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Resumo Abstract

Objetivo: Avaliar fatores determinantes de anemia e deficiéncia de
ferro em criangas das duas creches da cidade de Pontal, sudeste do
Brasil.

Métodos: Estudo transversal foi realizado avaliando-se 192 crian-
cas com idades entre 12 e 72 meses. Dados pessoais (idade, sexo, uso
de ferro medicamentoso, duragdo do aleitamento materno, tipo de
parto, cuidados pré-natais, peso e estatura) e dados socio-econémicos
(nimero de co-habitantes, escolaridade dos pais e renda per capita
familiar) foram obtidos e correlacionados com hemoglobina, receptores
de transferrina, ferritina e anemia ferropriva.

Resultados: A idade foi a varidvel mais afetada pelo estado
nutricional de ferro, correlacionando-se com maiores valores de hemo-
globina e ferritina e menores valores de receptor de tranferrina, sendo
que menos anemia ferropriva foi detectada quanto maior a idade. As
outras varidveis estudadas ndo apresentaram correlagdo com o estado
nutricional de ferro.

Conclusao: Os dados sugerem que as estratégias de controle para
essa populagdo de criangas pré-escolares devem ser direcionadas
especialmente para aquelas de menor idade.
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criangas.

Introdugao

A deficiéncia de ferro é considerada uma das doengas
nutricionais de maior prevaléncia, acometendo mais de dois
bilhdes de pessoas em todo o mundol. Um grande nimero
de estudos tem demonstrado que em criangas, particular-
mente aquelas com idade inferior a cinco anos, a anemia por
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Objective: To examine the determining factors of anemia and iron
deficiency in children attending two day care centers in the town of
Pontal, southeast of Brazil.

Methods: Cross-sectional study was conducted in 192 children
aged 12 to 72 months. Personal data (age, sex, use of medicinal iron
supplements, duration of breast-feeding, type of delivery, prenatal
care, weight, and height), and socioeconomic data (number of co-
inhabitants, parental schooling, and per capita family income) were
obtained and evaluated together with hemoglobin, serum transferrin
receptor, ferritin, and iron deficiency anemia.

Results: Age was the variable that most affected iron nutritional
status, with higher hemoglobin values, lower transferrin receptor
concentrations, higher ferritin values and lower iron deficiency anemia
being detected with increasing age. The other studied variables did not
show any correlation with iron nutritional status.

Conclusion: The obtained data suggest that control strategies for
this preschool population should be especially directed at younger
children.

J Pediatr (Rio J). 2004,80(3):229-34: Anemia, iron deficiency,
children.

deficiéncia de ferro (ADF) esta relacionada, entre outras
alteragOes, a baixos escores em testes de desenvolvimento
mental e de atividade motora, um fator que pode levar a
sequelas irreversiveis, mesmo na presenga de tratamento
adequado?:3.

Apesar da inexisténcia de estudos nacionais abrangen-
tes, dados regionais tém demonstrado um aumento subs-
tancial na prevaléncia de anemia no Brasil, aumento este
observado entre homens e mulheres de todas as idades e
niveis socioecondmicos?.

A deficiéncia de ferro e a anemia sdo causadas por um
balango negativo de ferro no organismo. Apesar da aparen-
te simplicidade do modelo, poucos avangos foram obtidos
no que se refere a reducao da prevaléncia de ADF, prova-
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velmente devido ao fato de que esse balango negativo é o
resultado final de uma série de fatores bioldgicos, sociais,
econdmicos e culturais que agem sobre a crianga. Em
contraste com a baixa prevaléncia mundial de anemia na
infancia, constatou-se que a prevaléncia de ADF em crian-
gas que habitam a periferia de grandes cidades norte-
americanas é similar a prevaléncia de ADF observada em
paises em desenvolvimento®. Além disso, vérios estudos
tém demonstrado uma visivel correlacao entre deficiéncia
de ferro e anemia e uma série de determinantes, tais como
excesso de co-habitantes®:7, baixa escolaridade da m&e8,
alta incidéncia de parto por cesarea8, baixa escolaridade do
pai®, baixa renda familiar’,10 e baixas condigbes socioeco-
némicas!l. Assim, é fundamental que se entenda os fatores
de riscos de cada populagdo para que se possa oferecer
medidas eficazes de prevengao e controle. Nesse contexto,
o objetivo deste estudo foi investigar os fatores determinan-
tes da anemia e da deficiéncia de ferro entre pré-escolares
de baixa renda, matriculados em creches publicas em turno
integral visando a oferecer um estudo mais detalhado do
problema e a produzir um direcionamento para um progra-
ma de controle que ndo seja somente destinado a populagdo
estudada, mas a populagées com caracteristicas epidemio-
l6gicas similares.

