency initiatives
. Food safety and related environmental and regulatory issues
. Nutritional risk assessment
. Evaluation of interventions aimed at improving health
. The role of nutrition in both healthy and vulnerable groups
. Development of research methods, validation of measures

Please read the instructions below carefully for details on the submission of
manuscripts, the journal's requirements and standards as well as information
concerning the procedure after a manuscript has been accepted for publication
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in Maternal & Child Nutrition. Authors are encouraged to visit Wiley-
Blackwell's Author Services for further information on the preparation and submission
of articles and figures.

2. ETHICAL GUIDELINES
Maternal & Child Nutrition adheres to the below ethical guidelines for publication and
research.

2.1. Authorship and Acknowledgements

Authorship: Authors submitting a paper do so on the understanding that the
manuscript has been read and approved by all authors and that all authors agree to
the submission of the manuscript to the journal. ALL nhamed authors must have made
an active contribution to the conception and design and/or analysis and interpretation
of the data and/or the drafting of the paper and ALL must have critically reviewed its
content and have approved the final version submitted for publication. Participation
solely in the acquisition of funding or the collection of data does not justify authorship
and, except in the case of complex large-scale or multi-centre research, the number
of authors should not exceed six.

Maternal & Child Nutrition adheres to the definition of authorship set up by The

International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE). According to the ICMJE

authorship criteria should be based on

1. substantial contributions to conception and design of, or acquisition of data or
analysis and interpretation of data,

2. drafting the article or revising it critically for important intellectual content and
3. final approval of the version to be published.

Authors should meet conditions 1, 2 and 3. It is a requirement that all authors have
been accredited as appropriate upon submission of the manuscript. Contributors who
do not qualify as authors should be mentioned under Acknowledgements.

Acknowledgements: Under Acknowledgements please specify contributors to the
article other than the authors accredited.

2.2. Ethical Approvals

All studies using human or animal subjects should include an explicit statement in the
Material and Methods section identifying the review and ethics committee,
institutional council or review board approval for each study, if applicable. Editors
reserve the right to reject papers if there is doubt as to whether appropriate
procedures have been used.
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2.3 Clinical Trials

Clinical trials should be reported using the CONSORT guidelines available

at www.consort-statement.org. A CONSORT checklist should also be included in the
submission material (http://www.consort-
statement.org/mod_product/uploads/CONSORT 2001 checklist.doc).

Manuscripts reporting results from a clinical trial must provide the registration number
and name of the clinical trial. Clinical trials can be registered in any of the following
free, public clinical trials registries: www.clinicaltrials.gov, clinicaltrials-

dev.ifpma.org, isrctn.org. The clinical trial registration number and name of the trial
register will be published with the paper.

2.4 Conflict of Interest, Source of Funding and Contributions

Conflict of Interest: Authors are required to disclose any possible conflict of interest.
These include financial (for example patent, ownership, stock ownership,
consultancies, speaker’s fee).

Source of Funding: Authors are required to specify the source of funding for their
research when submitting a paper. Suppliers of materials should be named and their
location (town, state/county, country) included. The information will be disclosed in
the published article.

Maternal & Child Nutrition requires that sources of institutional, private and corporate
financial support for the work within the manuscript must be fully acknowledged, and
any potential conflicts of interest noted. As of 1 March 2007, this information will be a
requirement for all manuscripts submitted to the Journal and will be published in a
highlighted box on the title page of the article. Please include this information under
the separate headings of ‘Source of Funding’ and ‘Conflict of Interest’ at the end of
your manuscript.

If the author does not include a conflict of interest statement in the manuscript then
the following statement will be included by default: ‘“The authors declare that they
have no conflicts of interest’

Contributions: Authors are required to specify their role in the conceptualizing and
designing and/or analysis and interpretation of the data and/or the drafting of the
paper.

2.5 Appeal of Decision
The decision on a paper is final and cannot be appealed.

2.6 Permissions
If all or parts of previously published illustrations are used, permission must be
obtained from the copyright holder concerned. It is the author's responsibility to
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obtain these in writing and provide copies to the Publishers.

