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RESUMO

OBJETIVO: Avaliar o estado nutricional de ferro e os seus fatores relacionados em
criangas de 12 a 15 meses atendidas em Unidades Basicas de Saude de Goiania,
Goids. METODOS: Trata-se de um estudo transversal aninhado a pesquisa
“Efetividade da fortificacdo caseira com vitaminas e minerais na prevencao da
deficiéncia de ferro e anemia em criangas menores de um ano: estudo multicéntrico
em cidades brasileiras”. O trabalho foi realizado com 230 criancas, de 12 e 15
meses, atendidas em Unidades Basicas de Saude de Goiania, no periodo de junho
de 2012 a fevereiro de 2013. As prevaléncias de deficiéncia de ferro, anemia por
deficiéncia de ferro e anemia foram avaliadas por meio da concentracdo plasméatica
de ferritina e receptor de transferrina, hemoglobina e proteina C-reativa. Foi utilizada
regressao linear multipla para estimar o efeito de variaveis independentes sobre o
log das concentragbes plasmaticas de ferritina. Estas varidveis foram condi¢des
socioeconbmicas, demograficas, maternas, gestacionais, antropométricas,
amamentacao, uso de suplemento, e parametros bioquimicos. RESULTADOS: Com
relagdo ao estado nutricional de ferro, as prevaléncias de deficiéncia de ferro e
anemia por deficiéncia de ferro foram de 14,1% e 1,5% respectivamente. Além disso,
foi encontrada prevaléncia de 5,6% de anemia nos lactentes estudados. Os fatores
associados a ferritina foram o folato, a vitamina B12 e o uso de suplemento de ferro
no momento da coleta, os quais cada unidade elevaram o log da concentracdo
plasmatica de ferritina em 0,009 pg/L, 0,001 pg/L e 0,315 pg/L, respectivamente.
CONCLUSAO: Os dados do presente estudo evidenciaram baixas prevaléncias de
deficiéncia de ferro e anemia nas criangas estudadas. O uso de suplemento de ferro
e as concentracbes séricas das vitaminas B12 e folato correlacionaram-se as
concentragdes de ferritina e consequentemente, o estado nutricional de ferro nesta
populacéo.

Palavras-chave: Deficiéncia de ferro; Ferritinas; Receptores da transferrina; Acido
Foélico; Vitamina B12; Lactente.



ABSTRACT
NUTRITIONAL IRON STATUS OF INFANTS ATTEND IN BASIC HEALTH UNITS

OBJECTIVE: To evaluate the nutritional status of iron and its related factors in
children 12 to 15 months assisted in Health Units in Goiania, Goias. METHODS: This
is a cross-sectional study nested in research "Effectiveness of home fortification with
vitamins and minerals in the prevention of iron deficiency and anemia in children
under one year of age: a multicenter study in Brazilian cities ". The study was
conducted with 230 children, aged between 12 and 15 months, assisted in Health
Units in Goiania, from June 2012 to February 2013. The prevalence of iron
deficiency, iron deficiency anemia and anemia were assessed by the plasma means
concentration of ferritin and transferrin receptor, hemoglobin and C-reactive protein.
Multiple linear regression was used to estimate the effect of independent variables on
the log plasma concentrations of ferritin. These variables were socioeconomic,
demographic, maternal, pregnancy, anthropometric, breastfeeding, use of
supplement, and biochemical parameters. RESULTS: Regarding the iron status, iron
deficiency and iron deficiency anemia prevalence was 14.1% and 1.5%, respectively.
Also, anemia prevalence was 5.6% of the infants studied. The predictors of ferritin
were folate, vitamin B12 and the use of iron supplement at the time of collection,
which each unit raised the log plasma concentration of ferritin in 0.009 mg/L, 0.001
mg/L and 0.315 mg/L, respectively. CONCLUSION: The results of this study showed
low prevalence of iron deficiency and anemia in children studied. The use of iron
supplements and serum concentrations of vitamin B12 and folate correlated ferritin
concentrations and consequently the iron status in this population.

Keywords: Iron Deficiency; Ferritins; Receptors, transferrin; Folic Acid; Vitamin B 12;
Infant.
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CAPITULO 1

1 INTRODUCAO

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), o estado nutricional
de ferro pode estar presente na populacdo em quatro formas, que correspondem a
deficiéncia de ferro com anemia, deficiéncia de ferro sem anemia, estado normal de
ferro ou sobrecarga de ferro (WHO, 2007). Estima-se que a anemia afete 47,4% das
criangas em idade pré-escolar em todo o mundo (WHO, 2008), e que 50% destas
sejam deficientes em ferro (WHO, 2007).

No Brasil, ndo existe uma estimativa nacional da prevaléncia de deficiéncia de
ferro em criancgas, existem apenas estudos realizados em localidades especificas, os
quais evidenciaram prevaléncias superiores a 38%, como as observadas em Recife -
PE (CARVALHO et al., 2010), Acrelandia e Assis Brasil - AC (CASTRO et al., 2011),
Vicosa - MG (NETTO et al.,, 2006) e Sao Leopoldo - RS (BORTOLINI; VITOLO,
2010a). Em Goiania (GO), no ano de 2002, a prevaléncia verificada para esta
caréncia nutricional foi de 28%, valor abaixo dos encontrados nos trabalhos
supracitados (HADLER; JULIANO; SIGULEM, 2002). A presenca de deficiéncia de
ferro nestas criancas pode trazer consequéncias para a saude, uma vez que este
mineral desempenha fungdes importantes no organismo (KORDAS, 2010).

Dentre as fungdes que o ferro possui no organismo humano, evidencia-se a
realizacdo de transporte de oxigénio pela hemoglobina e participacdo na sintese de
DNA (KORDAS, 2010; LYNCH, 2007), e a sua escassez em criancas pode levar a
reducdo no desempenho cognitivo, comportamental e fisico durante o crescimento
(KORDAS, 2010), deficit no sistema imune e anemia por deficiéncia de ferro (WHO,
2001a). Assim, para reduzir este problema de saude publica é necessario conhecer
quais fatores influenciam o estado nutricional de ferro.

Diversos fatores tém sido evidenciados pela literatura, como os nutricionais
(GARCIA; GRANADO; CARDOSO, 2011; ROHNER et al., 2013), socioeconémicos
(CARDOSO et al, 2012; GONDIM et al., 2012; RODRIGUES et al, 2011),
ambientais (CASTRO et al., 2011; RODRIGUES et al., 2011), maternos (HABTE et
al., 2013; ROHNER et al., 2013) e antropométricos (CASTRO et al., 2011; YANG et



al., 2012). Dentre os fatores nutricionais, os principais sao interrup¢ao precoce do
aleitamento materno (ROHNER et al., 2013), insercdo incorreta da alimentacao
complementar, a ingestao inadequada de ferro e necessidade elevada deste mineral
nesta idade; o baixo consumo de ferro biodisponivel; a introducéo precoce ou alto
consumo do leite de vaca; baixo consumo de alimentos fonte de vitamina C; e dietas
ricas em acido fitico (WHO, 2001a).

Em relacdo aos fatores socioecon6micos, demograficos, maternos e
antropométricos podem ser apontados a idade da crianga entre seis e 24 meses
(CASTRO et al., 2011); idade (GONDIM et al., 2012) e escolaridade materna baixas
(AUSTIN; FAWZI; HILL, 2012); e criancas com baixo peso (YANG et al., 2012).
Fatores bioquimicos como proteina C-reativa (PCR), alfa-1 glicoproteina acida
(AGP) (ENGLE-STONE et al., 2012; CARVALHO et al., 2010) e retinol (SARAIVA et
al., 2014) também tem sido relacionado a caréncia de ferro. No entanto, ainda ndo
foi avaliada a relacdo de deficiéncia de ferro com niveis séricos de outros
micronutrientres como vitamina B12 e acido fdlico.

A partir dos dados apresentados, observa-se que a caréncia nutricional de
ferro € um problema de saude publica importante e que pode repercutir
negativamente na saude das criangas. A escassez de dados recentes de
prevaléncia de deficiéncia de ferro e a necessidade de conhecer os fatores que
influénciam esta deficiéncia justificam a realizacao deste estudo. Neste sentido, este
estudo foi norteado pela seguinte questao: Qual é o estado nutricional de ferro e os
fatores relacionados em criancas entre 12 e 15 meses atendidos em Unidades
Bésicas de Saude em Goiania?



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 CARACTERISTICAS DO FERRO

O ferro é um dos minerais mais abundantes no mundo, porém, a maior
parcela deste é encontrada no ambiente na forma insoluvel, seja como éxido de
ferro ou ferro metélico, os quais ndo atendem as necessidades biol6égicas dos seres
humanos (GULEC; ANDERSON; COLLINS, 2014). As formas de ferro utilizadas
pelos organismos humanos sao principalmente as encontradas nos alimentos, ferro
heme e/ou ndo heme (MCCLUNG; MURRAY-KOLB, 2013). O ferro heme esta
presente na hemoglobina, mioglobina e algumas enzimas dos alimentos de origem
animal (FUQUA; VULPE; ANDERSON, 2012), representando de 5 a 10% do ferro da
dieta consumida pela populacéo e possui maior biodisponibilidade, com absorcao de
15 a 35%, uma vez que € assimilado na forma encontrada no alimento, ferro ferroso
(estado de oxidagéo + 2) (LYNCH, 2007).

O outro formato do mineral, ferro ndo heme, é encontrado tanto em alimentos
de origem vegetal quanto de origem animal e representa a maior parte do ferro
consumido em uma dieta. O ferro nao heme, muito embora seja altamente
consumido, possui baixa biodisponibilidade, com absorcao inferior a 10% (GULEC;
ANDERSON; COLLINS, 2014;). Este baixo percentual de assimilacao se justifica
pela necessidade do ferro ndo heme ser alterado para o estado ibnico, na forma de
ferro férrico (estado de oxidagdo + 3) ou ferroso, o que ocorre por meio da
intensificacdo da sua solubilidade pelo baixo pH da secrecédo gastrica (MCCLUNG;
MURRAY-KOLB, 2013).

Quanto aos fatores que prejudicam a absorcao de ferro ndo heme, destaca-se
0 consumo deste mineral concomitante com a ingestdo de alimentos ricos em fitatos,
oxalatos ou taninos, bem como fontes de calcio, proteinas do leite, aloumina e
proteinas de soja (GULEC; ANDERSON; COLLINS, 2014; LYNCH, 2007).
Acrescente-se o transito intestinal rapido e sindromes de ma absorcdo como fatores
que também reduzem a absorcao de ferro (GULEC; ANDERSON; COLLINS, 2014).

Por outro lado, alguns alimentos e nutrientes aumentam a absorgéo de ferro

nao heme. Um dos exemplos é a vitamina C (acido ascorbico), que reduz o ferro



férrico em ferro ferroso (GULEC; ANDERSON; COLLINS, 2014; MCCLUNG;
MURRAY-KOLB, 2013). A absorcao do ferro ndo heme ocorre por difusdo passiva,
quando as concentracoes fisiolégicas do mineral estdo baixas, ou por transporte
ativo, pelo transportador de metal divalente 1 (DMT1) em concentra¢cdes normais de
ferro no organismo (MACKENZIE; IWASAKI; TSUJI, 2008).

O ferro heme (anel de ferroporfirina intacto) € absorvido no duodeno por
algum carreador de folato que ainda é desconhecido (GULEC; ANDERSON;
COLLINS, 2014), na forma encontrada no alimento (LYNCH, 2007). Ao entrar no
enterécito, o ferro pode ser armazenado como ferritina citoplasmatica, ou ser
exportado para a circulacdo através da membrana basolateral pela ferroportina 1
(FUQUA; VULPE; ANDERSON, 2012). O ferro absorvido é apenas uma parte do
ferro corporal total, a maior proporcdo deste ferro circulante é proveniente do
catabolismo dos eritrocitos (ANDERSON et. al., 2012).

A circulacado do ferro no sangue acontece por meio da transferrina, que vai
para a célula-alvo e se liga ao seu receptor de transferrina, presente na membrana
das células, formando o complexo transferrina-receptor que entra na célula por
endocitose (MACKENZIE; IWASAKI; TSUJI, 2008). Ao ser internalizado na célula, o
ferro é liberado e o complexo apotransferrina-receptor de transferrina, que fica livre,
€ levado de volta para o plasma, onde ficara disponivel para transportar mais ferro.
Com isso, o receptor de transferrina liberado no plasma se torna receptor de
transferrina solavel, com funcdo desconhecida no organismo, mas Uutil na
quantificagdo do estado nutricional de ferro (LYNCH, 2011).

Em relagdo ao armazenamento de ferro no organismo humano, o seu
excedente fica estocado, em forma de ferritina e hemossiderina, principalmente no
figado, mas também no baco, musculo esquelético e medula 6ssea, 6rgao que
requer maior quantidade de ferro por conta da sintese de hemoglobina (LYNCH,
2007). Quando necessario, o ferro armazenado é exportado pela ferroportina para a
circulagdo, onde se liga rapidamente a transferrina e vai para o seu destino. O
principal destino do ferro é a producao de hemoglobina, e depois de quatro meses,
quase todo esse ferro volta a ser estocado, pois essas células vermelhas sao
catabolizadas por macrofagos especializados presentes no figado, baco e medula
0ssea (LYNCH, 2011).

A homeostase do ferro é realizada pela hepcidina, horménio secretado pelo
figado e que afeta a absorcédo do ferro pelos enterdcitos duodenais e a exportacao



do ferro presente nos enterécitos, macréfagos e hepatécitos. Esta regulacdo é
negativa e ocorre por meio da ligacao com a ferroportina 1 na superficie da célula,
apos a ligacéo, o complexo hepcidina-ferroportina 1 € internalizado e degradado no
lisossomo (MCCLUNG; MURRAY-KOLB, 2013; LYNCH, 2007). A expressao de
hepcidina é induzida pelo acumulo dos estoques de ferro e pela inflamacao, e
suprimida quando os estoques de ferro sdo depletados, na presenca de anemia,
hipoxemia e eritropoese acelerada (FUQUA; VULPE; ANDERSON, 2012).

Além da hepcidina, as proteinas ferro-reguladoras 1 e 2 (IRP1 e IRP2)
também atuam na homeostase do ferro, em nivel local, ao se ligaram aos elementos
responsivos de ferro presentes no RNA mensageiro. Quando o individuo esta
deficiente em ferro as IRPs se ligam ao RNA mensageiro da ferritina, aumentando a
sintese destas, e também bloqueia a degradacdo do RNA mensageiro do receptor
de transferrina (ANDERSON et. al., 2012).

O ferro possui fungdes importantes no organismo humano, e estas estao
ligadas, em sua maioria, as suas propriedades de oxidacao-reducao (redox). Dentre
as suas fungdes é possivel citar a participacdo do processo de respiracao celular e
geracao de energia (ATP); e na funcdo imunolégica. Além disso, tem papel
importante na produgdo de hemoglobina e mioglobina, através da sintese de DNA
(GALLAGHER, 2012). Nesse sentido, a falta deste mineral pode trazer desequilibrios
e gerar consequéncias negativas importantes na saude dos individuos, inclusive de
lactentes (KORDAS, 2010).

2.2 DEFICIENCIA DE FERRO

De acordo com a OMS, o estado nutricional de ferro pode corresponder a
deficiéncia de ferro com anemia, deficiéncia de ferro sem anemia, estado normal
com quantidades variadas de ferro armazenado ou sobrecarga de ferro. A
deficiéncia de ferro € definida como uma condicdo de auséncia de reservas
mobilizaveis e de sinais de abastecimento comprometido para os tecidos, resultados
do balanc¢o negativo de ferro a longo prazo (WHO, 2001a).

A deficiéncia de ferro pode estar presente em lactentes, uma vez que durante

a infancia eles possuem um crescimento rapido, e as reservas de ferro que foram



acumuladas em seu organismo no periodo intra-uterino sdo esgotadas (LYNCH,
2007). Esta deficiéncia pode trazer consequéncias negativas ao funcionamento do
organismo humano, como alteragcdes no desempenho cognitivo, comportamental e
fisico durante o crescimento de criancas (LOZOFF et al., 2008), no entanto, os
estudos sao inconclusivos em relacdo ao mecanismo que desencadeia as referidas
alteracoes (KORDAS, 2010).

Outra consequéncia investigada consiste na ocorréncia de deficiéncia no
sistema imune, decorrente do prejuizo na secrecao de citocinas; e reducdo na
atividade bactericida de macréfogos e na proliferagcdo de células T, o que pode
elevar a mortalidade por infeccdes em todas as faixas etarias (WHO, 2001a).
Observa-se, contudo, estudos clinicos apontam que existem controvérsias sobre
este tema, pois dados apontaram que a suplementacéo de ferro aumentou o risco de
infecgdes, o que indica que o papel de deficiéncia no sistema imune ndo esta bem
determinada (DOMELLOF et al., 2014).

A anemia também é uma consequéncia da deficiéncia de ferro. Essa condi¢ao
ocorre por prejuizos na producdo da hemoglobina, levando a oxigenacao
inadequada das células do organismo (WHO, 2001a). Os sintomas mais comuns em
criangas com anemia por deficiéncia de ferro sédo fadiga, apetite ruim e compulsdes
alimentares incomuns (PAOLETTI; BOGEN; RITCHEY, 2014).

A deficiéncia de ferro é progressiva e tem sido apresentada em trés estagios.
No primeiro estagio ocorre a reducao dos estoques de ferro, que pode ser detectada
por reducdo nos niveis de ferritina sérica. O segundo estagio é chamado de
deficiéncia precoce de ferro funcional, que traz prejuizos as funcdes do organismo
que utilizam ferro, principalmente a eritropoiese, neste estagio a concentragéo de
receptor de tranferrina fica aumentado, pois mais receptores estao disponiveis na
superficie das células. Além disso, no segundo estagio ocorre reducao do ferro
sérico e da saturagéo de transferrina; e aumento da zinco protoporfirina, pois o0 zinco
substitui parcialmente o ferro na eritropoiese. O terceiro estagio ocorre quando a
deficiéncia de ferro funcional esta estabelecida, onde a eritropoiese esta
prejudicada, levando a um quadro de anemia por deficiéncia de ferro, com reducao
nos niveis de hemoglobina e do volume corpuscular médio (LYNCH, 2011).