Pacientes e métodos

O estudo foi realizado na cidade de Pontal, no estado de
Sé&o Paulo, sudeste do Brasil, no periodo de 1° de julho a 31
de dezembro de 1999. A populagdo de estudo consistiu em
225 criangas com idade entre 12 meses completos e 72
meses incompletos, freqlientadoras de duas creches muni-
cipais: Creche Sdo Pedro e Centro de Convivéncia Infantil
(CCI). Foram excluidas do estudo 23 criangas que apresen-
taram doenga grave nas ultimas duas semanas que antece-
deram ao estudo; 12 criangas diagnosticadas com doengas
crbnicas, tais como asma, diabetes, doenga do colageno, e
quadros que pudessem interferir no crescimento ou levar a
deformidades que poderiam prejudicar as medidas antropo-
métricas (duas criangas); quatro criancas com doengas
hematoldgicas, exceto ADF; oito criangas que ja estavam
recebendo medicagao contendo ferro na data ou nos 30 dias
que antecederam a coleta de material e 14 criangas com
histéria de prematuridade ou baixo peso ao nascer. Apds a
selecdo, 192 criangas foram incluidas no estudo. Ambas as
creches atendem uma populagao de baixa renda com pais
que trabalham fora, de modo que as criangas permanecem
na instituicdo durante todo o dia.

Os dados pessoais e da familia de cada crianca foram
obtidos em uma Unica ocasido através de entrevista com os
pais ou responsaveis. O peso e a altura foram medidos com
instrumentos adequados e calibrados, utilizando-se técni-
cas precisas e internacionalmente aceitas'2. Os escores z de
peso para altura, peso para idade e altura para idade foram
determinados para cada crianga de acordo com as recomen-
dacdes da Organizacdo Mundial da Saudel3.14. O sangue
venoso foi coletado no mesmo dia que as medidas antropo-
métricas foram realizadas. A hemoglobina foi determinada
através de um contador eletronico de células Coulter T-890
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(série 6704465, Nova York, EUA); a ferritina sérica foi
medida pelo método imunoenzimatico com detecgdo fluo-
rescente (ELFA) através do equipamento Mini-Vidas BIO-
MERIEUX (série SV 122588, Missouri, EUA); os receptores
de transferrina foram determinados através de ensaio
imunoenzimatico (Quantikine DVD kit, R&D Systems Minne-
apolis, EUA), com leitura da absorbancia realizada em uma
leitora de microplacas 210 ELISA acoplada a um sistema
Washer 200-Microwell (Organon Teknica, Austria); os glé-
bulos vermelhos foram analisados através do teste de
falcizagdo com metabissulfito de sodio para diagndstico
diferencial da anemia falciforme.

As variaveis resposta foram hemoglobina, receptor de
transferrina, ferritina e ADF. As criangas com niveis de
hemoglobina abaixo do ponto de corte associados a niveis
elevados de receptor de transferrina e/ou niveis de ferritina
reduzidos foram consideradas portadoras de ADF. As vari-
aveis explanatorias foram divididas em dois grupos:

1) varidveis explanatorias quantitativas: idade, escore
z de peso para idade, escore z de peso para altura e escore
z de altura para idade;

2) variaveis explanatorias qualitativas ou variaveis
guantitativas categorizadas: creches (Sdo Pedro ou CDI),
sexo (feminino ou masculino), cuidados pré-natais du-
rante a gestagdo (sim ou ndo), numero de co-habitantes
(menos que quatro ou quatro ou mais), escolaridade dos
pais (analfabeto ou alguma instrugdo), tratamentos pré-
vios com sal de ferro (sim ou nao), tipo de parto (normal
ou cesarea), aleitamento (exclusivo: somente leite ma-
terno, nenhum tipo de sélido ou liquido; predominante:
leite materno e outros liquidos como agua ou suco de
fruta, mas sem alimentagdo soélida ou leite; complemen-
tado: leite materno com alimentagdo soélida complemen-
tar ou outros liquidos)1> ou ndo (menos de 2 meses, de 2
a 6 meses ou mais de 6 meses) e renda per capita familiar
mensal (igual/superior a R$ 150,00).