2.7 Copyright Assignment

Authors submitting a paper do so on the understanding that the work and its
essential substance have not been published before and is not being considered for
publication elsewhere. The submission of the manuscript by the authors means that
the authors automatically agree to assign full copyright to Wiley-Blackwell if and
when the manuscript is accepted for publication. The work shall not be published
elsewhere in any language without the written consent of the publisher. The articles
published in this journal are protected by copyright, which covers translation rights
and the exclusive right to reproduce and distribute all of the articles printed in the
journal. No material published in the journal may be stored on microfilm or
videocassettes, in electronic databases and the like, or reproduced photographically
without the prior written permission of the publisher.

Correspondence to the journal is accepted on the understanding that the contributing
author assigns full copyright to the publisher to publish the letter as part of the journal
or separately from it, in the exercise of any subsidiary rights relating to the journal
and its contents.

Upon acceptance of a paper, authors are required to assign the full copyright to
publish their paper to Wiley-Blackwell. Assignment of the full copyright is a condition
of publication and papers will not be passed to the publisher for production unless full
copyright has been assigned. (Papers subject to government or Crown copyright are
exempt from this requirement; however, the form still has to be signed). A

completed Copyright Transfer Agreement must be sent to the Production Editor,
before any manuscript can be published. Authors must send the completed Copyright
Transfer Agreement by regular mail/fax/e-mail upon receiving notice of manuscript
acceptance, i.e., do not send the form at submission.

For questions concerning copyright, please visit Wiley-Blackwell’'s Copyright FAQ.

3. SUBMISSION OF MANUSCRIPTS

Manuscripts should be submitted electronically via the online submission
sitehttp://mc.manuscriptcentral.com/mcn. The use of an online submission and peer
review site enables immediate distribution of manuscripts and consequentially
speeds up the review process. It also allows authors to track the status of their own
manuscripts. Complete instructions for submitting a paper are available online and
below. Further assistance can be obtained from Victoria Hall Moran in the Editorial
Office by telephone: (+44(0) 1772 893 830), fax (+44(0) 1772 892 914) or by e-maill
(mcnjournal@uclan.ac.uk).
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3.1.

3.2.

3.3.

Getting Started

Launch your web browser (supported browsers include Internet Explorer 6 or
higher, Netscape 7.0, 7.1, or 7.2, Safari 1.2.4, or Firefox 1.0.4) and go to the
journal’s online Submission Site: http://mc.manuscripcentral.com/mcn

Log-in or click the ‘Create Account’ option if you are a first-time user.

If you are creating a new account.
- After clicking on ‘Create Account’, enter your name and e-mail information and
click ‘Next’. Your e-mail information is very important.
- Enter your institution and address information as appropriate, and then click
‘Next'.
- Enter a user ID and password of your choice (we recommend using your e-mail
address as your user ID), and then select your area of expertise. Click ‘Finish’.

If you have an account, but have forgotten your log in details, go to Password
Help on the journals online submission
system http://mc.manuscriptcentral.com/mcn, and enter your e-mail address. The
system will send you an automatic user ID and a new temporary password.
Log-in and select ‘Author Center’.

Submitting Your Manuscript
After you have logged in, click the ‘Submit a Manuscript’ link in the menu bar.

Enter data and answer questions as appropriate. You may copy and paste
directly from your manuscript and you may upload your pre-prepared covering
letter.

Click the ‘Next’ button on each screen to save your work and advance to the
next screen.

You are required to upload your files.
- Click on the ‘Browse’ button and locate the file on your computer.
- Select the designation of each file in the drop-down menu next to the Browse
button.
- When you have selected all files you wish to upload, click the ‘Upload Files’
button.

Review your submission (in HTML and PDF format) before sending to the
Journal. Click the ‘Submit’ button when you are finished reviewing.

Manuscript Files Accepted

Manuscripts should be uploaded as Word (.doc) or Rich Text Format (.rft) files (not
write-protected) plus separate figure files. GIF, JPEG, PICT or Bitmap files are
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acceptable for submission, but only high-resolution TIF or EPS files are suitable for
printing. The files will be automatically converted to HTML and PDF on upload and
will be used for the review process. The text file must contain the entire manuscript
including title page, abstract, text, references, tables, and figure legends, but no
embedded figures. Figure tags should be included in the file. Manuscripts should be
formatted as described in the Author Guidelines below.

3.4. Blinded Review

On submission, papers are reviewed by two or more members of the Editorial Board
and/or by outside experts in the field. Reviewers’ comments are sent to the primary
author with suggestions for revision as needed. Reviews take from 6 to 10 weeks.