Diante do exposto, a OMS recomenda a andlise de cinco indicadores do
estado nutricional de ferro (Quadro 1). Um marcador recomendado € o volume

corpuscular médio, que afere o tamanho das hemacias, no qual valores baixos séao



indicativos de deficiéncia de ferro, no entanto, também pode ser indicativo de
talassemia e anemia por inflamagao (WHO, 2007).

Outro biomarcador recomendado na avaliacdo da deficiéncia de ferro é o
zinco protoporfirina, um complexo formado a partir da ligacao entre a protoporfirina e
o zinco (WHO, 2007). Em condigbes normais, a protoporfirina se liga ao ferro na
formagédo hemoglobina, no entanto, na deficiéncia deste nutriente a protoporfirina se
liga ao zinco, o que acarreta um aumento nos niveis séricos deste biomarcador
(LYNCH, 2011). As desvantagens deste marcador € que ele fica alterado na
inflamacgéo ou quando o individuo possui alta exposicdo ao chumbo (LYNCH, 2011).

A ferritina, proteina que estoca ferro, também é um parametro recomendado,
pois evidencia a deficiéncia deste micronutriente nos seus primeiros estagios
(CAMERON; NEUFELD, 2011). A proteina mencionada é um preditor do estado de
ferro com alta especificidade, mas com sensibilidade moderada (CAMERON;
NEUFELD, 2011), pois na ocorréncia de inflamagbes ou infecgdes os niveis de
ferritina ficardo elevados, o que nao permitira a verificacdo da deficiéncia de ferro
(LYNCH, 2011; WHO, 2007).

Para minimizar os referidos erros de interpretacao da deficiéncia de ferro, a
OMS recomenda, ainda, avaliar a presenca de inflamacao, que pode ser mensurada
a partir da concentracdo de proteinas de fase aguda (Quadro 1) (WHO, 2007).
Nesse ambito, as proteinas avaliadas sdao PCR e AGP, sendo que altas
concentracdes destas proteinas podem explicar a elevada concentracao de ferritina
(CAMERON; NEUFELD, 2011; WHO, 2007).

Quadro 1. Pontos de corte para indicadores bioquimicos e proteina de fase aguda
para identificacao da deficiéncia de ferro em lactentes.

INDICADOR VALOR DE REFERENCIA'
Hemoglobina <110 g/L
Zinco Protoporfirina > 90 pymol/mol
Volume Corpuscular Médio <67-81 fL
Receptor de transferrina Utilizar limites recomendados pelo fabricante do ensaio
Ferritina <12 pg/L
Proteina C-reativa <5 mg/L

'WHO, 2007
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Recomenda-se também a determinacdo do receptor de transferrina (WHO,
2007), proteina ligada a membrana das células endoteliais, que realiza a importagao
do ferro ligado a transferrina para dentro da célula (CAMERON; NEUFELD, 2011). O
nivel do referido receptor reflete a intensidade da eritropoiese e a demanda por ferro
pelo organismo. A sua concentracdo aumenta na medida em que as reservas de
ferro diminuem, ndo sendo afetado pela presenca de inflamacao, razéo pela qual é
indicado para avaliar populacbes com alto risco de inflamacdo ou infeccao
(CAMERON; NEUFELD, 2011). Diversos estudos atuais tem usado os marcadores
ferritina e receptor de transferrina juntos, uma vez que sao complementares na
deteccdo da deficiéncia de ferro em seus diversos estagios (CARDOSO et al., 2012;
CASTRO et al., 2011; ENGLE-STONE, 2012; GRANADO et al., 2013).

Além disso, a analise da concentracdo de hemoglobina também pode ser
utilizada para diagnéstico da deficiéncia de ferro. Entretanto, esta deficiéncia
somente serd encontrada se o paciente estiver no terceiro estagio de deficiéncia de
ferro, no qual ele apresenta anemia. A luz do exposto, ndo se recomenda utilizar
apenas este parametro, pois a caréncia de ferro nem sempre € a causa da anemia.
Esta também pode ser causada por deficiéncia de vitamina A, &cido félico e vitamina
B12; e presenca de doencas infecciosas ou inflamatérias (WHO, 2007; WHO, 2008).

Nesse sentido, faz-se necessario escolher biomarcadores adequados, com
bom custo beneficio, para avaliar a prevaléncia de deficiéncia de ferro na populagao.
Com isso, € possivel conhecer a extensdo do problema e buscar solucdes
pertinentes.

2.3 EPIDEMIOLOGIA DA DEFICIENCIA DE FERRO E ANEMIA

2.3.1 Prevaléncia de deficiéncia de ferro

A deficiéncia de ferro é a caréncia nutricional mais comum no mundo. Entre
1990 e 1995, a OMS estimou que, dentre criancas de zero a quatro anos
pertencentes a paises industrializados, 20,1% apresentavam deficiéncia de ferro, ja
entre os paises nao industrializados a prevaléncia naquele grupo foi de 39,0%
(WHO, 2001a).
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Comparando dados de diferentes paises, observa-se que na Islandia, pais
desenvolvido, foi encontrada prevaléncia de deficiéncia de ferro em 9,1% da
populacao infantil (THORISDOTTIR et al., 2013), percentual este muito abaixo do
encontrado nas Filipinas (27,9%) (ROHNER et al., 2013) e Republica dos Camardes
(68,4%) (ENGLE-STONE et al., 2013), paises em desenvolvimento.

No Brasil, poucos trabalhos avaliaram a deficiéncia de ferro em criangas, o
que impossibilita uma avaliagdo da média nacional do estado nutricional de ferro.
Observa-se, contudo, que ha estudos realizados em locais especificos do pais, 0s
quais evidenciam dados preocupantes, como prevaléncias em patamares superiores
a 40% (BORTOLINI; VITOLO, 2010; CASTRO et al., 2011). A titulo de exemplo, tem-
se o resultado obtido no Recife, onde se verificou a prevaléncia de deficiéncia de
ferro em 51,5% das criancas com idade entre seis e 30 meses (Tabela 1)
(CARVALHO et al., 2010). Em Goiania (GO), em criangas de seis a 12 meses de
idade, a prevaléncia de anemia por deficiéncia de ferro foi de 53,2% (HADLER,
COLUGNATI, SIGULEM, 2004).

Além das altas prevaléncias ja verificadas em diversas regides, o seu
incremento também €& observado. Nesse ambito, estudo realizado no Acre em 2003
e 2007, encontrou prevaléncias de deficiéncia de ferro de 61,8% e 80,7%,
respectivamente, o que corresponde a um aumento de aproximadamente 20% na
prevaléncia desta deficiéncia entre os lactentes de zero a 24 meses daquele estado
(Tabela 1). Os autores deste estudo sugerem que este aumento foi decorrente de
diversos fatores, como manutencao da baixa qualidade do saneamento basico no
periodo, baixa qualidade da assisténcia pré-natal, aumento dos partos cesarianos.
Além disso, enfatiza-se a piora no padrao alimentar, com criangas realizando dietas
com baixa quantidade e biodisponibilidade de ferro e ainda baixa adesdo ao uso de
suplementos vitaminicos e minerais (GRANADO et al., 2013).

Nesse sentido, muito embora a deficiéncia de ferro seja uma caréncia
nutricional observada a nivel global, a qual afeta de forma mais prevalente os paises
menos desenvolvidos, no Brasil, verifica-se que existem poucos estudos avaliando o
referido problema de saude e a inexisténcia de uma avaliacao deste a nivel nacional.
Por outro lado, a prevaléncia da anemia, que pode ocorrer por consequéncia da

deficiéncia de ferro, esta bem determinada na literatura (WHO, 2008).
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Tabela 1. Prevaléncia da deficiéncia de ferro em criangas menores de 60 meses em
estudos realizados nos ultimos cinco anos, no Brasil.

Autores/ Local :tag :(ig Numero Prevaléncia Métodos
o .
ano (meses) amostral (%) utilizados
BORTOLINI; Séo Leopoldo Ferritina
VITOLO, 2010 (RS) 12-16 397 90,3 sérica
Ferritina,
CARVALHO . Proteina C-
etal., 2010 Recife (PE) 6-30 301 58,1 reativa
Ferritina
A lasmatica
Acrelandia e P ’
CASTRO et Acsis Brasil 6-60 624 44,9 receptor de
al., 2011 transferrina
(AC) e
plasmatico
Ferritina
plasmatica,
receptor de
CARDOSO et Ay transferrina
al., 2012 Acrelandia (AC) 6-24 190 84,8 plasmatico,
Proteina C-
reativa
Ferritina
A plasmatica,
GRANADO et Acre'(aé‘;j; (A9} o4 170(2003)  61,8(2003) receptor de
al., 2013 populacional) 224 (2007) 80,7 (2007) transfelrr.ma
plasmatico
77,7 (Ferro
Sérico) Ferro sérico,
14,4 transferrina,
R§2|R IS'(;JES Cascavel (PR) 6-24 628 (Transferrina) Volume
” 28,9 (Volume  Corpuscular
Corpuscular Médio

Médio)

2.3.2 Prevaléncia de anemia

Outra condicao a ser estudada é a anemia, segundo a OMS, esta é uma
condicao de saude em razdo da qual as hemacias ndo sédo capazes de promover a
oxigenacao adequada das células corporais (WHO, 2008). Estima-se que a
enfermidade esteja presente em 1,62 bilhdes de pessoas no mundo (WHO, 2007),
sendo que a faixa etaria mais afetada compreende as criancas com idade inferior a
cinco anos. Em reflexo desta realidade, entre os anos de 1993 e de 2005, 47,4% dos

individuos naquela faixa etaria apresentaram a doeng¢a no mundo (WHO, 2008).
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No Brasil, conforme Pesquisa Nacional de Demografia e Saude da Crianca e
da Mulher (PNDS) realizada em 2006, verificou-se prevaléncia de 20,9% de anemia
em criangas de seis a 59 meses (BRASIL, 2008), o que demonstra haver um
problema de saude publica moderado (WHO, 2008). Em relacdo as regides
brasileiras com maior prevaléncia da doenca, de acordo com a PNDS, destacaram-
se o0 Nordeste (25,5%) e 0 Sudeste (22,6%) (BRASIL, 2008).

Ainda quanto a prevaléncia de anemia em criangas, no estado de
Pernambuco foram avaliadas 1403 criancas de seis a 59 meses, verificando-se uma
prevaléncia de 32,8% (LEAL et al., 2011), a qual esta acima do valor encontrado
para a regido Nordeste pela PNDS (BRASIL, 2008). Ressalte-se que resultados
semelhantes foram encontrados em outras regides, a exemplo da regidao Norte,
conforme estudo realizado em Acrelandia e Assis Brasil (AC) com criancas da
mesma faixa etaria, pelo qual se constatou uma prevaléncia de 29,2% (CASTRO et
al., 2011).

Na Regidao Centro-Oeste, segundo dados da PNDS de 2006, encontrou-se
prevaléncia de 11% de anemia. Este valor estd abaixo do encontrado para o Brasil
(20,9%) (BRASIL, 2008), muito embora a ultima pesquisa realizada em Goiania, em
2005, com 196 criangas entre seis e 24 meses de idade, que frequentavam centros
municipais de educacao infantil (CMEI), tenha revelado a prevaléncia de 56,1%
(HADLER et al., 2008).

Diante do exposto, observa-se que a prevaléncia de anemia em criancas, a
nivel global, encontra-se acima dos valores verificados no Brasil. No entanto, os
dados brasileiros também sédo preocupantes, pois refletem uma realidade prejudicial
ao crescimento e desenvolvimento infantil, periodo de grande vulnerabilidade, uma
vez que, conforme os dados do PNDS, aproximadamente uma a cada cinco criancas

apresentam anemia.

2.4 FATORES RELACIONADOS A DEFICIENCIA DE FERRO

Considerando que as prevaléncias de deficiéncia de ferro e anemia sao altas,
faz-se necessario conhecer quais os fatores exercem influéncias sobre as mesmas,

para ajudar a reduzir estes problemas. A literatura expde alguns fatores, como os
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biolégicos, socioecondmicos, maternos, relativos a gestacao, praticas alimentares e
estado nutricional (WHO, 2001a).

o Fatores bioldgicos e socioeconémicos

Estudos evidenciam que criangas, principalmente com idade superior a seis
meses, sdo mais susceptiveis ao desenvolvimento de deficiéncia de ferro e anemia,
por conta da alta demanda deste mineral devido ao rapido crescimento e
desenvolvimento dos individuos nesta faixa etaria (WHO, 2001a). Corroborando com
esta afirmativa, estudo realizado com criangas entre seis e 60 meses, constatou que
os lactentes com idade inferior a 24 meses apresentaram risco duas vezes maior de
ter esta deficiéncia (CASTRO et al., 2011). Com relacdo a anemia, estudos também
observaram que criangas com idade entre seis e 24 meses tinham maior propensao
a desenvolver esta patologia (AYOYA et al., 2013; CARDOSO et al., 2012; GONDIM
et al., 2012; LEAL et al., 2012). Nota-se, dessa forma, que criangas nesta faixa de
idade precisam de atencdo especial a salde, para evitar prejuizos no seu
crescimento e desenvolvimento (CASTRO et al., 2011).

Com relacdo ao género, alguns estudos apontam que criangas do sexo
masculino possuem maior propensao a desenvolver deficiéncia de ferro e anemia
(GAO et al.,, 2013; KIKAFUNDA; LUKWAGO; TURYASHEMERERWA, 2009;
SCHNEIDER et al., 2008). Essa relacdo também foi encontrada por estudo realizado
em dois municipios acreanos, no qual os meninos apresentaram risco 19% maior de
ter a deficiéncia (CASTRO et al., 2011). No entanto, esses dados encontrados na
literatura ainda sao inconclusivos, pois outros estudos que avaliaram a associagao
entre a deficiéncia de ferro e 0 sexo, nao encontraram nenhuma relacao entre estes
(CARDOSO et al., 2012; GRANADO et al., 2013; ROHNER et al., 2013).

A presenca de infecgbes também é um fator que pode influenciar o estado
nutricional de ferro e anemia, principalmente as infeccdes cronicas e recorrentes, as
quais podem levar a perda de sangue, como nas infecgdes parasitarias (AUSTIN;
FAWZI; HILL, 2012; LEAL et al., 2011), ou ainda podem prejudicar a hematopoiese
(producao de células sanguineas), como a malaria (WHO, 2001a). Comprovando o
exposto, estudo realizado com criangas acreanas mostrou que as que estavam
infestadas por geohelmintos tinham risco 45% maior de apresentar deficiéncia deste
mineral (CASTRO et al., 2011).
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Outro ponto observado é que criangas pertencentes a familias de baixa renda
possuem maior propensdo a serem deficientes em ferro e anémicas. Como
constatado por estudo de base populacional realizado na Paraiba, que ter renda per
capita menor que meio salario minimo possui relacdo significativa com a anemia,
pois exerce influéncia na quantidade e qualidade da alimentacdo, no acesso aos
servicos de saude e na qualidade da moradia (GONDIM et al., 2012). Da mesma
forma, estudos com altas prevaléncias de deficiéncia de ferro constataram
associacao desta patologia com criangas que vivem em condi¢cées de baixa renda,
baixa escolaridade formal dos pais e altas taxas de desemprego materno
(CARDOSO et al., 2012; ROHNER et al., 2013).

No mesmo sentido, de acordo com a OMS, a auséncia de rede coletora de
esgoto possui associagdo com as patologias supracitadas (WHO, 2001a), o que foi
mostrado por estudo realizado em Cascavel (PR), no qual foi encontrada associacao
entre anemia por deficiéncia de ferro e auséncia de saneamento basico, o que pode
ser justificado pelo fato de que a auséncia de saneamento leva a uma maior
prevaléncia de parasitoses intestinais, como as infestacées por geohelmintos
(RODRIGUES et al., 2011).

Além disso, o numero elevado de moradores na residéncia da crianca € um
fator associado a anemia, isso ocorre porque o numero elevado de moradores € um
indicativo de baixa renda familiar (HADLER et al., 2004; RODRIGUES et al., 2011).
Ainda com relagdo aos fatores socioeconémicos, a condicdo de moradia também
pode ser um fator associado deficiéncia de ferro, no Parana observou-se que néo ter
moradia prépria é um fator associado a anemia por deficiéncia de ferro em criangas
(RODRIGUES et al., 2011).

e Fatores maternos e da gestacao

Os fatores maternos podem ser determinantes na deficiéncia de ferro em
criancas. Um exemplo é a escolaridade materna, alguns estudos evidenciam que
maes que nao tiveram educacao formal (AUSTIN; FAWZI; HILL, 2012; HABTE et al.,
2013) ou que tiveram menos de trés anos de educacao formal sdo mais propensas a
terem filhos com anemia (YANG et al., 2012). Estes dados podem ser justificados
pela menor capacidade de compreensdo e aplicacdo dos conhecimentos
necessarios para o cuidado com a saude e nutricdo das criancas pelas maes (LEAL
et al., 2011; MAGLIOLI et al., 2010). Outro fator materno relatado é a idade, estudos
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observaram que maes com idade inferior a 20 anos possuiam mais filhos anemicos
(GONDIM et al., 2012; HABTE et al., 2013; LEAL et al., 2011; MAGLIOLI et al.,
2010).

Além disso, a anemia em criangas esta associada a anemia materna (AYOYA
et al., 2013; GAO et al,, 2013; HABTE et al., 2013; LEAL et al., 2011; MAGLIOLI et
al., 2010; PASRICHA et al., 2010). O que pode ser justificado pela nao realizagdo ou
realizacdo inadequada de pré-natal e ma adesdao ao uso de suplementos de
minerais e vitaminas durante a gestacdo, pois anemia em gestantes influencia o
estado nutricional da criangca ao nascer, o que pode levar a deficiéncia de ferro e
anemia (CHAPARRO, 2008).