Testes de normalidade foram realizados para cada
variavel resposta (hemoglobina, ferritina e receptor de
transferrina) a cada nivel das varidveis explanatorias qua-
litativas nominais, permitindo, dessa forma, a escolha do
procedimento estatistico mais adequado para a realizagao
da anadlise de dados. Tendo a normalidade sido rejeitada por
varios testes (ao nivel de significancia de 5%), procedimen-
tos ndo-paramétricos fora empregados!®. Os testes de
Mann-Whitney e Kruskal-Wallis foram utilizados para ava-
liar os efeitos das variaveis explanatérias qualitativas/
quantitativas categorizadas sobre as variaveis resposta,
com nivel de significancia estabelecido em 5%. Os efeitos
das variaveis explanatérias quantitativas sobre as variaveis
resposta foram avaliados utilizando-se o coeficiente de
correlagdo de Spearman, seguido do teste de associagdo,
com nivel de significancia estabelecido em 5%.

A analise de regressdo logistica foi utilizada para deter-
minar a influéncia das variaveis explanatorias sobre a ADF.
Todas as criangas com anemia e, pelo menos, um indicador
positivo de deficiéncia de ferro foram incluidos (hb <
11 mg/dl e ferritina < 12 ng/ml e/ou receptor de transfer-
rina > 28 nmol/ml). Primeiramente, utilizou-se a analise
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univariada (nivel de significancia de 5%) para avaliar o
efeito independente de cada variavel sobre ADF e, posteri-
ormente, (nivel de significancia em 20%) determinar as
variaveis para a analise multivariadal”.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
do Hospital Universitario da Faculdade de Medicina de
Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo.

Resultados

A prevaléncia de anemia (192 criangas avaliadas, hb <
11 mg/dl) foide 62,5%. A prevaléncia de deficiéncia de ferro
variou de acordo com o indicador estudado, sendo 24,2%
para ferritina (132 criangas avaliadas, ferritina < 12 ng/ml)
e 62,9% para receptores de transferrina (124 criangas
avaliadas, receptor de transferrina > 28 nmol/ml). Entre as
119 criangas submetidas a todos os testes laboratoriais, foi
comprovada anemia por deficiéncia de ferro (hb < 11 mg/dl
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e ferritina < 12 ng/ml e/ou receptor de transferrina > 28
nmol/ml) em 51,3% dos casos.

As Tabelas 1 e 2 apresentam os efeitos das variaveis
explanatorias analisadas individualmente sobre as varia-
veis resposta. O sexo das criangas e as creches por elas
freqlientadas ndo influenciaram os valores da hemoglobina,
ferritina ou receptor de transferrina, permitindo a analise do
total de meninos e meninas das duas instituicdes para as
variaveis explanatérias restantes. Somente o fator idade
mostrou uma correlagao positiva com as concentragdes de
hemoglobina e ferritina e uma correlagdo negativa com os
niveis de receptor de transferrina.

A Tabela 3 apresenta o numero de criangas para cada
analise (n) e o valor p obtido através da analise de regressao
logistica univariada usada para determinar a influéncia das
variaveis explanatdrias sobre a ADF. Um efeito significante
(0,005) foi observado somente para idade (p = 0,003), com
a as criangas menores demonstrando alta probabilidade de
apresentarem anemia.