Maternal & Child Nutrition uses double-blinded review. The names of the reviewers
will thus not be disclosed to the author submitting a paper and the name(s) of the
author(s) will not be disclosed to the reviewers.

To allow double-blinded review, please submit (upload) your main manuscript and
title page as separate files. Please upload:

. Your manuscript without title page under the file designation 'main document'
. Figure files under the file designation ‘figures'
. The title page, Acknowledgements and Conflict of Interest Statement where

applicable, should be uploaded under the file designation 'title page'

All documents uploaded under the file designation 'title page' will not be viewable in
the HTML and PDF format you are asked to review at the end of the submission
process. The files viewable in the HTML and PDF format are the files available to the
reviewer in the review process.

3.5. Suggest a Reviewer

Maternal & Child Nutrition attempts to keep the review process as short as possible
to enable rapid publication of new scientific data. In order to facilitate this process, it
would be helpful if you could suggest names and current e-mail addresses of
potential international reviewers who you consider capable of reviewing your
manuscript.

3.6. Suspension of Submission Mid-way in the Submission Process

You may suspend a submission at any phase before clicking the ‘Submit’ button and
save it to submit later. The manuscript can then be located under ‘Unsubmitted
Manuscripts’ and you can click on ‘Continue Submission’ to continue your submission
when you choose to.

90



3.7. E-mail Confirmation of Submission

After submission you will receive an e-mail to confirm receipt of your manuscript. If
you do not receive the confirmation e-mail after 24 hours, please check your e-mail
address carefully in the system. If the e-mail address is correct please contact your IT
department. The error may be caused by spam filtering software on your e-mail
server. Also, the e-mails should be received if the IT department adds our e-mail
server (uranus.scholarone.com) to their whitelist.

3.8. Manuscript Status

You can access ScholarOne Manuscripts (formerly known as Manuscript Central)
any time to check your ‘Author Center’ for the status of your manuscript. The Journal
will inform you by e-mail once a decision has been made. The Editors will endeavour
to provide a decision on each paper within 2 months of receipt.

3.9. Submission of Revised Manuscripts

Revised manuscripts must be uploaded within 3 months of authors being notified of
conditional acceptance pending satisfactory revision. Locate your manuscript under
'‘Manuscripts with Decisions' and click on 'Submit a Revision' to submit your revised
manuscript. Please remember to delete any old files uploaded when you upload your
revised manuscript. Please also remember to upload your manuscript document
separate from your title page.

4. MANUSCRIPT TYPES ACCEPTED
The Journal will publish the following types of contribution:

Original research reports: This should not be more than 8000 words in length. The
text should start with a structured abstract not exceeding 250 words, and thereafter:
Introduction, Materials and Methods, Results, Discussion, Acknowledgements,
References, Figures and Tables.

Review Articles: Critical and systematic reviews in any area of theory, policy or
research relevant to maternal and child nutrition (again not more than 8000 words in
length).

Short Communications: Short communications on topical theoretical or empirical
issues (not more than 2000 words). Articles referring to the publication or content of
recently published official documents and a discussion or comment on the impact of
legislation are welcome.

Letters to the Editor: Letters relating to materials previously published in Maternal &
Child Nutrition, or to topical and internationally relevant issues.
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Proceedings: Conference and workshop proceedings, usually edited by a Guest
Editor, and subject to customary reviewing process.

Editorials: Editorials or commentaries commissioned by the Editors.

Special Issues: Part or whole Special Issues bringing together collections of papers
on a particular theme, usually edited by a Guest Editor, and subject to customary
reviewing process.

Book reviews and conference reports: Commissioned book reviews and conference
reports which are likely to be of general interest to an international readership.

5. MANUSCRIPT FORMAT AND STRUCTURE

5.1. General

Manuscripts should be prepared with 1.5 line spacing and wide margins (2 cm) with a
font size of 10 or 12 pt. Pages should be numbered. In order to assist the review
process, authors should include continuous line numbers for their entire document.
This can be done simply and quickly in all standard word processing packages. (For
example, in MS Word, go to: File, Page setup, Layout, Line numbers, Add line
numbers, Continuous, and click ‘OK’.)