Outro fator importante é a relacdo positiva entre realizacdo de partos
cesarianos e a deficiéncia de ferro, pois este tipo de parto pode gerar um impacto
negativo nas reservas de ferro dos lactentes, e consequentemente, na necessidade
do nutriente ao longo do seu desenvolvimento. O parto cesariano no Brasil
aumentou significativamente nos ultimos anos, o que predispde as criancas a um
risco nutricional maior (GRANADO et al., 2013).

e Praticas alimentares e antropometria

Com relacao as praticas alimentares, a OMS (WHO, 2001b) e o governo
brasileiro (BRASIL, 2002b) recomendam que as criancas recebam amamentacao
exclusiva até os seis meses de idade, sem nenhuma complementacdo com
alimentos ou outros liquidos, pois nessa faixa etaria o leite materno é suficiente para
suprir as necessidades nutricionais, inclusive de ferro. Além disso, recomendam a
continuidade do aleitamento materno até dois anos de idade da criangca (BRASIL,
2002b ; WHO, 2001b). A mesma recomendacéo, de aleitamento materno exclusivo
até os seis meses de idade é feito pela Academia Americana de Pediatria, que
também recomenda a continuidade da amamentacdo até um ano de idade da
crianca, no minimo (AAP, 2012).

No entanto, estudos encontraram que a recomendacgédo supracitada ndo tem
sido seguida em muitas populagdes, pelo contrario, evidenciam criangcas com baixa
duracdo do aleitamento materno exclusivo associado a introdugdo precoce da
alimentacdo complementar com alimentos pobres em ferro biodisponivel (CASTRO
et al., 2011; PAOLETTI; BOGEN; RITCHEY, 2014). Um exemplo deste quadro é a |l

Pesquisa Nacional de Aleitamento Materno, realizada em 2008 nas capitais
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brasileiras e no distrito federal, que encontrou uma mediana de aleitamento materno
exclusivo de 54,1 dias, equivalente a um periodo inferior a dois meses (BRASIL,
2009). Corroborando com o exposto, tem-se também o estudo realizado com
criangas entre seis e 24 meses em Acrelandia (AC), no qual 99% das maes
relataram o inicio do aleitamento materno ao nascer, porém, apenas 9,64% referiram
ter realizado aleitamento exclusivo até o sexto més (GARCIA; GRANADO;
CARDOSO, 2011).

A introducdo da alimentacdo complementar geralmente coincide com a
introducao precoce do leite de vaca em grandes quantidades, causa mais comum de
deficiéncia de ferro no mundo, pois dietas a base de leite oferecem baixa quantidade
de ferro e ndo suprem as necessidades fisiolégicas do nutriente, além de serem
ricas em calcio e caseina, nutrientes que inibem a absorcdo do ferro ndao heme
(PAOLETTI; BOGEN; RITCHEY, 2014; WHO, 2001a). Ressalta-se, ademais, que
criangas com dieta rica em leite de vaca frequentemente possuem consumo
reduzido de outros alimentos mais ricos em ferro, como carnes, e também alimentos
ricos em vitamina C (PAOLETTI; BOGEN; RITCHEY, 2014).

Corroborando com a afirmativa de déficit no consumo de nutrientes por
lactentes, tem-se o estudo realizado com criangas de seis a 24 meses, no qual foi
observado que 70% destas ingeriam baixa quantidade de ferro e 40% baixa
quantidade de vitamina C, e do total de ferro consumido, apenas 1% era proveniente
de carnes. Além disso, relatou-se um alto consumo de leite de vaca e mingau.
Diante deste quadro, o estudo observou que 78% das criangas consumiam dietas
com “pbaixa” ou “muito baixa” biodisponibilidade de ferro (GARCIA; GRANADO;
CARDOSO, 2011).

Em continuidade, sabe-se que alguns micronutrientes tém sido relacionados a
anemia, como acido folico, vitamina B12, vitamina E e vitamina A. O acido fdlico é
uma vitamina importante na sintese de DNA, pois os cofatores do folato, na sua
forma reduzida, sdo necessarios para a biossintese de purinas e pirimidinas. Os
derivados de folato (10-formyl e 5,10- metilenotetrahidrofolato) doam carbono para o
anel de purina. Além disso, o 5,10 metilenotetrahidrofolato € cofator para a enzima
timidilato sintetase, responsavel pela conversdo de uracila (base nitrogenada
encontrada de RNA) em tiamina (base caracteristica do DNA) (SCOTT, 2007).
Assim, a deficiéncia ou reducdo de folato pode comprometer a sintese de DNA, ao
reduzir sua capacidade de divisdo celular. No caso da medula éssea, isto pode
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trazer como consequéncia a anemia, em decorréncia do comprometimento na
producéo de eritrocitos tanto em numero quanto em tamanho, resultando em anemia
megaloblastica (SCOTT, 2007).

Corroborando com o exposto, em estudo realizado com criancas amazénicas
com idade entre seis e 24 meses, foi encontrado que 4,3% delas apresentavam
deficiéncia de acido fdlico, sendo que destas, 4,2% apresentavam anemia
(CARDOSO et al., 2012). Além disso, estudo realizado em Goiédnia mostrou maior
reducdo na prevaléncia de anemia em criangcas com a mesma faixa etaria,
suplementadas com sulfato ferroso e acido félico, quando comparada com aquelas
que receberam apenas sulfato ferroso (HADLER et al., 2008).

A vitamina B12 (cobalamina) esta igualmente relacionada a anemia, pois
também participa da eritropoiese como cofator da metionina sintetase, enzima que
realiza a metilacdo de 5,10 metilenotetrahidrofolato, sendo assim, a deficiéncia desta
vitamina também pode causar anemia megaloblastica. A vitamina B12 esta presente
em alimentos de origem animal e a alimentacdo complementar pobre em carne pode
levar a deficiéncia deste micronutriente e consequentemente a anemia (SCOTT,
2007). Nesse sentido, estudo realizado com criangas acreanas verificou que 12,0%
das criancas apresentavam deficiéncia de vitamina B12, sendo que 7,6% destas
estava anemicas (CARDOSO et al., 2012).

Outro micronutriente relacionado a anemia é a vitamina E, um antioxidante de
baixo peso molecular que protege os acidos graxos poliinsaturados presente nas
membranas celulares das células vermelhas da reacao de peroxidacéo lipidica pelos
radicais livres, 0 que evita a lise prematura destas células e consequentemente a
anemia. Portanto, a deficiéncia deste nutriente pode ocasionar anemia (JILANI;
IQBAL, 2011; TRABER; KAMAL-ELDIN, 2007). Porém, nao foram encontrados
estudos que avaliam a associacdo entre anemia em criancas e a deficiéncia desta
vitamina.

A vitamina A também influencia o desenvolvimento de anemia por participar
do metabolismo do ferro, na mobilizacao de ferro armazenado para a circulagao.
Além disso, esta vitamina possui um efeito regulador na eritropoiese (WEST JR.;
GERNAND; SOMMER, 2007). Corroborando com o exposto, estudo realizado em
Vitéria (ES), com criangas de um e cinco anos encontrou relagao positiva do retinol
sérico com ferritina, e também com hemoglobina (SARAIVA et al.,, 2014). Nesse
sentido, enfatiza-se a importancia de praticas alimentares adequadas por lactentes.
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Em continuidade, a realizacdo de alimentacdo complementar incorreta pode
estar relacionada ao crescimento e desenvolvimento inadequado de lactentes, com
o desenvolvimento de desnutricdo, caréncias nutricionais especificas ou de excesso
de peso. A titulo de exemplo, a deficiéncia de ferro pode estar relacionada a déficits
no estado nutricional, como observado em estudo realizado com criangas acreanas,
gue encontrou associagcdo entre baixos valores de escore z de estatura por idade e
anemia ferropriva (CASTRO et al., 2011). Da mesma forma, o indice estatura por
idade esteve relacionado a anemia em estudo com criancas entre seis e 59 meses
(LEAL et al., 2011). Além disso, criangcas com baixo peso também apresentam maior
predisposicao a ter anemia, fator intimamente ligado a ma nutricdo (YANG et al.,
2012).

2.5 ESTRATEGIAS BRASILEIRAS VOLTADAS PARA PREVENGAO E CONTROLE
DA DEFICIENCIA DE FERRO E ANEMIA EM CRIANGCAS

As altas prevaléncias de deficiéncia de ferro e anemia encontrada em estudos
realizados no Brasil levou o poder publico a estabelecer o “Compromisso Social para
a Reducdo da Anemia por Caréncia de Ferro no Brasil’, e a partir desse
compromisso, varias acgOes foram realizadas, tendo em vista a reducdo deste
problema (BRASIL, 2007). As acles voltadas para criancas entre seis € 24 meses
estdo em trés diferentes linhas de trabalho, que sédo “fortificacdo de alimentos”,
“educacao alimentar e nutricional” e “suplementacao profilatica”, que pretendem
solucionar o problema em curto, médio e longo prazo (BRASIL, 2007; BRASIL,
2013).

A fortificacdo de alimentos com nutriente € uma estratégia amplamente
utilizada em diversos paises, com intuito de prevenir a deficiéncia em grande parte
da populacdo (BRASIL, 2007). Um ponto positivo forte desta acdo € que o0s
alimentos selecionados para a fortificacdo fazem parte do habito alimentar da
populacao alvo, portanto, o seu consumo ocorrera naturalmente (BRASIL, 2007).

No Brasil, para reduzir os indices de deficiéncia de ferro e anemia em todas
as faixas etarias, foi implantada a Resolucdo RDC numero 344 de 2002 pela
Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria, que obrigou as industrias a fortificar
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farinhas de trigo e milho, comercializadas em territério nacional, com ferro e acido
félico. A partir deste momento, cada 100 g de farinha passou a conter 4,2 mg de
ferro e 150 pug de acido fdlico, e com isso, as preparagdes feitas com estes
alimentos, como pao, macarrdo, biscoito, bolo, passaram a apresentar uma
quantidade maior destes minerais em sua composi¢ao (BRASIL, 2002a). No entanto,
essa medida tem sido questionada quando voltada para lactentes, pois estes néo
consomem alimentos com estas farinhas em quantidades suficientes para suprir as
suas necessidades de ferro (BORTOLINI; VITOLO, 2010b).

Com relacdo as acgdes de Educacdo Alimentar e Nutricional, o foco € a
promoc¢do da alimentacdo complementar adequada e saudavel, ao estimular o
consumo de alimentos fonte de ferro que tenha alta biodisponibilidade (BRASIL,
2013). A titulo de exemplo, em 2002, foi publicado o Guia alimentar para criangas
menores de dois anos, que apresenta orientacées aos profissionais de saude quanto
ao aleitamento materno exclusivo até os seis meses de idade e a introducao
adequada da alimentacao complementar. Dentre os resultados esperados do Guia
estava a reducao da prevaléncia de anemia ferropriva (BRASIL, 2002b).

Outra acdao com este foco foi o langamento, em 2010, da Estratégia Nacional
para Alimentacdo Complementar Saudavel (ENPACS), que objetiva incentivar a
orientacdo da alimentagcdo complementar adequada, pelos profissionais da atencao
basica, visando a formacdo de habitos saudaveis. A alimentacdo complementar
saudavel consegue compor uma dieta adequada em nutrientes, evitando as
caréncias nutricionais como a anemia (BRASIL, 2010).

Recentemente, em substituicdo a ENPACS, foi lancada a Estratégia
Amamenta e Alimenta Brasil, que objetiva qualificar os profissionais de saude a
promover a alimentagdo complementar saudavel e o aleitamento materno para
criancas atendidas em Unidades Basicas de Saude (MINISTERIO DA SAUDE,
2013). Apesar de existirem acdes de educacao alimentar e nutricional com este foco
ha alguns anos, faltam estudos que avaliem a efetividade dessas estratégias
(BORTOLINI; VITOLO, 2010b).

Ja a suplementacao profiladtica é a estratégia mais comum em paises em
desenvolvimento (WHO, 2001a). No Brasil um dos focos s&do as criangas nos
primeiros anos de vida e gestantes, fases em que as necessidades de ferro estao
aumentadas. A estratégia criada foi o Programa Nacional de Suplementagdao de
Ferro (PNSF), por meio da Portaria 730 de 13 de maio de 2005, que determina a
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suplementacao profilatica de sulfato ferroso para todas as criangcas com idade entre
seis e 24 meses. O Programa determina a administragdo diaria de 1mg de ferro
elementar para cada quilograma de peso da crianca, € o suplemento deve estar
disponivel gratuitamente nas farméacias das Unidades de Saude (BRASIL, 2013).

Desde sua implantagdao, em 2005, o PNSF tem enfrentado dificuldades, sendo
que a principal € a falta de adesé&o, pois o suplemento pode causar efeitos colaterais
como vémito, diarreia e constipagao intestinal (BRASIL, 2013; BORTOLINI; VITOLO,
2010b). Esse quadro pode ser exemplificado por estudo realizado em Vigosa para
avaliacdo do PNSF, este acompanhou a suplementacao de sulfato ferroso por um
periodo de seis meses em 133 lactentes de seis a 18 meses, e observou que 21,6%
tiveram interrupgdo de mais de um més na utilizagdo do suplemento. Além disso, 0
trabalho observou que houve auséncia de capacitacao e motivacdo dos Agentes
Comunitarios de Saude para divulgacéao e promoc¢ao do Programa (AZEREDO et al.,
2011). Nesse sentido, observa-se que a suplementacao isolada de ferro ndo tem
surtido o efeito desejado, e outra agdo comecgou a ser utilizada, o NutriSUS (BRASIL,
2014).

Em 2011 a OMS passou a recomendar a fortificacdo caseira dos alimentos
com micronutrientes como alternativa para substituir a suplementacdo de ferro
administrada isoladamente e melhorar o consumo de vitaminas e minerais de
criangas, visando o controle de caréncias nutricionais provenientes da deficiéncia
destes micronutrientes, principalmente a anemia (WHO, 2011a). Nesse sentido, em
2014 o governo brasileiro langou o NutriSUS, estratégia de fortificacdo da
alimentacao infantil com micronutrientes em po, na qual é feita a adicdo de um poé
com 15 micronutrientes, embalado em saché, aos alimentos consumidos pelas
criangas diariamente. O foco da estratégia sdo criangas de seis a 48 meses, e,
inicialmente, receberao a fortificacdo aquelas matriculadas em centros de educacgao
infantil que fazem parte do Programa Saude na Escola. Os micronutrientes que
compdem o saché sao as vitaminas A, D, E, C, B1, B2, B6, B12, niacina e &cido
folico; e os minerais ferro, zinco, cobre, selénio e iodo (BRASIL, 2014).



22

3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o estado nutricional de ferro e os seus fatores relacionados em
criancas de 12 a 15 meses atendidas em Unidades Basicas de Saude de Goiénia,
Goias.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Caracterizar a populacdo de estudo com relagcdo as variaveis
socioeconémicas e demograficas, maternas e da gestacdo, estado nutricional,
aleitamento materno, uso de suplementos e parametros bioquimicos.

e Verificar a prevaléncia de deficiéncia de ferro, anemia por deficiéncia de ferro
€ anemia entre os participantes do estudo.

e Determinar a relacao dos fatores socioecondmicos e demograficos, maternos
e da gestagdo, alimentares, estado nutricional, aleitamento materno, uso de
suplementos e parametros bioquimicos em criangas com a concentragao plasmatica

de ferritina.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 ESTUDO MATRIZ

O presente trabalho esta inserido em um projeto matriz intitulado “Efetividade
da fortificacao caseira com vitaminas e minerais na prevenc¢ao da deficiéncia de ferro
e anemia em criangas menores de um ano: estudo multicéntrico em cidades
brasileiras” (CARDOSO et al., 2011). O referido projeto consistiu-se em um estudo
multicéntrico do tipo ensaio de campo pragmatico realizado em Unidades Basicas de
Saude da rede publica, encomendado pelo Ministério da Saude e realizado em
quatro cidades: Goiania, Olinda, Rio Branco e Porto Alegre.

Quanto a cidade de Goiania, o seu sistema de saude é dividido em sete
Distritos Sanitarios (DS), quais sejam, DS Campinas Centro, Leste, Noroeste, Norte,
Oeste, Sudoeste e Sul, que gerem as unidades béasicas de saude do municipio. O
presente estudo foi realizado nas unidades: Centro de Atencado Integral a Saude
(CAIS) Amendoeiras; CAIS Campinas; Centros Integrados de Assisténcia Médico
Sanitaria (CIAMS) Jardim América; CIAMS Pedro Ludovico; CIAMS Urias
Magalhaes; Unidade de Atencdo Bésica Saude da Familia (UABSF) Santa Rita;
UABSF Recanto do Bosque; UABSF Parque Tremendao; UABSF ltatiaia; UABSF
Guanabara |; UABSF Cachoeira Dourada; e UABSF Leste Universitario, totalizando
12 unidades de saude. N&o foram coletados dados nas Unidades Basicas de Saude
do DS QOeste por falta de anuéncia da direcédo para realizagéo do estudo.

Além da disponibilidade da unidade de saude para desenvolvimento da
pesquisa, foram selecionadas as unidades do municipio que apresentavam maior
quantidade de criancas com idade de zero a dois anos atendidas no servigo de
puericultura e de médicos e/ou Agentes Comunitarios de Saude, bem como a
presenca da farmacia para a dispensacao do saché com vitaminas e minerais.

O calculo amostral do projeto matriz utilizou como desfecho principal o
aumento na concentracao média de hemoglobina sanguinea. Considerando o poder
do teste de 95% e o nivel de significancia de 5% (bicaudal) seriam necessarias 105
criangas tanto no grupo controle como no grupo intervencdo para se detectar

diferenca de 6 g/L entre as médias de hemoglobina, com desvio-padrao de 12 g/L
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(CARDOSO et al., 2011). Na cidade de Goiéania foi realizada coleta de dados em
Unidades Basicas de Saude do modelo Tradicional e da Estratégia Saude da
Familia, portanto foram coletados dados com o dobro de criangas. Para cobrir
eventuais perdas de seguimento, foi feito um acréscimo de aproximadamente 30%
no tamanho amostral estimado dos grupos controle e intervencao, totalizando 270
criangas em cada (CARDOSO et al., 2011).