Tabela 1 - Percentis (25, 50 e 75) de hemoglobina, receptor de transferrina e ferritina e valor p em cada nivel de varidveis qualitativas

Variavel Categoria Hemoglobina Receptor de transferrina Ferritina
n P25 P50 P75 p n P25 P50 P75 p n P25 P50 P75 p

Creche Sdo Pedro 84 104 109 114 55 27,3 350 431 58 10,0 249 41,8

CCIL 108 10,2 109 11,6 0,90 69 258 32,5 39,0 0,25 74 12,4 20,0 329 0,65
Sexo Feminino 87 10,4 10,9 11,6 60 26,0 32,5 39,6 61 12,4 254 37,4

Masculino 105 10,3 11 11,4 0,89 64 26,1 34,2 41,7 0,55 71 11,6 20,5 34,1 0,54
Cuidados Sim 143 10,3 109 11,4 93 25,6 32,5 40,3 100 12,2 23,1 34,3
pré-natais Né@o 13 10,6 11 11,7 0,47 8 26,5 36,6 42,7 0,68 8 10,2 23,0 34,6 0,77
Numero de Menos de 4 26 10,1 10,9 11,3 15 239 39,0 558 16 8,9 14,2 26,9
co-habitantes | 4 ou mais 160 10,4 11 11,6 0,17 | 107 26,3 32,5 40,0 0,42 114 12,2 23,1 36,5 0,09
Grau de Analfabeto 30 10,5 11,1 114 20 26,1 39,1 51,1 19 8,9 19,6 30,6
escolaridade Alguma
do pai escolaridade 146 10,3 109 11,4 0,49 96 26,3 33,5 39,6 0,20 105 12,2 21,2 37,4 0,17
Grau de Analfabeta 26 10,3 10,7 11,3 16 25,2 40,1 48,5 16 7,1 159 30,4
escolaridade Alguma
da mée escolaridade i60 10,4 109 11,6 0,28 | 106 26,3 32,5 39,1 0,12 114 124 219 354 0,13
Tratamento Sim 96 10,2 109 11,4 59 26,3 32,5 45,6 60 11,6 23,3 35,2
prévio N&o 96 10,4 11 11,5 0,30 65 25,6 33,8 40,0 043 72 12,2 20,7 33,1 0,76
Tipo de Normal 112 10,3 11 11,6 73 25,8 336 41,1 79 12,2 22,6 36,5
parto Cesarea 70 104 10,9 11,4 0,52 44 26,2 31,7 39,3 0,64 47 11,4 208 329 0,52
Renda familiar | U$ 50,00
per capita ou mais 57 10,4 10,9 11,6 42 27,2 34,4 42,3 42 9,8 21,0 31,7

Inferior a

U$ 50,00 129 10,4 11 11,4 0,71 80 25,8 32,5 40,0 0,44 88 12,1 22,4 37,0 0,32
Duragao do Menosque2m| 60 10,4 10,9 11,5 43 26,4 34,2 41,1 43 11,2 19,6 344
aleitamento 2 a 6 meses 62 9,7 10,8 11,3 39 25,6 32,5 45,6 42 11,6 24,8 45,3

Mais que 6 m 66 10,7 11,1 11,7 0,08 40 25,8 31,7 40,0 0,79 45 129 22,6 34,1 0,83
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Tabela 2 - Coeficiente de correlacdo de Spearman e valores p obtidos pelo teste de associagdo entre as variaveis
explanatdrias quantitativas e as varidveis resposta hemoglobina, receptor de transferrina e ferritina

Variavel Hemoglobina Receptor de transferrina Ferritina
Coeficiente p Coeficiente p Coeficiente p
Idade 0,11 < 0,01 -0,62 < 0,01 0,30 < 0,01
Escore z peso por idade 0,05 0,48 -0,04 0,67 -0,02 0,86
Escore z peso por altura -0,04 0,63 0,05 0,60 0 0,96
Escore z altura por idade 0,06 0,40 -0,01 0,88 -0,03 0,71

A Tabela 4 apresenta os valores p obtidos através da
analise de regressdo logistica multipla. Nesse caso, 163
criancgas das quais as observagdes completas haviam sido
obtidas para todas as variaveis com valores p < 0,2
(Tabela 3). Ao se estabelecer o nivel de significancia (alfa
= 0,005), os resultados corroboram aqueles obtidos
através da analise univariada, i.e., a idade foi a Unica
variavel com efeito significante sobre a ADF.