The editors reserve the right to adjust style to certain standards of uniformity. Authors
should retain a copy of their manuscript since no responsibility can be accepted for
damage or loss of papers.

5.2. Format

The language of publication is English. Authors for whom English is a second
language must have their manuscript professionally edited by an English speaking
person before submission to make sure the English is of high quality. It is preferred
that manuscripts are professionally edited. A list of independent suppliers of editing
services can be found
athttp://authorservices.wiley.com/bauthor/english_language.asp. All services are paid
for and arranged by the author, and use of one of these services does not guarantee
acceptance or preference for publication.

5.3. Structure

All manuscripts submitted to Maternal & Child Nutrition should include: title page,
abstract and keywords, main text, key messages, acknowledgements, conflict of
interest statement, source of funding, references, tables and figures.

Title Page: This should include the title and the corresponding author’s full name,
affiliation, full postal address, telephone number, fax number and e-mail address. The
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names, full postal addresses and affiliations of all co-authors should be clearly
indicated. Please ensure that these details are shown on the cover page only, and do
not appear on any other page of the manuscript.

Abstract and keywords: Supply an abstract (without subheadings) of up to 250
words. Below the abstract, provide up to six keywords that will assist indexers in
cross-indexing your article.

Optimizing Your Abstract for Search Engines

Many students and researchers looking for information online will use search engines
such as Google, Yahoo or similar. By optimizing your article for search engines, you
will increase the chance of someone finding it. This in turn will make it more likely to
be viewed and/or cited in another work. We have compiled these guidelines to enable
you to maximize the web-friendliness of the most public part of your article.

Main text: For empirical work this should include the following sections: Introduction,
Materials and Methods, Results and Discussion. The introduction should conclude
with a clear expression of the question and purpose of the study addressed in the
paper. We appreciate that in some circumstance authors may wish to amalgamate
the results with their discussion.

Presentation of statistical results: Please click here for guidance on how to
present statistical results.

“Presentation of Statistical Results.

State measurement units, where appropriate; present decimal numbers with full
stops, not commas (e.g. 1.27m); do not use naked decimal points (i.e. use 0.07,
rather than .07). Actual p-values should be reported to 2 significant figures, including
cases where the result is not statistically significant (e.g. p=0.76 rather than NS). For
p-values less than 0.001, state p<0.001. Summary of data (e.g. description of a
sample, baseline characteristics) should use standard deviation not standard error. If
using the notation atb state clearly what the b is. State absolute numbers, e.g. 10/20
(plus percentages if you wish).

For clinical trials, advice is given in the CONSORT statement (http://www.consort-
statement.org/). This should be followed as much as possible.

For observational studies, advice is given in the STROBE statement
(http://www.strobe-statement.org/). The relevant checklist should be followed as
much as possible. In particular, details are needed about the consideration and
handling of confounders, effect modifiers and mediating variables. Careful
justification of the method used to select a model is essential; an argument based
solely on p-values is unlikely to be sufficient.

93


http://authorservices.wiley.com/bauthor/seo.asp
http://www.blackwellpublishing.com/pdf/PresentationofStatisticalResults.doc

Justify your choice of sample size. Where possible state the full details of a formal
sample size calculation (so that it could be replicated), but do not present a post-hoc
calculation that has been done after data analysis — these are not meaningful.

Missing data can often lead to bias in results. State the number of subjects included
in each analysis, together with a clear statement about any missing data (e.g. non-
respondents, dropouts) and any checks you have done to compare subjects with
complete and incomplete data. Describe how you have handled missing data.

If you do not have prior hypotheses supported by sample size calculations then your
tests are exploratory, and p-values may be largely determined by your sample sizes.
Avoid presenting dozens of p-values, or the subset of p-values that are low. Give
clear justification for tests you choose to present; these should be dictated by the
objective of the research rather than the observed results.

When listing a set of variables (e.g. outtcomes or covariates) provide the complete
list and say ‘comprised’ rather than ‘included’.

For any study it is better to present estimates of effects (e.g. means, mean
differences, regression coefficients) and estimates of precision, preferably confidence
intervals (although standard errors can be useful). This is especially the case for
exploratory studies. Do not confuse statistical significance with practical importance.
When interpreting data, the practical importance of the results is very important and
cannot be deduced from the p-values themselves. Be clear what you mean when you
refer to ‘significance’.