4.2 DELINEAMENTO DA PESQUISA E AMOSTRAGEM

A presente pesquisa trata-se de estudo transversal observacional analitico,
realizado com criangas que integravam o grupo controle do estudo matriz.

Quanto aos critérios de inclusao, foram selecionadas aquelas com idade entre
12 a 15 meses, residentes no territério da Unidades Bésicas de Saude e atendidas
no periodo de junho/2012 a janeiro/2013. Como critérios de exclusdo, nao
participaram as criangcas com malaria, portadoras de HIV, tuberculose e
hemoglobinopatias (CARDOSO et al., 2011).

Apés a coleta de dados, foi obtida amostra de 303 criancas do grupo controle,
entretanto, 73 individuos foram retirados da amostra inicial por ndo terem realizado
coleta de sangue, seja pela desisténcia dos pais (62 lactentes), por perda do contato
com a crianca (5 lactentes), por passarem da faixa etaria estudada (3 lactentes) ou
pela ndo obtencao de amostra de sangue suficiente para andlise de ferritina e
receptor de transferrina (3 lactentes), resultando em uma amostra final de 230
individuos. O célculo amostral a posteriori foi realizado considerando-se (3 de 0,20 e
a de 0,05, o que permitiu detectar uma correlagdo de 0,20 (HULLEY; CUMMINGS,
1988).

4.3 DESENVOLVIMENTO DA PESQUISA

Antes de iniciar a coleta de dados foi realizado treinamento teorico e pratico
com os entrevistadores, académicos e bolsistas de nutricdo, para aplicacao dos
questionarios padronizados e para a coleta dos dados antropométricos (LOHMAN;
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ROCHE; MARTOREL, 1988). Na capacitacao foi avaliado o erro técnico da medida
intra e inter-observador, e comparado com a medida de um antropometrista “padrao-
ouro”.

A captagao das criancgas foi realizada na consulta de puericultura, na sala de
vacina ou em visitas domiciliares. Inicialmente, os pais ou responsaveis foram
abordados e informados dos objetivos do estudo. Se aceitassem participar,
respondiam o questionario de triagem (APENDICE A) para saber se a crianga tinha o
perfil de participacdo no estudo. Caso o perfil da crianga estivesse em consonancia
com os critérios de inclusdo era aplicado Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (APENDICE B) e, em seguida, o questionario estruturado, que
incluia dados de identificacdo da crianca, maternos, socioeconémicos, demograficos,
da gestacao, condicoes de saude do lactente, uso de suplementos e aleitamento
materno (APENDICE C).

A coleta das medidas antropométricas foi realizada no momento da entrevista
ou da coleta de sangue, em duplicatas e de modo sequencial, sendo que, para
analise, foi considerado o valor médio das duas medicdes. O peso das criancas foi
aferido com estas totalmente despidas, na presenca do responsavel. A pesagem foi
realizada com a crianga no colo do responsavel, descontando-se, posteriormente, o
peso deste (LOHMAN; ROCHE; MARTOREL, 1988). Neste procedimento foi utilizada
balanca eletr6nica portatil da marca Wiso, modelo w-835, com capacidade de 180 kg
e sensibilidade de 100g.

A mensuragdo do comprimento foi realizada com infantdbmetro portatil da
marca Sanny, modelo ES-2000, com extensdo de um metro e precisdo de um
milimetro. Na medicao, as criancas foram posicionadas em decubito dorsal e o valor
foi registrado em centimetros (LOHMAN; ROCHE; MARTOREL, 1988).

O estado nutricional foi avaliado por meio dos indices comprimento/idade (C/I)
e indice de massa corporal/idade (IMC/l), expressos em média de escore z
calculados pelo programa WHO Anthro versao 3.2.2 (WHO, 2011b). Para
classificacdo do estado nutricional foram adotados como referéncia os pontos de
corte da OMS. Para o indice C/I, as criangcas com escore z = -2 foram consideradas
com comprimento adequado para a idade. Para o indice IMC/I, as criancas foram
consideradas: a) eutroficas, quando se verificou escore z entre 2-2 e <+1; b) risco de
sobrepeso, quando se observou escore z entre >+1 e < +2 0u; C) excesso de peso,
guando se constatou escore z >+2 (WHO, 2006).
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A coleta de sangue foi agendada e realizada em um periodo maximo de uma
semana apos a entrevista, nas Unidades de Saude, no Laboratério ou em visita
domiciliar, de acordo com a preferéncia do responsavel ou disponibilidade do local.
Inicialmente, foi aplicado o questionario de coleta de sangue (APENDICE D) e, logo
apoés, foram coletados 10 mL de sangue venoso em jejum de pelo menos 3 horas.
As criangas que apresentaram quadro de febre no dia (temperatura acima de
37,5°C) tiveram a coleta reagendada.

As amostras de sangue obtidas foram distribuidas, cada uma, em dois tubos
de ensaio. O primeiro, tubo seco para obtencdo do soro, o qual foi protegido da luz
por papel aluminio, mantido em temperatura ambiente e centrifugado no prazo
maximo de uma hora apos a coleta. O segundo, tubo com EDTA, para separagao do
plasma, o qual foi mantido em gelo até a centrifugacdo (CARDOSO et al., 2011).

Apbs a separacao do plasma e do soro por meio da centrifugacdo, estes
foram congelados e transportados, em gelo seco, para o laboratério de Nutricao
Humana do Departamento de Nutricdo (Faculdade de Saude Pubica/ Universidade
de Sao Paulo), local em que foram mantidos a -70°C até a realizagdo das analises
(CARDOSO et al., 2011).

Para a realizacdo das referidas analises, especificamente para avaliagdo do
estado nutricional de ferro (Quadro 2), foram determinadas as concentracdes
plasmaticas de ferritina e de receptor de transferrina, utilizando-se a técnica de
ELISA (Ramco Laboratories, EUA), e a concentracdo de PCR por método
ultrasensivel (quimioluminescéncia). Determinou-se, ainda, a concentracdo de
hemoglobina sanguinea, no momento da coleta, utilizando hemoglobin6metro portatil

da marca Hemocue.

Quadro 2. Classificacdo do estado nutricional de ferro e anemia nas criangas
estudadas.

MARCADORES BIOQUIMICOS
ESTADO NUTRICIONAL . . Receptor de
Hemoglobina | Ferritina transferrina PCR
Normal =110 ¢g/L 212 < 8,3 ug/mL <5
- ug/L - mg/L
Deficiéncia de ferro com <12 <5
anemia <110 g/L ug/L > 8,3 ug/mL ma/L
Deficiéncia de ferro sem <12 <5
anemia =110g/L ug/L > 8,3 pg/mL mg/L
Anemia <110 g/L -

Fonte: Adaptado de GARCIA; GRANADO; CARDOSO, 2011
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Foram analisadas, ademais, as concentracées séricas de acido félico e
vitamina B12 por técnica de fluoroimunoensaio (kits PerkinElmer, Wallac Oy, Turku,
Finland), além das concentracdes séricas de a-tocoferol e retinol, por cromatografia
liquida de alta eficiéncia em fase reversa (HPLC-110, Hewlett-Packard, Estados
Unidos) (CARDOSO et al, 2011).

4.4 ANALISE DE DADOS

O banco de dados foi elaborado utilizando-se o programa EPI INFO ®, versao
3.5.1 com dupla entrada para a sua conferéncia. Ja as analises dos dados se deram
por meio do programa Stata verséo 12.0.

A avaliacdo da normalidade dos dados foi verificada com o teste de Shapiro
Wilk, sendo que a caracterizacdo da amostra foi descrita: para as variaveis
categoéricas, por meio de frequéncia absoluta ou relativa; para as variaveis com
distribuicao normal, por média e desvio padrdo e; para as que nao apresentaram
distribuicdo normal, por mediana e intervalo interquartil (percentis 25 e 75).

Para a realizagdo das andlises de prevaléncia de deficiéncia de ferro e
anemia por deficiéncia de ferro, foram excluidas da amostra as 32 criangas com
PCR=5mg/L, resultando em uma amostra de 198 criancas.

Por ndo apresentar distribuicdo normal, a ferritina foi convertida em logaritmo.
Para analise da correlagdo entre as varidveis independentes e a variavel
dependente ferritina, foi realizada regressao linear, que foi iniciada com a avaliacdo
da relagéao entre as variaveis independentes e o desfecho (regressao linear simples).
Cada variavel independente foi testada separadamente com a variavel dependente,
selecionando-se as que apresentaram p<0,20 e excluindo-se as demais.

Com intuito de estimar o efeito das variaveis independentes sobre o desfecho,
foram utilizados modelos de regressao linear multiplos com selegéo hierarquica de
variaveis (VICTORA et al.,, 1997). Para tanto, foi construido a priori um modelo
tedrico para determinacdo da deficiéncia de ferro, no qual as variaveis foram

agrupadas em blocos e ordenadas de acordo com o efeito sobre o desfecho (Figura

1),
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As variaveis que apresentaram p<0,20 na analise de regressao linear simples

foram testadas partindo-se do bloco distal para o proximal, € mantiveram-se nos

modelos seguintes as que apresentaram p<0,10 no teste de Wald. Ja as variaveis

com p>0,10 foram retiradas do modelo e testadas separadamente, para que fosse

verificado se a sua insercdo no modelo melhoraria o coeficiente de regressao (beta)

e o coeficiente de determinacdo (r?) das variaveis do bloco testado. Por fim, as

variaveis selecionadas foram ajustadas no modelo final, de forma que as variaveis

que apresentaram valor de p<0,05 foram consideradas correlacionadas ao log da

concentragao de ferritina.

4.5 VARIAVEIS ANALISADAS

>

Y VY

Vv Vv Vv Vv

As variaveis independentes utilizadas no modelo hierarquico foram:

Idade: diferenca entre a data da entrevista e a data de nascimento, expressa
em meses.

Sexo: masculino ou feminino.

Escolaridade da mae: numero de anos completos cursados.

Renda familiar per capita: renda familiar dividida pelo nimero de habitantes
do local de moradia.

Numero de criancas menores de cinco anos no domicilio.

Tipo de esgotamento sanitario: com rede publica, sem rede publica
Tratamento de 4gua: filtrada, fervida, mineral, ndo tratada ou clorada.

Numero de consultas pré-natal.

Historia alimentar: aleitamento materno exclusivo e tempo de aleitamento
materno em meses.

Antropometria: escore z de comprimento por idade (C/I) e IMC por idade
(IMC/1).

Resultados bioquimicos: acido félico em nmol/L, vitamina B2, em pmol/L, a-
tocoferol em pmol/L, retinol em pymol/L, PCR em mg/L.

Resultado hematoldgico: hemoglobina em g/L.
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Modelo teérico hierarquizado do processo de determinacdo da

concentragao de ferritina em criangas de um ano atendidas em Unidades Bésicas de

Saude de Goiania, Goias.
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4.6 ASPECTOS ETICOS

O projeto de pesquisa matriz foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Faculdade de Saude Publica da Universidade de Sao Paulo, com o protocolo n®
2291 (ANEXO A), de acordo com a Resolucdo n® 196/96 do Conselho Nacional de
Saude e pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Goiés, com
o protocolo de aprovacao n® 065/2012 (ANEXO B). Além disso, a Secretaria
Municipal de Saude permitiu a realizacdo da pesquisa nas unidades de saude da
cidade de Goiania, conforme Declaracédo de Anuéncia (ANEXO C).

Foi prestada, ainda, informacdes sobre a pesquisa aos responsaveis das
criancas participantes e obtido o TCLE (APENDICE C). Os responsaveis também
foram informados sobre a possibilidade de desisténcia, a qualguer momento, da
participacdo no estudo. Ressalta-se, ademais, que os resultados dos exames de
sangue foram entregues a cada responsavel, que foi orientado a buscar o servigo de

salide em caso de resultado indicativo de anemia ou deficiéncia de micronutrientes.

4.7 FOMENTO

O projeto matriz foi fomentado pelo Ministério da Saude, por meio da
Coordenacado Geral de Alimentacdo e Nutricdo, com geréncia administrativo-
financeira do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico
(CNPq), processo n®. 552747/2011-4. Destinou-se a mestranda Bolsa de Formacgéao

pela Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES).
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CAPITULO 2 — ARTIGO CIENTIFICO

O manuscrito serd submetido ao peridédico European Journal of Nutrition
(ISSN: 1436-6207), cujo Qualis-Capes na area de Nutricdo € A2, e o fator de
impacto, segundo ISI/Web of Knowledge, é 3,840. As instru¢cdes aos autores para
submissao de manuscritos neste periddico estdo apresentadas no Anexo D.



39

Concentracoes séricas de vitamina B12 e folato estio associados com ferritina em
criancas

Titulo resumido: Vitamina B12 e folato associados a ferritina

Beatriz Assis Carvalhol, Maria do Rosario Gondim Peixotol, Maria Claret Costa Monteiro
Hadler' e ENFAC Working Group™

1 Programa de P6s-Graduacdo Nutricdo e Saide da Faculdade de Nutricdo, Universidade
Federal de Goias, Goiania, Brasil (Rua 227 Qd. 68 s/n°, Setor Leste Universitario - Goidnia,
Goias, Brasil - CEP: 74.605-080).

*Membros do Estudo Nacional da Fortificacao caseira da Alimentacao Complementar
(ENFAC) Working Group: Marly Augusto Cardoso, Rosingela Aparecida Augusto,
Fernanda Cobayashi (Departamento de Nutricao, Universidade de Sao Paulo); Maria Claret C.
M. Hadler, Maria do Roséario G. Peixoto (Faculdade de Nutri¢do, Universidade Federal de
Goids), Pedro Israel C. Lira, Leopoldina Augusta S. Sequeira (Departamento de Nutri¢ao,
Universidade Federal de Pernambuco), Pascoal Torres Muniz, Cristiéli Sérgio de Menezes
Oliveira (Centro de Ciéncias da Satde, Universidade Federal do Acre), Marcia Regina Vitolo,
Daniela Cardoso Tietzmann (Universidade Federal de Ciéncias da Satde de Porto Alegre),
Maircia Maria Tavares Machado (Departamento de Medicina Preventiva, Universidade
Federal do Ceard), Patricia Constante Jaime, Eduardo Augusto Fernandes Nilson, Gisele Ane
Bortolini, Sara Aradjo da Silva (Coordenacdo Geral de Alimentacao e Nutri¢do, Ministério da
Sadde do Brasil).

Autor correspondente:

Beatriz Assis Carvalho

Telefone: (62) 8190-6991

E-mail: bia_407 @hotmail.com

Endereco: Rua 221, n° 50, Residencial Olivenca, apartamento 1002, Setor Leste Vila Nova -
Goiania, Goias, Brasil - CEP: 73643-110.



40

RESUMO
Propdsito Os fatores preditores da deficiéncia de ferro ainda ndo estao totalmente elucidados.
O objetivo do presente estudo foi avaliar o estado nutricional de ferro e os seus fatores
associados em criangas de 12 a 15 meses atendidas em Unidades Basicas de Satude de
Goiania, Goias, Brasil.
Meétodos Estudo realizado com 230 criancas, de 12 a 15 meses, atendidas em Unidades de
Saude de Goiania, Goids, Brasil. O estado nutricional de ferro foi avaliado pela concentracao
plasmética de ferritina, receptor de transferrina e hemoglobina. Modelo de regressao linear
multipla foi utilizado para estimar o efeito das varidveis socioeconOmicas, maternas, da
gestacdo, estado nutricional, aleitamento materno e parametros bioquimicos sobre o log das
concentracoes plasmadticas de ferritina.
Resultados As prevaléncias observadas foram de 14,1% de deficiéncia de ferro, 5,6% de
anemia e 1,5% de anemia por deficiéncia de ferro. O dcido félico, a vitamina B12 e o uso de
suplemento de ferro aumentaram o log da concentracdo sérica de ferritina, sendo que o
aumento de uma unidade destes elevou o desfecho em 0,009 ug/L, 0,001 ug/L e 0,315 pg/L,
respectivamente.
Conclusdo O presente estudo encontrou baixas prevaléncias de deficiéncia de ferro e anemia
entre as criangas estudadas. O uso de suplemento e as concentragdes séricas de vitaminas B12
e folato estavam associados ao biomarcador do estado nutricional de ferro, ferritina
plasmdtica, em lactentes, relacdo que pode contribuir para a implantacdo e avaliagdo de

politicas publicas.

Palavras-chave Deficiéncia de ferro; Ferritinas; Receptores da transferrina; Acido Folico;
Vitamina B12; Lactente.
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Introducao

Estima-se que a anemia afete 47,4% das criangas em idade pré-escolar em todo o
mundo [1], e que 50% destas sejam por deficiéncia de ferro, tanto em paises desenvolvidos
como paises em desenvolvimento [2]. No entanto, tem-se encontrado prevaléncias mais altas
desta deficiéncia em paises em desenvolvimento [3, 4], quando comparados com paises
desenvolvidos [5-7]. No Brasil, pais em desenvolvimento, poucos estudos avaliaram a
deficiéncia de ferro, e evidenciaram prevaléncias desta deficiéncia superiores a 38% [8-11],
que, por serem elevados, podem trazer consequéncias negativas a saide da populacao infantil.

Dentre os efeitos negativos que podem ser gerados pela deficiéncia de ferro,
evidenciam-se: os prejuizos ao funcionamento do organismo, como alteracdes no desempenho
cognitivo, comportamental e fisico durante o crescimento de criancas [12]; deficiéncia no
sistema imune [13]; e anemia [14]. Para prevenir o desenvolvimento desta deficiéncia em
criangas e evitar as suas consequéncias € necessario conhecer os fatores que a influenciam.
Algumas pesquisas apontam que apresentar idade entre seis e 24 meses [10], baixa
escolaridade formal dos pais [4], realizacdo de partos cesareanos [15], introducdo da
alimentacdo complementar pobre em ferro biodisponivel [16] e baixo escore z de estatura para
idade [10] estdo relacionadas ao estado nutricional de ferro em criangas com idade inferior a
59 meses.