Tabela 3 - Efeitos das variadveis independentes sobre a anemia
por deficiéncia de ferro determinada pela analise de
regressao logistica univariada

Variavel n p
Creche 173 0,56
Sexo 173 0,75
Cuidado pré-natal 139 0,44
NUmero de co-habitantes 167 0,08 *
Grau de instrugao do pai 158 0,98
Grau de instrugao da mae 167 0,23
Tratamento prévio 173 0,89
Tipo de parto 163 0,72
Renda familiar per capita 167 0,79
Duragdo do aleitamento (2 a 6 meses) 169 0,08 *
Duragdo do aleitamento (mais que 6 meses) 169 0,07 *
Idade 173 0,03t
Escore z peso para idade 173 0,78
Escore z peso para altura 173 0,24
Escore z altura para idade 173 0,34
*p<0,20 tp<0,05

Tabela 4 - Efeito das diferentes varidveis sobre a anemia por
deficiéncia de ferro determinada pela analise de re-
gresséo logistica multipla

Variavel P
Numero de co-habitantes 0,12
Duracgdo do aleitamento (2 a 6 meses) 0,32
Duragdo do aleitamento (mais que 6 meses) 0,06
Idade 0,04 *
*p<0,05

Discussdo

A determinacgdo dos fatores que influenciam a ocorrén-
cia e a manutencgdo da anemia e da deficiéncia de ferro em
uma populagdo é fundamental para a implementagdo de
medidas de controle. Embora este estudo tenha sido condu-
zido em uma populacgdo especifica, é possivel que os dados
obtidos sejam extrapolados para paises em desenvolvimen-
to e para subpopulacdes de baixa renda em paises desen-
volvidos, sob condigGes socioecondmicas similares.

Entre os fatores analisados, somente a idade exerceu
influéncia sobre todos os indicadores do estado nutricional
de ferro estudados. Quanto as concentragdes de hemoglo-
bina, a mesma tendéncia foi observada em outros estudos
desenvolvidos sob diferentes condigdes!8-2l, Nicklas et
al.22, ao estudarem pré-escolares no Haiti, observaram a
existéncia de uma correlacdo entre hemoglobina e idade e
sugeriram que com o aumento da idade as criangas sao
capazes de consumir uma dieta mais variada incrementan-
do, dessa forma, seus indicadores de hemoglobina. A
correlagdo observada entre a idade e os niveis dos recepto-
res de transferrina, com a redugdo desses niveis associada
ao aumento da idade, demonstra um aumento da disponi-
bilidade de ferro em criangas mais velhas. Quanto a ferriti-
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na, Nicklas et al.22 também observaram um aumento dos
valores de ferritina associada ao aumento de idade das
criangas haitianas entre 2 a 5 anos. A correlagdo entre idade
e ADF nos permite supor que criangas mais jovens apresen-
tam maior probabilidade de manifestarem o espectro total
da deficiéncia de ferro, variando de um declinio nas reservas
de ferro a anemia por deficiéncia de ferro. Por outro lado, é
fundamental que se continue a discussdo sobre os valores
de referéncia e a necessidade eventual de ajusta-los a
idade; um requisito que sé poderd ser satisfeito com
estudos que determinem correlagdes clinico-laboratoriais.

Quanto as demais variaveis estudadas, o tratamento
prévio com ferro ndo influenciou o estado de ferro, embora
estivesse presente em metade das criangas. Baseado em
um fato ja conhecido de que a recuperacdo dos indicadores
de deficiéncia segue a ordem inversa da deplecdo, i.e., a
recuperacdo da hemoglobina ocorre primeiro e a recupera-
cdo da ferritina por Gltimo, era de se esperar que a
ferroterapia prévia levasse a maiores concentragdes de
hemoglobina, mas esse ndo foi o caso. Mahu et al.23, ao
estudarem 384 criangas de Réunion com idade inferior a seis
anos, também ndo observaram nenhum efeito da ferrotera-
pia prévia sobre os valores de hemoglobina. Roughead &
Hunt24 observaram que a suplementag&o com ferro medica-
mentoso reduz a absorgdo do ferro ndo-heme da dieta dos
adultos, um fato que em muitos casos nulifica o efeito
benéfico do medicamento sobre as reservas de ferro. Por
outro lado, essa constatagdo pode indicar que a ferroterapia
oral, na forma que é comumente realizada no Brasil, i.e.,
doses diarias de sal de ferro, ndo é suficiente para combater
a anemia e a deficiéncia de ferro. Na verdade, muitos
autores tém demonstrado que a alta incidéncia de efeitos
colaterais quase sempre leva a baixa aceitacdo desse tipo
de tratamento?25:26,