When reporting statistical tests be explicit about any assumptions you have checked,
and give full details of a result in the following way: state the test name, followed by a
colon, then the test statistic (together with any degrees of freedom), and the p-value.
Examples are: ANOVA: F,6 = 5.6, p=0.042 and Chi-squared: X»,° = 19.34, p=0.62.”

Key Messages: A key message box should be provided with each manuscript. This
should include 3-5 messages on key points of practice, policy or research (not more

than 100 words). This also applies to articles solicited for themed issues.

Acknowledgements: Please specify all contributors to the article other than the
authors accredited (please refer to point 2.1).

Conflict of Interest Statement: Please refer to point 2.4.

Source of funding: Please refer to point 2.4.
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Note to NIH Grantees: Pursuant to NIH mandate, Wiley-Blackwell will post the
accepted version of contributions authored by NIH grant-holders to PubMed Central
upon acceptance. This accepted version will be made publicly available 12 months
after publication. For further information, seewww.wiley.com/go/nihmandate

5.4. References
All publications cited in the text should be presented in a list of references following
the text of the manuscript. Authors should follow the Harvard style of referencing.

In the text refer to the author’s name (without initials) and year of publication (e.g.
Kramer 2000). If there are two authors, give both surnames (e.g. Rasmussen &
Kjolhede 2004). For more than two authors, the surname of the first author should be
given followed by ‘et al.’ (e.g. Hall et al. 2006).

The list of references should be arranged alphabetically by authors’ names. The first
six authors should always be listed, but if there are more than six authors list only the
first six, followed by ‘et al.” The manuscript should be carefully checked to ensure the
spelling of authors’ names and dates are exactly the same as in the text as in the
reference list. References should be given in the following form:

Naidoo S. & Myburgh N. (2007) Nutrition, oral health and the young child. Maternal &
Child Nutrition 3, 312-321.

Pathak P., Kapil U., Kapoor S.K., Saxena R., Kumar A., Gupta N. et al. (2004)
Prevalence of multiple micronutrient deficiencies amongst pregnant women in a rural
area of Haryana. Indian Journal of Pediatrics 71, 1007-1014.

Institute of Medicine (2000) Dietary Reference Intakes for Vitamin C, Vitamin E,
Selenium, and Carotenoids. National Academy Press: Washington DC.

Gibson R.S. (2005) Principles of Nutritional Assessment, 2nd edn. Oxford University
Press: Oxford.

Dewey K.G. (2004) Impact of breastfeeding on maternal nutritional status.

In: Protecting Infants through Human Milk: Advancing the Scientific Evidence

Base (eds L.K. Pickering, A.L. Morrow, G.M. Ruiz-Palacios & R.J. Schanler), pp. 91-
100. Kluwer Academic/Plenum Publishers: New York.

References are only acceptable if already published or if formal acceptance has been
given for publication. Accepted papers not yet published may be cited as references
in the text, and in the reference list should include the title, the designated journal
and the words ‘in press’ in parentheses. Unpublished work, personal
communications, and information from unpublished sources must only be cited where
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absolutely necessary, and only in the text as ‘unpublished observations’ in
parentheses.

The Editors and Publisher recommend that citation of online published papers and
other material should be done via a DOI (digital object identifier), which all reputable
online published material should have - see www.doi.org/ for more information. If an
author cites anything which does not have a DOI they run the risk of the cited
material not being traceable.

We recommend the use of a tool such as Reference Manager for reference
management and formatting.

Reference Manager reference styles can be searched for
here:www.refman.com/support/rmstyles.asp

5.5. Tables and Figures

Tables: Tables should be numbered consecutively and referred to ‘Table(s) in the
text. Each table should have a title. Footnotes to tables should be typed below the
table and should be referred to by superscript lowercase letters. No vertical rules
should be used. Tables should not duplicate results presented elsewhere in the
manuscript (e.g. in graphs).

Figures: Figures should be no larger than A4 and should be in a suitable form for
reproduction. Photographs, charts and diagrams are all to be referred to as
‘Figure(s)’ and should be numbered consecutively in the order to which they are
referred. They should accompany the manuscript, but should not be included within
the text. Each figure should have a title and a legend and all legends should be typed
together on a separate sheet and numbered correspondingly. Please send electronic
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