A deficiéncia de ferro também tem sido relacionada a fatores bioquimicos como
proteina C-reativa (PCR), alfa-1 glicoproteina écida [3, 9] e retinol [17], contudo, ndo foram
identificados na literatura estudos que avaliaram a relagc@o entre os niveis séricos de alguns
micronutrientes, como as vitaminas B12 e acido félico e a deficiéncia de ferro.

Diante do exposto, observa-se que a defici€éncia de ferro € um problema de saide
publica nos paises em desenvolvimento e que seus fatores de risco podem variar dependendo

das caracteristicas da populacdo pesquisada. Nesse sentido, este estudo pretende avaliar o
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estado nutricional de ferro e os seus fatores relacionados em criangas de 12 a 15 meses

atendidas em Unidades Bésicas de Satide de uma capital de pais em desenvolvimento.

Métodos
Desenho do estudo

O presente estudo foi composto de 230 criangas com idade entre 12 e 15 meses,
atendidas em 12 Unidades Basicas de Saude de Goiania, Goids, Brasil, que compunham o
grupo controle do estudo “Efetividade da fortificagcdo caseira com vitaminas e minerais na
prevencdo da deficiéncia de ferro e anemia em criancas menores de um ano: estudo
multicéntrico em cidades brasileiras”. As criancas portadoras de maldria, HIV, tuberculose e
hemoglobinopatias foram excluidas do estudo. O célculo amostral foi realizado a posteriori, e
considerou B de 0,20 e a de 0,05, o que permite detectar uma correlagdo de 0,20 [18].

A coleta de dados foi realizada entre junho de 2012 e fevereiro de 2013. Inicialmente
os responsdveis foram informados sobre o estudo e convidados a participar voluntariamente, e
0os que aceitaram, assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Em seguida
responderam um questiondrio estruturado, que incluia questdes de identificacdo da crianga,
dados maternos, socioeconOmicos, dados da gestacdo, condi¢des de satdde, uso de

suplementos e alimentacdo da crianga.

Antropometria

O peso e o comprimento foram mensurados em duplicata e de modo sequencial
utilizando procedimento padronizado [19], e para analise foi considerado o valor médio das
duas medicdes. O peso foi mensurado em balanca eletronica portétil da marca Wiso, modelo
w-835, com capacidade de 180 kg e sensibilidade de 100g, com a crianca totalmente despida

no colo da mae ou responsavel, posteriormente foi obtido o peso da crianga, subtraindo-se o



49

50

51

52

53

54

55

56

57

58

59

60

61

62

63

64

65

66

67

68

69

70

71

43

peso do responsavel. O comprimento foi mensurado com infantdmetro portitil da marca
Sanny, modelo ES-2000, com extensdo de um metro e precisdo de um milimetro, a crianca
estava em decubito dorsal e o valor foi registrado em centimetros. A avaliacdo do estado
nutricional foi realizada por meio do escore Z do indice de massa corporal por idade (IMC/I)
e comprimento por idade (C/I), obtidos utilizando o programa WHO Anthro versdo 3.2.2 [20].
Para classificagao do estado nutricional foram adotadas como referéncia os pontos de corte da
Organiza¢dao Mundial da Saide (OMS), para o indice C/I as criangas com escore z > -2 foram
consideradas com comprimento adequado para a idade, e com escore z < -2 foram
consideradas com baixo ou muito baixo comprimento para idade. Para o indice IMC/I, as
criancas foram consideradas eutréficas quando o escore z >-2 e <+1, risco de sobrepeso

quando escore z >+1 e < 42, e excesso de peso quando apresentaram escore z >+2 [21].

Andlises bioquimicas

Para as andlises bioquimicas, foram obtidos 10 mL de sangue venoso, em jejum de trés
horas. A hemoglobina foi determinada no momento da coleta, por hemoglobindmetro portatil
da marca Hemocue (Hemocue AB, Angelhoim, Sweden). Para determinagcdo plasmdtica de
ferritina e de receptor de transferrina foram utilizados kits pela técnica de ELISA (Ramco
Laboratories, EUA), e a determinacio de PCR foi por método ultrasensivel
(quimioluminescéncia). Para a classificacdo do estado nutricional de ferro e anemia foi
considerado: normal - criangas com hemoglobina > 110 g/L, ferritina > 12 pg/L e PCR < 5
mg/L; deficiéncia de ferro - hemoglobina >110g/L, ferritina < 12 pg/LL e/ou receptor de
transferrina > 8,3 pg/mL e PCR < 5 mg/L; anemia por deficiéncia de ferro - hemoglobina
<110 g/L, ferritina < 12 pg/L e/ou receptor de transferrina > 8,3 pg/mL e PCR < 5 mg/L;

anemia - hemoglobina <110 g/L [2].
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As concentragdes séricas de dcido folico e vitamina B12 foram determinadas por
técnica de fluoroimunoensaio (kits PerkinElmer, Wallac Oy, Turku, Finland). A determinagdo
da vitamina E foi feita por meio da anélise da concentragdo sérica de a-tocoferol e a vitamina
A pelo retinol, realizadas por cromatografia liquida de alta eficiéncia em fase reversa (HPLC-

110, Hewlett-Packard, Estados Unidos) [22].

Andlise estatistica

O banco de dados foi elaborado no programa EPI INFO 3.5.4 com dupla digitacdo e
convertido para o software Stata versao 12.0 para andlise dos dados. Para avaliagdo da
normalidade dos dados foi utilizado o teste de Shapiro Wilk. A caracteriza¢do dos dados foi
apresentada por meio de frequéncia absoluta ou relativa para as varidveis categdricas, por
média e desvio padrdo para as varidveis com distribui¢do normal, e as que ndo apresentaram
distribuicao normal foram expressas como mediana e intervalo interquartil (percentis 25 e 75).

Para andlise de associacdo foi realizada regressdo linear, tendo como desfecho a
concentracdo plasmadtica de ferritina. Este desfecho foi convertido para logaritmo, pois ndao
apresentava distribuicdo normal. Inicialmente, a avaliacdo da relagdo entre as varidveis
independentes e a varidvel dependente foi realizada por regressdo linear simples, sendo que
foram selecionadas as varidveis que apresentaram p<0,20. As varidveis selecionadas foram
testadas no modelo de regressdo linear multiplo com selecdo hierdrquica de varidveis [23].
Para isso, foi construido a priori um modelo tedrico para determinacdo da relacdo entre as
varidveis independentes e o desfecho (Figura 1). As varidveis com p<0,20 foram testadas em
cada bloco de determinacdo, iniciando do distal para o proximal, e as que apresentaram
p<0,10 no teste de Wald permaneceram nos modelos subsequentes. E as varidveis com p>0,10
foram retiradas do modelo e testadas separadamente, com intuito de verificar se a sua insercao

no modelo melhoraria o coeficiente de regressdo (beta) e o coeficiente de determinacdo (12)
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das variaveis do bloco testado. Permaneceram no modelo final as varidveis de ajuste e aquelas
que apresentaram valor de p<0,05, consideradas correlacionadas ao log da concentracdao de

ferritina.

Resultados

A mediana de idade das criangas do estudo foi de 13,5 meses, e a distribui¢do da
amostra por sexo foi homogénea. A renda per capita foi equivalente a menos de meio saldrio
minimo mensal vigente em 2012 (R$ 622,00) e a mediana da escolaridade materna foi de 11
anos de estudo. Quanto a realizacdo de consultas pré-natal, a mediana de consultas foi oito,
sendo que 88,4% das maes realizaram seis ou mais consultas, ¢ a mediana de PCR (0,5mg/L)
estava com valor dentro da normalidade, sendo que 14,1% das criancas apresentavam niveis
elevados de PCR (Tabela 1). Considerando a amostra total (n=230), 5,6% das criangas
apresentaram anemia, e destas, 23,1% era causada pela deficiéncia de ferro. Entre os lactentes
sem inflamacgdo ou infec¢do (n=198), 14,1% possuiam deficiéncia de ferro, e 1,5% anemia por
deficiéncia de ferro.

Na andlise de regressdo linear simples para a ferritina plasmdtica, as varidveis que
apresentaram p<0,20 foram idade e sexo da crianca, idade da mae, indice C/I, aleitamento
materno exclusivo, uso de suplemento de ferro no momento da coleta de dados, tempo de uso
do suplemento e parametros bioquimicos (dcido félico, vitamina B12, a-tocoferol, retinol e
PCR) (Tabela 2). As varidveis supracitadas foram testadas em modelos multiplos.

Dentre as varidveis testadas no modelo multiplo, o uso de suplemento de ferro no
momento da coleta, os niveis séricos de acido félico e de vitamina B12 apresentaram
correlagdo positiva com a ferritina. Destas, destaca-se o uso de suplemento, pelo seu maior
valor de P: a presenca de suplementacdo aumentou 0,315 pg/L do log de ferritina plasmadtica

das criancas estudadas (Tabela 3).
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Discussao

A prevaléncia de deficiéncia de ferro encontrada no presente estudo foi inferior as
encontradas em outros estudos realizados em paises em desenvolvimento. A titulo de
exemplo, tem-se estudo realizado na Republica dos Camardes, que encontrou deficiéncia de
ferro em 68,4% das criangas de 12 a 59 meses estudadas, ao utilizar o receptor de transferrina
como parametro [3]. Outro exemplo € o estudo realizado nas Filipinas com criangas de seis a
23 meses, que observou prevaléncia de 27,9%, tendo como parametro a ferritina sérica [4].
No Brasil, estudos encontraram prevaléncias entre 50% e 91% em criancas de seis a 30 meses,
ao utilizar como parametros a ferritina sérica e outros marcadores bioquimicos [8, 9, 24].

Em Goiania, regido Centro-Oeste do Pais, estudo com 110 criangas de uma unidade de
saude publicas revelou uma prevaléncia de anemia por deficiéncia de ferro de 53,2%, tendo
como parametro a hemoglobina e ferritina [25], prevaléncia acima do valor encontrado no
presente estudo, o que representa uma mudanca brusca no estado nutricional de ferro das
criancas da referida cidade. Os resultados do presente estudo foram semelhantes aos
encontrados em paises desenvolvidos, como na populacdo infantil da Islandia, onde se
constatou apenas 9,1% de prevaléncia de deficiéncia de ferro, avaliada por ferritina e volume
corpuscular médio [5].

Da mesma forma, em estudo realizado nos Estados Unidos com criangas entre 12 e 35
meses, encontrou-se deficiéncia de ferro de 6% em algumas subpopulacdes do pais, tendo
como parametros ferritina, receptor de transferrina ou protoporfirina eritrocitaria [7]. Na
Holanda, o estudo com criangas entre seis € 36 meses, a prevaléncia da deficiéncia de ferro foi
de 18,8%, usando apenas ferritina como parametro [6]. De acordo com a OMS valores de
prevaléncia de deficiéncia de ferro inferiores a 20%, tendo como marcador a ferritina, e
inferiores a 10%, quando o marcador € o receptor de transferrina, sdo considerados de baixa

frequéncia, razdo pela qual os valores encontrados no presente estudo e nos trabalhos
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supracitados, realizados em paises desenvolvidos, ndo representam substancial problema de
saude publica [2].

Quanto aos biomarcadores utilizados para detectar a deficiéncia de ferro na presente
pesquisa, estudos mostram que o uso da ferritina e do receptor de transferrina sao
complementares, pois detectam a deficiéncia nos seus diferentes estidgios [26]. A ferritina €
uma proteina que estoca ferro, portanto, a sua concentragdo sérica ou plasmatica reflete os
estoques deste mineral no organismo e evidencia a deficiéncia de ferro nos seus primeiros
estagios, quando os estoques deste mineral estdo esgotados [27].

Ja o receptor de transferrina € uma proteina ligada a membrana das células endoteliais,
que realiza a importacdo do ferro ligado a transferrina para dentro das células [27]. O nivel do
referido receptor, na sua forma soldvel, presente no plasma sanguineo, reflete a intensidade da
eritropoiese e a demanda por ferro pelo organismo, de forma que a sua concentracdo aumenta
na medida em que as reservas de ferro diminuem [2, 27].

Quanto as formas de se minimizar os erros de interpretacdo da deficiéncia de ferro,
evidéncias cientificas tém demonstrado que a ferritina € um preditor com alta especificidade,
mas com moderada sensibilidade, pois se eleva na presenca de inflamacdo ou infeccao [27].
Nesse sentido, recomenda-se a avaliacdo de algum marcador de inflamacdo, como o PCR,
para evitar a subnotificacdo da deficiéncia de ferro [2].

No presente estudo foi observada uma relacdo positiva entre os niveis de PCR e de
ferritina no limiar de significancia. Outros estudos encontraram essa relacdo com significancia
estatistica [3, 9].

Importantes achados do presente estudo foram as correlacdes entre folato e ferritina, e
entre vitamina B12 e esse desfecho. As mencionadas correlagdes podem ser explicadas com
base no metabolismo, uma vez que as referidas vitaminas e o ferro, que € avaliado pelas

concentracdes de ferritina, participam da eritropoiese. O folato participa da eritropoiese na
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sintese de DNA, pois € necessdrio para a biossintese de purinas e pirimidinas, além de compor
o 5,10 metilenotetrahidrofolato, que € cofator para a enzima timidilato sintetase, responsavel
pela conversdo de uracila (base nitrogenada encontrada de RNA) em tiamina (base
caracteristica do DNA) [28]. Assim, a redu¢do ou deficiéncia de folato pode comprometer a
sintese de DNA, o que prejudica a capacidade de divisdo celular. Quando o prejuizo na
divisdo celular ocorre na medula dssea, podera ser desenvolvida a anemia megalobléstica, em
decorréncia do comprometimento na produgdo de eritrdcitos tanto em nimero quanto em
tamanho [28].

Corroborando com o exposto, tem-se a pesquisa que realizou suplementagao de sulfato
ferroso e acido folico em criancas de seis a 24 meses, € constatou-se que o grupo de criangas
suplementadas com estes dois micronutrientes teve uma melhora no quadro de anemia e nos
niveis de ferritina, quando comparadas com o grupo que foi suplementado apenas com sulfato
ferroso [29], o que mostra relacdo entre folato e ferritina.

A vitamina B12 também participa da eritropoiese, contudo, como cofator da enzima
metionina sintetase, a qual realiza a metilacdo do 5,10 metilenotetrahidrofolato. Assim, a
deficiéncia de vitamina B12 também pode causar anemia megalobléstica. Verifica-se, ainda,
que as deficiéncias de vitamina B12 e folato podem ocorrer concomitante a defici€éncia de
ferro, na qual individuos podem desenvolver anemia normocitica, uma vez que todos os
micronutrientes mencionados estdo integrados no processo de eritropoiese [28].

Em outra perspectiva, a correlagdo entre vitamina B12 e a ferritina pode ser explicada
pela alimentacdo das criancas. Em estudo realizado com criangas indianas entre 12 e 23
meses, foi observada associagcdo entre o consumo alimentar de vitamina B12 e a elevacgdo de
suas concentracdes plasmadticas, bem como associacdo entre ingestdo de ferro na dieta e o
aumento da ferritina [30]. Nesse aspecto, considerando que os alimentos de origem animal,

como carnes, sdo fontes tanto de vitamina B12 quanto de ferro, os niveis corpdreos destes
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micronutrientes (deficiéncia ou suficiéncia) sofrerdo alteragdes equivalentes a depender do
habito alimentar do lactente. Assim, o consumo inadequado de alimentos complementares
pode acarretar deficiéncia de diversos micronutrientes, como o ferro e a vitamina B12, razao
pela qual se faz necessdrio que os lactentes tenham um consumo adequado de vitaminas e
minerais, o que lhes propiciaréd o esperado crescimento e desenvolvimento [28].

Verificou-se também a correlagdo positiva entre o uso de suplemento de ferro no
momento da coleta de dados e a concentracao de ferritina, o que demonstra que o uso daquele
suplemento melhora o estado nutricional de ferro nas criangas. A mencionada correlacido esta
em consonancia com as reduzidas prevaléncias de deficiéncia de ferro e anemia observadas no
presente estudo, uma vez que as criangas avaliadas frequentam Unidades de Satde, as quais
possuem estratégias e programas publicos direcionados a redu¢do dessa caréncia nutricional.

Destaca-se, nesse sentido, o Programa Nacional de Suplementacdo de Ferro (PNSF),
que visa a suplementacdo profildtica didria de um miligrama de ferro elementar por
quilograma de peso para criancas de seis a 24 meses [31]. Reforcando a necessidade de
suplementacdao de ferro, a Sociedade Brasileira de Pediatria recomenda aos pediatras a
prescricdo de suplementacdo profilatica didria de ferro para criangas em alimentagdo
complementar [32].

Além da suplementacdo, o governo incentiva a realizacdo de educacdo alimentar e
nutricional por meio de agdes como a Estratégia Amamenta e Alimenta Brasil, pela qual os
profissionais de saide devem ser capacitados para orientar os responsidveis quanto a
alimentacdo complementar saudéavel das criangas, o que inclui o estimulo ao consumo de
alimentos fonte de ferro que tenham alta biodisponibilidade [33]. Outra linha de acdo
governamental € a fortificacdo de alimentos, conforme dispde a resolucio RDC n° 344 de
2002, que obriga a fortificagdo de farinhas de trigo e milho com ferro e acido félico [34].

Nesse sentido, as estratégias supracitadas podem ter contribuido para a queda brusca nas



220

221

222

223

224

225

226

227

228

50

prevaléncias de anemia e deficiéncia de ferro, evidenciadas pelas relacdes entre uso de

suplementos e concentracdes de folato com a ferritina.