Estudos desenvolvidos em diferentes partes do mundo
tém demonstrado resultados conflitantes no que se refere
a correlagdo entre anemia e indicadores antropométricos.
De Almeida et al.2” ndo observaram qualquer influéncia dos
escores z das medidas antropométricas sobre os valores de
hemoglobina, embora deva ser salientado que a populagdo
de estudo apresentava baixas prevaléncias de subnutrigdo
e obesidade. Em contraste, O’Donnell et al.8, ao estudarem
criangas pré-escolares carentes de Buenos Aires, observa-
ram uma correlagdo entre anemia e baixo escore z para
altura por idade. Na verdade, nao foi observada nenhuma
correlacdo entre anemia e indicadores antropométricos
entre populacbes com estado nutricional adequado?’:23,

De acordo com o modelo corrente, a ferritina, a reserva
de ferro do organismo, é o primeiro compartimento a sofrer
deplecdo no caso de balanco de ferro negativo?8. Portanto,
esperar-se-ia que os determinantes avaliados neste estudo
exercessem maior efeito nessa variavel do que em outros
parametros estudados, mas esse ndo foi o caso. Outros
autores ja observaram correlagdes entre ferritina e diferen-
tes varidveis, tais como peso corporal?9, baixa classe soci-
al3% e sexo.3! A avaliagdo do efeito do tempo de uso do leite
materno sobre a ferritina seria de especial interesse. No
presente estudo, ndo foi observada diferenga entre os trés
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grupos estudados. Innis et al.32 concluiram que o aleita-
mento resultou em baixos niveis de ferritina em criangas
canadenses independente de sua duragdo. Hokama33 ob-
servou niveis baixos de ferritina em criangas japonesas que
receberam exclusivamente leite materno em comparagao
com aquelas que receberam leite de outras fontes como
complemento. Um grande nimero de estudos, como o de
Saarinen34 na Turquia, Pastel et al.35> no Peru e Franco et
al.36 no Chile, demonstraram que [mesmo] o aleitamento
exclusivo é capaz de manter reservas adequadas de ferro,
representado por niveis satisfatérios de ferritina, até, pelo
menos, seis meses de idade. Os dados obtidos do presente
estudo mostram a inexisténcia de correlagdo entre estado
nutricional de ferro e aleitamento de curto ou longo prazo
para a faixa etaria estudada. Varias limitagdes devem ser
levadas em consideragao ao interpretarmos esse resultado.
A principal foi o fato de que, no grupo das criangas amamen-
tadas, ndo discriminamos entre aleitamento exclusivo e
ndo-exclusivo; consideramos unicamente o efeito do aleita-
mento como uma boa fonte de ferro para a crianga. Outro
possivel viés foi a andlise das faixas etarias como um todo,
0 que pode ter diluido o efeito da variavel, ja que criancas
mais jovens, recém-desmamadas foram analisadas junta-
mente com outras criangas bem mais velhas, submetidas a
diferentes tipos de dietas.

Contrastando com outras doengas de caréncia, cujas
estratégias de controle sempre consistem em interven-
¢do do contexto socioeconémico, os dados obtidos indi-
cam abordagens mais objetivas e factiveis para a popu-
lagdo estudada. Esforgos e recursos financeiros devem
ser especificamente concentrados na implementagdo de
medidas que visem ao incremento do fornecimento de
ferro, especialmente para criancas mais jovens, através
de medicacdo e fortificagdo de alimentos consumidos
habitualmente. Similarmente, outros paises, especial-
mente aqueles em desenvolvimento que conseguiram
controlar a desnutrigdo proteico-caldrica, mas ainda apre-
sentam alta prevaléncia de anemia, podem langar mdo de
estratégias semelhantes para o controle desse problema
mundial de salde publica.
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