Conclusao

Conclui-se que a deficiéncia de ferro e a anemia nos lactentes desta populagdo estdo
baixas e que o uso de suplemento de ferro e as concentracdes séricas de folato e vitamina B12
estdo associados com a ferritina, um biomarcador do ferro corporal. A relacao do folato e da
vitamina B12 com a ferritina é um fato inédito, e pode ajudar a determinar os fatores que
influenciam o estado nutricional de ferro de outras populacdes com caracteristicas

semelhantes, além de contribuir para a implantagdo e avaliacdo de politicas publicas.
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Pesquisa da Universidade Federal de Goids. Além disso, a Secretaria Municipal de Satide de
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Figura 1. Modelo tedrico hierarquizado do processo de determinacgdo da concentracdo de

ferritina em criangas de um ano atendidas em Unidades Basicas de Satde de Goiania, Goiés,

Brasil.
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Tabela 1. Caracterizacdo da amostra de criancas atendidas em Unidades Bésicas de Saidde de

Goiania, Goias, Brasil, 2013.

Variaveis n
Fatores ambientais e socioeconomicos
Idade (meses) 230 13,5[12,9-14,4]
Sexo 230
Masculino 115 (50)
Feminino 115 (50)
Numero de criangas <5 anos na casa 230
1 crianga 179 (77,8)
> 1 crianga 51 (22,2)
Esgotamento sanitdrio 230
Com rede publica 128 (56,1)
Sem rede publica 100 (43,9)
Tratamento de dgua 230
Adequado (filtrada, fervida ou mineral) 182 (79,5)
Inadequado (ndo tratada ou clorada) 47 (20,5)
Renda per capita (reais) 227 300 [200-450]
Escolaridade materna (anos de estudo) 229 11 [8-11]
Caracteristicas maternas e da gestacao
Idade materna (anos) 230 27 [23-32]
N° de consultas de pré-natal 216 8 [6-10]
Peso ao nascer (kg) 229 3,2+0,5
Aleitamento materno
Aleitamento materno exclusivo (dias) 221 90 [30-150]
Tempo de aleitamento materno (dias) 230 180 [90-240]
Uso de suplemento 228
Utilizag@o de suplemento de ferro
Nunca usou suplemento 112 (49,1)
Usa suplemento de ferro no momento da coleta 62 (27.2)
de dados
Usou suplemento de ferro antes da coleta de 54 (23.7)
dados
Estado nutricional
Escore Z indice de IMC/idade 224 0,25+ 1,24
Escore Z indice comprimento/idade 227 0,08 +1,19
Parametro bioquimico
Proteina C-reativa (mg/L) 227 0,510,2-1,8]

Valores expressos em mediana [P25-P75]; n (%) e média + DP
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Tabela 2. Andlise de regressdo linear simples das varidveis independentes sobre o desfecho
log de concentragdo sérica de ferritina em criancas atendidas em Unidades Bésicas de Sadde

de Goiania, Goias, Brasil.

Variaveis p* (IC95%) Valor de p

Idade da crianca 0,003 (-0,001 - 0,007) 0,125
Sexo feminino 0,221 (-0,002 — 0,445) 0,053
Renda per capita 0,000 (-0,000 —0,001) 0,865
Escolaridade materna 0,006 (-0,034 — 0,046) 0,762
Esgotamento sanitario com rede publica -0,081 (-0,308 — 0,147) 0,487
Tratamento de dgua para beber adequado -0,039 (-0,320 - 0,243) 0,788
N° de criancas <5 anos na casa 0,096 (0,100 - 0,292) 0,336
Idade materna 0,011 (-0,004 - 0,027) 0,142
N° de consultas pré-natal 0,004 (-0,039 - 0,047) 0,854
Peso ao nascer -0,000 (-0,000 — 0,000) 0,255
Indice IMC/idade 0,017 (-0,075 - 0,108) 0,716
Indice comprimento/idade -0,070 (-0,165 - 0,025) 0,149
Aleitamento materno exclusivo -0,001 (-0,003 - 0,000) 0,169
Idade de desmame 0,000 (-0,001 - 0,002) 0,704
Uso de suplemento de ferro no momento da 0.263 (-0,005 — 0.531) 0.055
coleta de dados

Tempo de uso do suplemento de ferro 0,001 (-0,000 — 0,003) 0,062
Acido félico 0,011 (0,002 - 0,020) 0,016
Vitamina B12 0,001 (0,000 - 0,002) 0,008
a-tocoferol -0,012 (-0,030 — 0,006) 0,183
Retinol -0,103 (-0,246 — 0,040) 0,156
Hemoglobina 0,066 (-0,054 — 0,185) 0,279
Proteina C-Reativa 0,023 (0,002 - 0,044) 0,031

IC95%-= intervalo de confianca a 95%
*Coeficiente de regressao
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Tabela 3. Andlise de regressao linear multipla de fatores relacionados a ferritina em criangas
atendidas em Unidades Basicas de Saude de Goiania, Goids, Brasil.

Ferritina
Variaveis B* (IC95%) p R’

BLOCO1 0,0250
Sexo feminino 0,208 (-0,015 - 0,007) 0,068
BLOCO III 0,1305
Uso de suplemento de ferro no momento

da coleta de dados 0,315 (0,046 — 0,585) 0,022

Indice comprimento/ idade -0,079 (-0,174 - 0,015) 0,100

Acido félico 0,009 (0,001 - 0,018) 0,037
Vitamina B12 0,001 (0,000 - 0,002) 0,024

Proteina C-Reativa 0,021 (0,000 - 0,042) 0,050
a-tocoferol -0,010 (-0,029 - 0,008) 0,275

IC95%-= intervalo de confianga a 95%
*Coeficiente de regressao
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CONSIDERAGCOES FINAIS

O presente estudo permitiu identificar dados importantes da deficiéncia de
ferro. Inicialmente, é de se destacar os baixos valores de prevaléncia de deficiéncia
de ferro e anemia das criancas atendidas em Unidades Basicas de Saude em
Goiania, os quais sao importantes para se conhecer o perfil da populagcao estudada.
Nesse ambito, o valor da deficiéncia de ferro verificada é considerado de baixa
frequéncia, o que indica efetividade de um ou mais fatores que influenciam a baixa
prevaléncia, de forma distinta do que tem sido observado em outras localidades do
Pais.

Dentre os fatores que predispde a deficiéncia de ferro, observou-se que o
consumo de suplemento de ferro melhorou os niveis de ferritina, 0 que demonstra
que a suplementagdo é uma medida eficaz na melhora do perfil de ferro das
criangas.

Outra contribuicao do estudo, que nao foi encontrada na literatura, refere-se a
relagdo positiva entre os niveis de folato e ferritina, e entre as concentragbes de
vitamina B12 e esse desfecho, o que indica a relacdo do estado nutricional destas
vitaminas com o ferro. Essa correlagdo corrobora a nova estratégia de saude publica
brasileira de suplementacdo de mudltiplos micronutrientes em po6, que esta sendo
implantada em creches, a qual pode trazer resultados satisfatérios uma vez que o
consumo adequado de outros micronutrientes, dentre eles o folato e a vitamina B12,
melhora o estado nutricional de ferro. No entanto, esta relagdo precisa ser melhor
estudada, por meio de ensaios clinicos, para que seja possivel identificar, de forma
detalhada, se a concentracéo dos referidos micronutrientes sofrem correlacdo devido
ao consumo concomitante ou se decorre de alguma etapa de utilizagdo destes
micronutrientes pelo organismo.

A principal limitagdo deste estudo foi a ndo realizagdo de inquérito alimentar.
Com efeito, este instrumento possibilitaria avaliar se o consumo alimentar esta
associado as baixas prevaléncias de deficiéncia de ferro e anemia e, ainda, ajudar
na explicacdo da relacdo entre os niveis séricos das vitaminas B12 e acido fdlico
com a ferritina. Nesse ponto, sugere-se a realizacdo de estudos que avaliem a

relacdo entre o consumo alimentar e o estado nutricional de ferro em lactentes.
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APENDICE A — Questionario de triagem

BRASIL FORTIFICACAO CASEIRA COM VITAMINAS E MINERAI nicef®  @cneg
QUESTIONARIO DE TRIAGEM

Identificacao da crianca:

Data da entrevista

1.Entrevistador

2. Cidade: (1) Rio Branco (2) Goiania (3) Olinda (4) Porto Alegre

3.Nome da UBS:

4. UBS Tipo: (1) Saide da Familia (2) Tradicional

5. Nome da crianca:

6. Sexo: (0) Masculino (1) Feminino

7. Data de nascimento da crianca:

8.ldade (meses):

9. Quem ira responder o questionario: (1) mae biolégica (2) mae adotiva  (3) pai (4) avés
(5) tia (6) cuidador/baba (7) outros

10. Nome da mae/responsavel:

11 e 12. Telefones Residenciais : 13 a 16. Celulares:

Informacées sobre o endereco

17.CEP: | | | | | | | | ] 18 e 19. Tipo logradouro (Rua, Avenida, etc):
20. Nome do logradouro: 21. Numero: 22. Compl.
23. Bairro: 24. Cidade: 25. Estado :

26. A crianca fez o teste do pezinho? (0) Nao (1) Sim (99) NS (se "nao", pular p/ Q.29 e preencher Q.27 e Q.28 ¢/
88)

27.Se sim, deu alguma alteracdo? (0) Nao (1) Sim (88) NA (99) NS (se "ndo", pular p/ Q.29 e preencher Q.28 ¢/ 88)

28. Se, sim, qual alteragao? (1) fenilceton(ria, (2) hipotireoidismo congénito, (3) anemia falciforme (4) fibrose cistica  (88)
NA (99) NS

29. A crianca apresenta alguma doenga (cronica ou congénita)? (0) Nao (1) Sim (99) NS

(se nao, pular para Q.32 e preencher Q30 e Q31 com 88)

30. Se sim, qual? (1) malaria (2) portadora de HIV (3) tuberculose (4) anemia  (5) outra (88) NA (99) NS (Se "outra"
preencher Q31, se diferente de "outra" pular para Q32 e preencher Q31 com 88)

31. Se, outra qual?

32. Nasceu de parto gemelar, tem irmao gémeo?  (0) Nao (1) Sim (99) NS

33. Idade gestacional (semanas) da mae quando a crian¢a nasceu (consultar cartdao)?
(1) <87 semanas (prematuro) (2) >=37 semanas  (99) NS

34. A crianca esta fazendo algum tratamento? (0) Nao (1) Sim (99) NS (Se "nao", pular para Q36 e preencher
Q35 com 88)

35. Se sim, qual? (88) NA (99) NS

36. Elegivel? (1) Sim, para controle (2) Sim, para intervengéo (3) N&o elegivel
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APENDICE B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do Projeto: Efetividade da fortifica¢do caseira com vitaminas e minerais na prevengao
da deficiéncia de ferro e anemia em criancas menores de um ano: estudo multicéntrico em
cidades brasileiras.

Pesquisador Responsavel: Prof*. Dra. Maria Claret Costa Monteiro Hadler, Faculdade de
Nutricdo, Universidade Federal de Goids. Telefone (62) 3209-6270, ramal 213, email
clarethadler @uol.com.br

Este projeto tem o objetivo de avaliar o efeito do uso de vitaminas e minerais em pd na
alimentacdo infantil para prevencido de anemia e deficiéncia de ferro em criancas de 6 a 23
meses de idade.

A metodologia da pesquisa inclui entrevistas e grupo focal sobre histéria individual e
familiar, hdbitos e praticas alimentares, medidas de peso e altura de sua crianga. Coleta de
sangue da crianca serd realizada entre os 12 e 14 meses de idade para avaliagdao de presenga
de anemia, deficiéncia de ferro e/ou de vitaminas A, D, E, B12 e acido félico. Vocé devera
trazer sua crianga pela manha em jejum de pelo menos 3 horas, ou seja, antes de mamar ou
comer ao acordar, na data a ser agendada conforme sua preferéncia.

As criangas que ingressarem na pesquisa com idade entre 6 e 8 meses receberdo 60 pequenos
envelopes (saches) com vitaminas e minerais, que deverd ser acrescentado na comida ou
papinhas de frutas ou verduras apds estar pronta € no momento de oferecer a crianga. Deverd
ser acrescentado apenas um sache por dia durante dois a trés meses.

Durante a execucdo do projeto o desconforto esperado refere-se a coleta de sangue que
utilizard profissionais treinados e material descartdvel. Por isso, os riscos sdo minimos e
compardveis a qualquer outra coleta de sangue em laboratdrios de andlises clinicas. A coleta
de sangue serd feita na unidade de saide ou no laboratério, conforme sua preferéncia. Caso
prefira ir ao laboratério, vocé recebera dois passes de dnibus apds a coleta do sangue. Caso
sua crianga esteja doente ou com febre no dia do exame de sangue, serd marcado um novo dia
para coleta do sangue.

Custos: Todos os exames de sangue serdo gratuitos, ou seja, voc€ nao terd nenhum gasto.

Beneficios: Os resultados serdo enviados para seu domicilio ou entregues pela equipe de
pesquisadores em parceria com agentes de saide. Os casos de criancas anémicas e/ou com
deficiéncias de ferro ou vitaminas receberdo tratamento completo conforme orientacdo
médica da equipe de pesquisa em parceria com profissionais de saide da Unidade Basica de
Saude. Ao receber os resultados dos exames vocé receberd orientagdes para prevengdo da
anemia e/ou deficiéncia de ferro e de vitaminas com a alimentacao.

Voluntariedade na participaciao: A participacdo na pesquisa € livre e ndo envolve nenhum
custo, podendo retirar o seu consentimento a qualquer momento sem nenhum prejuizo a vocé
ou a sua crianca. O presente estudo ndo fornecerd nenhum tipo de pagamento ou gratificacdo
financeira pela participagao.

Todas as informacdes obtidas e os resultados das andlises bioquimicas serdo mantidos em
sigilo.
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Voceé podera tirar todas as suas duvidas sobre o estudo neste momento ou posteriormente com
o entrevistador.

DECLARACAO DO RESPONSAVEL PELA CRIANCA

Ap6s ler e receber explicagdes sobre a pesquisa e ter meus direitos de:

1. receber resposta a qualquer pergunta e esclarecimento sobre os procedimentos, riscos,
beneficios e outros relacionados a pesquisa;

2. retirar o consentimento a qualquer momento e deixar de participar do estudo;

3. ndo ser identificado e ser mantido o cariter confidencial das informagdes relacionadas a
privacidade.

4. procurar esclarecimentos com o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Goias, no telefone 62 3521-1215 ou Prédio da Reitoria, piso 1, Campus Samambaia
(Campus II), CEP: 74001-970, Goidnia — GO. Email: CEP.prppg.ufg@gmail.com,
ceua.ufg@gmail.com, em caso de dividas ou notificacio de acontecimentos nao
previstos.

Declaro estar ciente do exposto e desejar que
participe da pesquisa.

Goidnia, de de

Nome do responsdvel pela crianca:
Assinatura:

Eu, , declaro que forneci todas as informagdes referentes ao
projeto ao participante e/ou responsavel.
Data: / /

Telefone:



APENDICE C — Questionario Inicial

BRASIL FORTIFICACAO CASEIRA COM VITAMINAS E MINERAIS Unicefé  @cneq

Identificacéo da crianca:

Data da entrevista (dd/mm/aa):

Nome do Entrevistador:

1. Cidade: (1) Rio Branco (2) Goiénia (3) Olinda (4) Porto Alegre

2. Nome da UBS:

. UBS Tipo: (1) Saude da Familia (2) Tradicional

. Nome da crianca (sem abreviagoes):

2. Sexo: (0) masculino (1) feminino

3. Data de nascimento (conferir na certiddo de nascimento ou cartdo da crianga):

4. Quem ira responder ao questionario? i) 56 biologica (2) mae adotiva  (3) pai

(5) vizinha (6) cuidador/baba (7) outros

(4) avés

5. Nome da mae
6. Nome do entrevistado (preencher caso néo for a mae):
7. RG da mae/entrev.:
]8R 9.CPF |||
10. A crianca mora com a mae biologica? (0) No (1) Sim -
11 e 12. Tel. Residenciais: 13 e 16. tel Celulares:
Informacées sobre o endereco
17.CEP: | | L | L ||| 18 e 19. Tipo logradouro (Rua, Avenida, etc):
20. Nome do logradouro: 21. Numero: 22. Compl.
23. Bairro: 24. Cidade: 25.Estado:

1. Os dados a seguir se referem a: (1) mae biolégica (2) mée adotiva (3) responsavel

2. Especificar nome do responsavel legal (caso ndo seja a mée ou o informante da Q6 Bloco2):

3. Cidade de nascimento da mae/resp. legal:

4. Estado de nascimento da mae/resp. legal:

5. Quanto tempo a mae/resp. mora no local (anos)? (anotar "0" se menos de 1 ano)

6.Qual aidade da mae/resp. (anos)? _ _ anos (99 NS

7. Cor/raca da mée (s6 para bioldgica): (1) branca (2) negra (3) parda (4) indigena (5) amarela (6) outra (99) NS

8. Estado civil da mae/resp? (1) Casada/mora junto (2) Viava (3) Solteira (4) separada (99) NS
9. Quantidade de filhos vivos da mae biolégica: _ (99 NS
10 e 11. Até que série a mae/resp. completou na escola: 10. série 11, grau

(00) analfabeta (88) nao frequentou escola, mas sabe ler e escrever  (99) NS

12. Ocupagao da mae: (1) Dona decasa (2) Trabalha fora (3) Trabalho remunerado em casa (99) NS
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(99) NS

1. Quantas pessoas moram na casa?

2. Quantos sdao menores de 5 anos? (99) NS  (incluir a crianga pesquisada)

3 e 4. Até que série o pai completou na escola: 3. série 4. grau
(00) analfabeto (88) nédo frequentou escola, mas sabe ler e escrever (99) NS

5. Ocupacéo do pai. (1) remunerada formal (2) remunerada Informal
(8) Néo trabalha/Desempregado (4) Aposentado (99) NS
6. Cor/raca do pai biolégico: (1) branca (2) negra (3) parda (4) indigena (5) amarela (6) outra (99) NS

7.Quem é o chefe da familia? (1) pai (2) mae (3)aws (4) outro (se pai ou méae pular para Q8)

8 e 9. Até que série o chefe da familia completou na escola? 8. série 9. grau

(00) analfabeto (88) ndo frequentou escola, mas sabe ler e escrever  (99) NS

10. Ocupacao do chefe de familia. (1) remunerada formal (2) remunerada Informal
(3) Nao trabalha/Desempregado (4) Aposentado (99) NS

11. Qual a renda total da familia no Gltimo més (sem casa decimal)?

12. Recebe Bolsa Familia? (0) nao (1) sim (99) NS

13. Se sim, quanto (valor inteiro, nfo usar casa decimal)?: R$

14. Recebe outros beneficios financeiros? (0) Nao (1) Sim (99) NS

15. Se sim, quanto (valor inteiro, nfo usar casa decimal)? R$

16. Na casa tem luz elétrica? ©)nao (1) sim, (99) NS
17.Possui TV ? (0)ndo (1) sim, uma (2) sim, mais de uma (99) NS
18. Possui aparelho de som/radio? (O)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
19. Possui banheiro com vaso sanitario? (0)ndgo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
20. Possui carro proprio? (O)nao (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
21. Possui moto propria? (0)ynao (1) sim, uma (2) sim, mais de uma (99) NS
22. Possui bicicleta? (O)ndo (1) sim, uma (2) sim, mais de uma (99) NS
23. Possui celulares em uso? (O)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
24. Possui Computador/Note funcionando? (0)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
25. Possui maquina de lavar roupa? (0)ndo (1) sim, uma (2) sim, mais de uma (99) NS
26. Possui geladeira? (O)ndo (1) sim, uma (2) sim, mais de uma (99) NS
27. Possui freezer? (0)nao (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
28. Possuifogao? (0)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
29. Possui microondas? (0)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
30. Possui Video cassete/ DVD? (0)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
31. Possui linha de telefone fixo? (0)ndo (1) sim, um (2) sim, mais deum (99) NS
32. Possui TV a cabo? (O)ndo (1) sim  (99) NS
33. Tem acesso a internet banda larga? (0O)ndo (1) sim  (99) NS
34. Qual o tipo de esgotamento sanitario? (1) Rede pUblica  (2) Fossa rudimentar

(3) Fossaséptica (4) Vala/Céu aberto (99) NS
35. De onde vem a agua que a familia utiliza? (1) Rede pulblica (2) Cisterna/agua da chuva

(3) Pogo/Cacimba (4) Rio/igarapé (5) Outro (99) NS

nao tratada (1) filtrada (2) clorada
fervida (4) mineral (5) outro (99) NS

36. Qual o tratamento da agua de beber? [
@3
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1. A mae (bioldgica) realizou pré-natal? (0)Nao (1) Sim

(99) NS

2. Quantas consultas pré-natal a mae fez na gravidez desta crianca? (99) NS

3. Peso ao nascer: gramas (9999) NS (Se nédo sabe preencher Q4 com 88)

4. Peso ao nascer obtido de: (1) Cartdo dacriangca (2) referido pela méae/resp (88) NA
5. Comprimento ao nascer: cm (9999) NS (Se nao sabe, preencher Q6 com 88)

6. Comprimento ao nascer obtido de: (1) Cartdo dacriangca (2) referido pela méae/resp (88) NA
7.ldade gestacional: semanas (99) NS

8. Tipo de parto: (1) Cesérea (2) Normal (3) Normal com férceps (99) NS
9. A crianca frequenta creche? (0) Ndo (1) Sim  (99) NS

10. Nome da creche:

11. Se sim, qual turno? (1) turnointegral (2) meioturno (99) NS (88) NA

12. Idade em que entrou na creche: més

1. A criancga foi internada alguma vez desde que nasceu? (0) Nao

(1) Sim (99) NS
(Se "nao", preencher Q2 a Q6 com 88)

Se sim, responder as questées abaixo

2. Diarreia

(0) Nao (1) Sim (88) Né&o foiinternada (99) NS

3. Pneumonia

(0) Nao (1) Sim (88) Né&o foiinternada (99) NS

4. Bronquite

(0) Nao (1) Sim (88) N&o foiinternada (99) NS

5. Outro motivo?

(0) Nao (1) Sim (88) N&o foiinternada (99) NS

6. Se outro, qual?

7. A crianca teve episodios de diarréia nos ultimos 15 dias?

(0) Nao (1) Sim (99) NS

8. Se teve diarreia, qual a duragéo: dias

(88) NA (99) NS

9. A crianca apresentou febre nos ultimos 15 dias?

(0) N&o (1) Sim (99) NS

10. A crianca apresentou tosse nos ultimos 15 dias?

(0) N&o (1) Sim (99) NS

11. Teve chiado no peito ou dificuldade de respirar ou cansaco?

(0) N&o (1) Sim (99) NS

12. Teve algum outro problema de saude nos ultimos 15 dias?

(0) N&o (1) Sim (99) NS

13. Se sim, qual?

14. A crianca ja teve diagndstico de anemia?

(0) Nao (1) Sim (99) NS
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»

Nome do
suplemento:

Ferro:

Vit.A+D:

Poliv. ¢/ ferro:

Poliv. s/ ferro:

outro:

Utiliza ou
utilizou?

(0) nunca usou
(1) sim, usou
(2) sim, usa
(99) NS

(0) nunca usou
(1) sim, usou
(2) sim, usa
(99) NS

(0) nunca usou

(1) sim, usou

(2) sim, usa
(99) NS

(0) nunca usou
(1) sim, usou
(2) sim, usa
(99) NS

(0) nunca usou
(1) sim, usou
(2) sim, usa
(99) NS

Dose:

__gotas

(99) NS (88) NA

__ gotas

(99) NS (88) NA

__ gotas

(99) NS (88) NA

__gotas

(99) NS

(88) NA

__ gotas

(99) NS  (88) NA

Frequencia:

__ X/dia
__ X/sem
__ X/més

(99) NS (88) NA

(calcular a freq. em
més para digitar)

__ X/dia
__X/sem
__ X/més

(99) NS (88) NA

(calcular a freq. em
més para digitar)

__ X/dia
__ X/sem
__X/més

(99) NS (88) NA

(calcular a freq. em
més para digitar)

__ X/dia
__ X/sem
__ X/més

(99) NS (88) NA

(calcular a freq. em
més para digitar)

__ X/dia
__ X/sem
__ X/més

(99) NS (88) NA

(calcular a freq. em
més para digitar)

Idade no inicio
do uso:

___meses

(99) NS (88) NA

__ meses

(99) NS (88) NA

__ meses

(99) NS (88) NA

__ meses

(99) NS (88) NA

__meses

(99) NS (88) NA

Tempo de uso:

__dias
__ meses

(99) NS (88) NA

(calcular o tempo em
dias para digitar)

__dias
__ meses
(99) NS (88) NA

(calcular o tempo em

dias para digitar)

__dias
__ meses
(99) NS (88) NA

(calcular o tempo em
dias para digitar)

__dias
__ meses
(99) NS (88) NA

(calcular o tempo em
dias para digitar)

__dias

__meses
(99) NS (88) NA

(calcular o tempo em
dias para digitar)
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1. A criangca mamou no peito na primeira hora ao nascer? (O)Nao (1) Sim (99) NS

2. A crianca ainda MAMA no peito? (0)N&o (1) Sim (99) NS

3. Se a crianga mamou ou mama no peito, até que idade recebeu somente leite materno, sem
outro alimento, nem agua ou chas (preencher em dias)?
dia(s) més(es) (888) ainda recebe sé LM (sem agua nem chd) (999) NS

4. Se a crianca mamou no peito, mas ndao mama mais, até que idade MAMOU (preencher em dias)?

dia(s) més(es) (0) nunca mamou  (888) ainda mama  (999) NS

Com que idade comecou a receber: nas questées abaixo utilizar 888 para "nZo recebe" e 999 para "nio sabe"

5. Agua (preencher a idade em dias no campo cinza) més(es) dia(s)

6. Cha (em dias)

____més(es) ____ dia(s)

7. Fruta/suco de frutas (em dias ) __més(es) _______ dia(s)

8. Formula Infantil (em dias) _ més(es) ______ dia(s)

9. Leite de vaca ou de outro animal (em dias) més(es) dia(s)

10. Hortalicas (verduras,legumes) (em dias) __ més(es) ______ dias)

11. Carnes (frango, carne ou peixe)(em dias) _ més(es) ___ dia(s)

__  més(es) ____  dia(s)

12. Feijoes (feijao, lentilha, ervilha) (em dias ):

13. Cereais (farinhas, mingau, macarao, biscoitos) (em dias): ___ més(es) _______ dia(s)

1. Peso mae-bebé1 (Kg):

2. Peso mae-bebé2 (Kg):

3. Peso mae1 (Kg):

4. Peso mae2 (Kg):

5. Comprimento do bebé1 (cm):

6. Comprimento do bebé2 (cm):

AGRADECER A COLABORACAO E SE DESPEDIR DA MAE
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APENDICE D — Questionario de coleta de sangue

I?_Nome do Entrevistador:

F.Ciiade; (1) Rio Branco (2) Geiania (3) Olinda (4) Porto Alegre

[mhme da UBS:

Mome da crianga (sem abreviagGes):

4. Data de nascimento da crianga:

Mumero de identificagao da crianga:
r.llome da mae

FG.‘!. RG da maelresponsavel:

7. Nome do responsavel (caso n3o seja a mae que esliver acompanhando a crianga):

8. Data da coleta (dd/mm/aa):

9. Acrianga esta bem hoje? (1) Sim  (0)Ndo (se estiver bem, preencher Q9.1 e Q9.2 com 88)

9_1.Esta com febre? (0)Nac (1) Sim  Se, sim. anotar temperalura °C? (B8) NA

9.2. Apresenta diarréia? (1) Sim  (0)Nac (88) NA

10. Coletou sangue? (1) Sim  (0) Nao

10.1.Hora da coleta: ___ horas minutos

Quando e em qual horario a crianga comeu ou bebeu algo pela dltima vez?

11. Agua quando?: (1)hoje (2) ontem (39) NS

11.1. Aguaem que horario: __ ___horas ______ minutos

12. Alimento quando?: (1) hoje (2) ontem (99) NS

12.1. Alimento em que horario: ______horas _____ minutos

13. Hemocue: ; g/dL
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ANEXO A — Protocolo de Aprovagéo do Projeto pelo Comité de Etica da

Universidade de Sao Paulo (USP)

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Faculdade de Satde Pablica
Universidade de Sdo Paulo

OF.COEP/053/13

24 de junho de 2013.

Prezada pesquisadora,

O Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Saiide Pablica da Universidade de Sio
Paulo, em sua 4.2/13 Sessao Ordinaria, realizada em 21/06/2013, analisou de acordo com a
Resolugdo n.° 196/96 do Conselho Nacional de Saiide e suas complementares, o protocolo de
pesquisa n.° 2291, intitulado “EFETIVIDADE DA FORTIFICACAO CASEIRA COM VITAMINAS E
MINERAIS NA PREVENCAO DA DEFICIENCIA DE FERRO E ANEMIA EM CRIANCAS MENORES DE
UM ANO: ESTUDO MULTICENTRICO EM CIDADES BRASILEIRAS", do grupo I, sob
responsabilidade da pesquisadora Marly Augusto Cardoso, considerando-o APROVADO.
Salienta-se, ainda, que a documentacdo, referente as manifestacdes da ANVISA, deverd ser
apresentada ao COEP sempre que houver alguma nova comunicacdo oficial em relacio ao
projeto.

Cabe lembrar que, de acordo com a Res. CNS 196/96, sdo deveres do(a) pesquisador(a):
1) Comunicar de imediato qualquer alteracdo no projeto e aguardar manifestacio deste Comité
de Etica em Pesquisa para dar continuidade a pesquisa; 2) Manter sob sua guarda e em local
seguro, pelo prazo de S (cinco) anos, os dados da pesquisa, contendo fichas individuais e todos
os demais documentos recomendados pelo COEP, no caso eventual auditoria; 3) Comunicar
formalmente a este Comité por ocasido do encerramento da pesquisa; 4) Elaborar e apresentar
relatorios parciais e final; 5) Justificar perante o COEP interrupcdo do projeto ou a nio

publicagdo dos resultados.

Atenciosamente,

ProfAit. Claudio Leone
Decano do Comité de Etica em Pesquisa - FSP/USP

IlIm.2Sr.2

Prof.2 Assoc. Marly Augusto Cardoso
Departamento de Nutricdo

Faculdade de Sadde Publica da USP

Av. Dr. Arnaldo, 715 — Cerqueira César — CEP 01246-904 — Sio Paulo — SP
Contato: (55 11) 3061 7779 | coep@fsp.usp.br | www.fsp.usp.br
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SERVIGO PUBLICO FEDERAL o @
UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS ® ©

PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUAGCAO e
UFG

COMITE DE ETICA EM PESQUISA
Goifnia, 19 /04 /12

PARECER CONSUBSTANCIADO REFERENTE AO PROJETO DE
PESQUISA, PROTOCOLADO NESTE COMITE SOB O N.: 065/12

I — Identificaciio .
-Titulo do projeto: Efetividade da fortificagdo caseira com vitaminas ¢ minerais na

prevengdo da deficiéncia de ferro e anemia em criangas menores de um ano: estudo

multicéntrico em cidades brasileiras

- Pesquisador Responsivel: Maria Claret C. M. Hadler .

- Pesquisadores Farticipantes: Maria do Rosério G. Peixoto, Lara Livia Santos da Silva,
Wanessa Santana Braga

- Instituigio onde ser4 realizado o estudo: Faculdade de Nutrig¢do

- Data de apresentagdo ao CEP/UFG: 29/03/12

- Area Temitica: Grupo III

Comentarios do relator frente & Resolugo CNS 196/96 € complementares em
particular sobre:

II — Estrutura do Protocolo
CD; Folha de rosto CEP-UFG; Folha de rosto da CONEP com assinatura do

responsavel pela pesquisa e do responsavel pela instituigdo; Termo de compromisso;
Projeto de Pesquisa; TCLE; Formuldrio de triagem; Formulario inicial, formulério de
seguimento grupo interven¢do; Formulario coleta de sangue; Oficio do Comité de Etica
em Pesquisa-COEP/067/12 da Faculdade de Saude Publica da Universidade de Sao
Paulo; Declaragdo de anuéncia e termo de compromisso da diretora de atengfio 4 salde
da Secretaria Municipal de Satide de Goidnia; Norma operacional n® 01/2112; Termo de

concessdo e aceitagdo de apoio financeiro a projeto/CNPq.

III - Projeto de pesquisa

Objetivo: Avaliar a efetividade da fortificagdo caseira com vitaminas e minerais na

prevengdo da anemia e deficiéncia de ferro em criangas menores de um ano em cidades

brasileiras. Em Especifico: 1)- Avaliar a efetividade da estratégia de fortificagdo

caseira na redugdo da prevaléncia de anemia e deficiéncia de ferro em criangas menores

de um ano. 2)- Avaliar a adesfio, aceitabilidade e possiveis efeitos colaterais do uso do

suplemento com vitaminas e minerais na alimentagio complementar. 3)- Analisar a
percepeio (fatores limitantes e facilitadores) dos pais e/ou responséveis pelas criangas
sobre a estratégia de fortificagdo caseira com vitaminas e minerais. 4)- Avaliar a
percepgdo (fatores limitantes e facilitadores) dos profissionais de saide sobre a
estratégia de fortificagdo caseira com vitaminas e minerais. 5)- Comparar a efetividade
da estratégia de fortificagdo caseira na redugdo da prevaléncia de anemia e deficiéncia
de ferro segundo o modelo da atengfio basica.

Prédio da Reitoria - Térreo - Campus Il - CEP-74001-970 - Golania-GO - Fones: 0 XX62 3521-1076 - Fax:3521-1163
Homepage: www.prppg.ufg.br - E_mail: prppg@prppg. ufg br
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UFG

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Andlise das questdes éticas:

Trata-se de estudo multicéntrico a ser realizado em cidades brasileiras (Goidnia, Olinda,
Rio Branco e Porto Alegre) selecionadas pelo Ministério da Saide. O delineamento do
estudo serd do tipo ensaio de campo pragmdtico em conglomerados constituidos por
Unidades Bésicas de Saide (UBS) da rede publica segundo modelo da atengdo bésica
(Tradicional e Estratégia Saude da Familia) nos municipios selecionados. Para o centro
colaborador de Goiania, o estudo sera desenvolvido em Unidades de Saide Tradicionais
e em 4rea com Estratégia Saude da Familia para verificar a logistica de implantagéo da
estratégia de fortificagdo caseira nos dois modelos de atengdo da rede bésica de saide.
Nos demais centros colaboradores, serfo utilizados o modelo Tradicional em Rio
Branco e Porto Alegre e o modelo Estratégia Saide da Familia em Olinda.

- Critérios de Inclusfo e exclusio: Serfo elegiveis ao estudo criangas entre 6 e 8 meses
idade (Grupo Intervengio) e entre 12 e 14 meses de idade (Grupo Controle) residentes
no temitério das UBS selecionadas e que ndo estiverem fazendo uso de suplemento de
ferro no momento do recrutamento. Serfio excluidas do estudo criangas com maléria,
portadoras de HIV, tuberculose, hemoglobinopatias e as que estiverem em tratamento
da anemia no momento inicial da pesquisa.

- Garantia da Privacidade e Confidencialidade estio contempladas no projeto de
pesquisa.

- Cronograma: Adequado. Inicio coleta de dados maio de 2012.
- Orgamento - Projeto financiado pelo CNPq - Edital/chamada: Encomendas MS-2011.

- Avaliagdo de riscos e beneficios: Relatam risco minimo associado a coleta de sangue
com material descartdvel. Como beneficio da pesquisa relatam avaliagio nutricional
individual e colaboragio na defini¢do de estratégias para prevengdo de ancmia e
deficiéncia de ferro na infancia.

- Anéiise da metodologia e sua adequagéio aos objetivos da pesquisa: A metodologia
encontra-se adequada.

- Verificagdo das condigdes para realizagdo da pesquisa. As condigdes séo adequadas e
os curriculos dos pesquisadores sio compativeis com a pesquisa proposta.

IV — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

- O TCLE esta adequado, apresentado linguagem clara e cumpre com o solicitado no
protocolo. No TCLE esté garantida a interrupgdo, podendo retirar o seu consentimento a
qualquer momento sem nenhum prejuizo aos pais e a crianga. Estd garantido que todas
as informagdes obtidas e os resultados das anélises bioquimicas serfio mantidos em
sigilo, bem como ndo ser identificado ¢ ser mantido de cardter confidencial das
informagdes relacionadas a privacidade.

Prédio da Reitoria - Térmeo - Campus Il - CEP-74001-970 - Goiania-GO - Fones: 0 XX62 3521-1076 - Fax:3521-1163
Homeanans' www nmna ufa br - E mail: propa@propa.ufg.br
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VI - Parecer do CEP:

Apo6s andlise dos documentos, paginas -01-55, de acordo com a Resolugdo CNS 196/96,
o parecer, S.M.J deste comité, ¢ pela APROVACAO. Solicitamos & pesquisadora
responsavel, assim que obtiver manifestagdo final da ANVISA enviar, também, ao
CEP/UFG, para compor este protocolo.

De acordo com a Res. CNS 196/96, s&o deveres do(a) pesquisador(a):

1)- Comunicar de imediato qualquer alteragio no projeto e aguardar manifestagdo deste
Comité de Etica em Pesquisa para dar continuidade a pesquisa, 2)- Manter sob sua guarda em
local seguro, pelo prazo de 5 (cinco anos), os dados da pesuisa contendo fichas individuais e
todos os demais documentos recomendados pelo CEP; 3)- Comunicar formalmente a este
Comité por ocasido do encerramento da pesquisa; 4)- Elaborar e apresentar relatérios parciais
e final; 5)- Justificar perante o CEP interrupg&o do projeto ou a ndo publicagdo dos resultados.

VI - Data da reunido: 23 de abril de 2012

Assinatura do(a) Coordenador(a)/ CEP/UFG:

Prédio da Reftoria - Térreo - Campus Il - CEP-74001-970 - Golania-GO - Fones: 0 XX62 3521-1076 - Fax:3521-1163
Homepage: www.pmpg ufg.br - E_mail: propg@prppg.ufg.br
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ANEXO C — Declaragao de anuéncia da Secretaria Municipal de Saude
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ANEXO D — Normas de publicacdo — European Journal of Nutrition

Types of Papers
e Accepted article types: Original Articles, Reviews, Short Communications,
Letters to the Editors.

e Declaration of Conflict of Interest is mandatory for all submissions. Please
refer to the section "Integrity of research and reporting" in the Instructions for
Authors.

e Original Articles must not exceed 25 manuscript pages of max. 32 lines each.
Exceptions can be made only with the agreement of the responsible Editor.

e Short Communications should not have more than 4 authors, and not contain
more than 1000 words and 10 references. Summary and key words are not
required. Preliminary results of highly innovative studies may be submitted as
Short Communications.

e |etters to the Editors should not have more than 4 authors, and not contain
more than 1000 words and 10 references. Summary and key words are not
required. Letters are expected to provide substantive comments on papers
published in the EJN. Both the letter and a reply, if appropriate, are published
together whenever possible.

e Please submit Original Articles, Reviews, Short Communications electronically
via Editorial Manager using the hyperlink “Submit online"

e Please send Letters to the Editor directly to the following e-mail address:
eurjnutr@gmail.com

Manuscript Submission

Submission of a manuscript implies: that the work described has not been published
before; that it is not under consideration for publication anywhere else; that its
publication has been approved by all co-authors, if any, as well as by the responsible
authorities — tacitly or explicitly — at the institute where the work has been carried out.
The publisher will not be held legally responsible should there be any claims for
compensation.

Permissions

Authors wishing to include figures, tables, or text passages that have already been
published elsewhere are required to obtain permission from the copyright owner(s)
for both the print and online format and to include evidence that such permission has
been granted when submitting their papers. Any material received without such
evidence will be assumed to originate from the authors.

Online Submission

Authors should submit their manuscripts online. Electronic submission substantially
reduces the editorial processing and reviewing times and shortens overall publication
times. Please follow the hyperlink “Submit online” on the right and upload all of your
manuscript files following the instructions given on the screen.
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Title Page

Title Page
e The title page should include:
The name(s) of the author(s)
A concise and informative title
The affiliation(s) and address(es) of the author(s)
The e-mail address, telephone and fax numbers of the corresponding author

Abstract

Please provide a structured abstract of 150 to 250 words which should be divided
into the following sections:

Purpose (stating the main purposes and research question)

Methods

Results

Conclusions

Keywords
Please provide 4 to 6 keywords which can be used for indexing purposes.

Text

Text Formatting
Manuscripts should be submitted in Word.
e Use a normal, plain font (e.g., 10-point Times Roman) for text.

e Use italics for emphasis.

e Use the automatic page numbering function to number the pages.
e Do not use field functions.

e Use tab stops or other commands for indents, not the space bar.
e Use the table function, not spreadsheets, to make tables.

e Use the equation editor or MathType for equations.

e Save your file in docx format (Word 2007 or higher) or doc format (older
Word versions).

Manuscripts with mathematical content can also be submitted in LaTeX.
e LaTeX macro package (zip, 182 kB)

Headings
Please use no more than three levels of displayed headings.

Abbreviations
Abbreviations should be defined at first mention and used consistently thereafter.

Footnotes

Footnotes can be used to give additional information, which may include the citation
of a reference included in the reference list. They should not consist solely of a
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reference citation, and they should never include the bibliographic details of a
reference. They should also not contain any figures or tables.

Footnotes to the text are numbered consecutively; those to tables should be
indicated by superscript lower-case letters (or asterisks for significance values and
other statistical data). Footnotes to the title or the authors of the article are not given
reference symbols.

Always use footnotes instead of endnotes.

Acknowledgments

Acknowledgments of people, grants, funds, etc. should be placed in a separate
section before the reference list. The names of funding organizations should be
written in full.

Line numbering:
Please activate the line numbering function for your manuscript.

References

Citation

Reference citations in the text should be identified by numbers in square brackets.
Some examples:

1. Negotiation research spans many disciplines [3].

2. This result was later contradicted by Becker and Seligman [5].

3. This effect has been widely studied [1-3, 7].

Reference list

The list of references should only include works that are cited in the text and that
have been published or accepted for publication. Personal communications and
unpublished works should only be mentioned in the text. Do not use footnotes or
endnotes as a substitute for a reference list.

The entries in the list should be numbered consecutively.

e Journal article
Gamelin FX, Baquet G, Berthoin S, Thevenet D, Nourry C, Nottin S, Bosquet
L (2009) Effect of high intensity intermittent training on heart rate variability in
prepubescent children. Eur J Appl Physiol 105:731-738. doi:
10.1007/s00421-008-0955-8
Ideally, the names of all authors should be provided, but the usage of “et al”
in long author lists will also be accepted:
Smith J, Jones M Jr, Houghton L et al (1999) Future of health insurance. N
Engl J Med 965:325-329

e Article by DOI

Slitka MK, Whitton JL (2000) Clinical implications of dysregulated cytokine
production. J Mol Med. doi:10.1007/s001090000086

e Book
South J, Blass B (2001) The future of modern genomics. Blackwell, London
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e Book chapter
Brown B, Aaron M (2001) The politics of nature. In: Smith J (ed) The rise of
modern genomics, 3rd edn. Wiley, New York, pp 230-257

e Online document
Cartwright J (2007) Big stars have weather too. IOP Publishing PhysicsWeb.
http://physicsweb.org/articles/news/11/6/16/1. Accessed 26 June 2007

e Dissertation

Trent JW (1975) Experimental acute renal failure. Dissertation, University of
California

Always use the standard abbreviation of a journal’s name according to the ISSN List
of Title Word Abbreviations, see

e ISSN.org LTWA

If you are unsure, please use the full journal title.

For authors using EndNote, Springer provides an output style that supports the
formatting of in-text citations and reference list.

e EndNote style (zip, 2 kB)
Authors preparing their manuscript in LaTeX can use the bibtex file spbasic.bst which
is included in Springer's LaTeX macro package.

Tables
e All tables are to be numbered using Arabic numerals.

e Tables should always be cited in text in consecutive numerical order.

e For each table, please supply a table caption (title) explaining the
components of the table.

e Identify any previously published material by giving the original source in
the form of a reference at the end of the table caption.

e Footnotes to tables should be indicated by superscript lower-case letters
(or asterisks for significance values and other statistical data) and included
beneath the table body.

Artwork and lllustrations Guidelines

Electronic Figure Submission
e Supply all figures electronically.
¢ Indicate what graphics program was used to create the artwork.

e For vector graphics, the preferred format is EPS; for halftones, please
use TIFF format. MSOffice files are also acceptable.

e Vector graphics containing fonts must have the fonts embedded in the
files.

e Name your figure files with "Fig" and the figure number, e.g., Fig1.eps.
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e Definition: Black and white graphic with no shading.

e Do not use faint lines and/or lettering and check that all lines and lettering
within the figures are legible at final size.

e Alllines should be at least 0.1 mm (0.3 pt) wide.

e Scanned line drawings and line drawings in bitmap format should have a
minimum resolution of 1200 dpi.

e Vector graphics containing fonts must have the fonts embedded in the
files.

Halftone Art

¢ Definition: Photographs, drawings, or paintings with fine shading, etc.
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e If any magnification is used in the photographs, indicate this by using scale

bars within the figures themselves.

e Halftones should have a minimum resolution of 300 dpi.
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e Definition: a combination of halftone and line art, e.g., halftones containing
line drawing, extensive lettering, color diagrams, etc.
e Combination artwork should have a minimum resolution of 600 dpi.

Color Art

e Color art is free of charge for online publication.

e |f black and white will be shown in the print version, make sure that the
main information will still be visible. Many colors are not distinguishable
from one another when converted to black and white. A simple way to
check this is to make a xerographic copy to see if the necessary
distinctions between the different colors are still apparent.

e If the figures will be printed in black and white, do not refer to color in the

captions.

e Color illustrations should be submitted as RGB (8 bits per channel).

Figure Lettering

e To add lettering, it is best to use Helvetica or Arial (sans serif fonts).
e Keep lettering consistently sized throughout your final-sized artwork,

usually about 2-3 mm (8-12 pt).

e Variance of type size within an illustration should be minimal, e.g., do not
use 8-pt type on an axis and 20-pt type for the axis label.

e Avoid effects such as shading, outline letters, etc.
e Do notinclude titles or captions within your illustrations.
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Figure Numbering

e All figures are to be numbered using Arabic numerals.

e Figures should always be cited in text in consecutive numerical order.

e Figure parts should be denoted by lowercase letters (a, b, c, etc.).

e If an appendix appears in your article and it contains one or more figures,
continue the consecutive numbering of the main text. Do not number the
appendix figures,

"A1, A2, A3, etc." Figures in online appendices (Electronic Supplementary

Material) should, however, be numbered separately.

Figure Captions

e Each figure should have a concise caption describing accurately what the
figure depicts. Include the captions in the text file of the manuscript, not in
the figure file.

e Figure captions begin with the term Fig. in bold type, followed by the
figure number, also in bold type.

e No punctuation is to be included after the number, nor is any punctuation
to be placed at the end of the caption.

e |dentify all elements found in the figure in the figure caption; and use
boxes, circles, etc., as coordinate points in graphs.

¢ |dentify previously published material by giving the original source in the
form of a reference citation at the end of the figure caption.

Figure Placement and Size

e When preparing your figures, size figures to fit in the column width.

e For most journals the figures should be 39 mm, 84 mm, 129 mm, or 174
mm wide and not higher than 234 mm.

e For books and book-sized journals, the figures should be 80 mm or 122
mm wide and not higher than 198 mm.

Permissions

If you include figures that have already been published elsewhere, you must obtain
permission from the copyright owner(s) for both the print and online format. Please
be aware that some publishers do not grant electronic rights for free and that
Springer will not be able to refund any costs that may have occurred to receive these
permissions. In such cases, material from other sources should be used.

Accessibility

In order to give people of all abilities and disabilities access to the content of your

figures, please make sure that

e All figures have descriptive captions (blind users could then use a text-to-
speech software or a text-to-Braille hardware)

e Patterns are used instead of or in addition to colors for conveying
information (colorblind users would then be able to distinguish the visual
elements)



82

e Any figure lettering has a contrast ratio of at least 4.5:1

Electronic Supplementary Material

Springer accepts electronic multimedia files (animations, movies, audio, etc.) and
other supplementary files to be published online along with an article or a book
chapter. This feature can add dimension to the author's article, as certain information
cannot be printed or is more convenient in electronic form.

Submission

e Supply all supplementary material in standard file formats.

e Please include in each file the following information: article title, journal
name, author names; affiliation and e-mail address of the corresponding
author.

e To accommodate user downloads, please keep in mind that larger-sized
files may require very long download times and that some users may
experience other problems during downloading.

Audio, Video, and Animations
e Always use MPEG-1 (.mpg) format.

Text and Presentations

e Submit your material in PDF format; .doc or .ppt files are not suitable for
long-term viability.

e A collection of figures may also be combined in a PDF file.

Spreadsheets

e Spreadsheets should be converted to PDF if no interaction with the data is
intended.

e If the readers should be encouraged to make their own calculations,
spreadsheets should be submitted as .xIs files (MS Excel).

Specialized Formats

e Specialized format such as .pdb (chemical), .wrl (VRML), .nb (Mathematica
notebook), and .tex can also be supplied.

Collecting Multiple Files

e ltis possible to collect multiple files in a .zip or .gz file.

Numbering

e |If supplying any supplementary material, the text must make specific
mention of the material as a citation, similar to that of figures and tables.

e Refer to the supplementary files as “Online Resource”, e.g., "... as shown in
the animation (Online Resource 3)", “... additional data are given in Online
Resource 4”.

e Name the files consecutively, e.g. “ESM_3.mpg”, “ESM_4.pdf”.

Captions

e For each supplementary material, please supply a concise caption
describing the content of the file.

Processing of supplementary files
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e Electronic supplementary material will be published as received from the
author without any conversion, editing, or reformatting.

Accessibility

In order to give people of all abilities and disabilities access to the content of your

supplementary files, please make sure that

e The manuscript contains a descriptive caption for each supplementary
material

e Video files do not contain anything that flashes more than three times per
second (so that users prone to seizures caused by such effects are not put
at risk)

Inteqgrity of research and reporting

Ethical standards

Manuscripts submitted for publication must contain a statement to the effect that all
human and animal studies have been approved by the appropriate ethics committee
and have therefore been performed in accordance with the ethical standards laid
down in the 1964 Declaration of Helsinki and its later amendments.

It should also be stated clearly in the text that all persons gave their informed consent
prior to their inclusion in the study. Details that might disclose the identity of the
subjects under study should be omitted.

These statements should be added in a separate section before the reference list. If
these statements are not applicable, authors should state: The manuscript does not
contain clinical studies or patient data.

The editors reserve the right to reject manuscripts that do not comply with the above-
mentioned requirements. The author will be held responsible for false statements or
failure to fulfill the above-mentioned requirements

Conflict of interest

Authors must indicate whether or not they have a financial relationship with the
organization that sponsored the research. This note should be added in a separate
section before the reference list.

If no conflict exists, authors should state: The authors declare that they have no
conflict of interest.

Does Springer provide English lanquage support?
Manuscripts that are accepted for publication will be checked by our copyeditors for
spelling and formal style. This may not be sufficient if English is not your native
language and substantial editing would be required. In that case, you may want to
have your manuscript edited by a native speaker prior to submission. A clear and
concise language will help editors and reviewers concentrate on the scientific content
of your paper and thus smooth the peer review process.
The following editing service provides language editing for scientific articles in all
areas Springer
publishes in:

e Edanz English editing for scientists
Use of an editing service is neither a requirement nor a guarantee of acceptance for
publication.
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Please contact the editing service directly to make arrangements for editing and
payment.

After Acceptance

Upon acceptance of your article you will receive a link to the special Author Query
Application at Springer's web page where you can sign the Copyright Transfer
Statement online and indicate whether you wish to order OpenChoice and offprints.
Once the Author Query Application has been completed, your article will be
processed and you will receive the proofs.

Open Choice

In addition to the normal publication process (whereby an article is submitted to the
journal and access to that article is granted to customers who have purchased a
subscription), Springer now provides an alternative publishing option: Springer Open
Choice. A Springer Open Choice article receives all the benefits of a regular
subscription-based article, but in addition is made available publicly through
Springer’s online platform SpringerLink.

e Springer Open Choice

Copyright transfer

Authors will be asked to transfer copyright of the article to the Publisher (or grant the
Publisher exclusive publication and dissemination rights). This will ensure the widest
possible protection and dissemination of information under copyright laws.

Open Choice articles do not require transfer of copyright as the copyright remains
with the author. In opting for open access, the author(s) agree to publish the article
under the Creative Commons Attribution License..

Offprints
Offprints can be ordered by the corresponding author.

Color illustrations
Publication of color illustrations is free of charge.

Proof reading

The purpose of the proof is to check for typesetting or conversion errors and the
completeness and accuracy of the text, tables and figures. Substantial changes in
content, e.g., new results, corrected values, title and authorship, are not allowed
without the approval of the Editor.

After online publication, further changes can only be made in the form of an Erratum,
which will be hyperlinked to the article.

Online First

The article will be published online after receipt of the corrected proofs. This is the
official first publication citable with the DOI. After release of the printed version, the
paper can also be cited by issue and page numbers.



