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RESUMO: A deficiéncia de vitamina A é um dos problemas relevantes de satide publica. Na
década dos 90 o Brasil firmou compromissos internacionais comprometendo-se a eliminar a
hipovitaminose A e a xeroftalmia. Este publicagdo reuniu e sistematizou a bibliografia sobre
esta deficiéncia no Brasil, de 1990 e 2000. Foram incluidos artigos de revistas cientificas,
relatérios de pesquisas publicados e teses ou dissertagSes aprovadas. Sete levantamentos
foram identificados e reproduzidos nesta monografia. O mapeamento e a distribui¢io desta
caréncia foi melhor caracterizado na regido Nordeste, onde deve ser considerada como um
problema de saide publica de moderado a severo, de acordo com os critérios da
UNICEF/OMS. Um estudo em trés capitais da regido Norte, também registrou prevaléncias
indicativas de problema moderado a severo. Na regido Sudeste trés trabalhos foram
publicados, sendo dois em sangue de corddo umbilical e um relato de caso clinico. N3o foram
publicados estudos nas regides Sul e Centro-Oeste do pais. Na Paraiba foi realizado um estudo
de série temporal em pré-escolares; a comparagdo das prevaléncias em 1982-3 e em 1992
indicou que o problema vem se atenuando, pois sdo apenas esporadicos os relatos de sinais
clinicos da deficiéncia na década de 90. O Brasil assumiu o compromisso da ‘“‘eliminagio
virtual” da deficiéncia de vitamina A até o ano 2000. Na auséncia de um estudo mais
abrangente a nivel nacional e/ou regional, néo se dispde de dados epidemiolégicos s6lidos que
permitam avaliar se esta meta foi alcancada.

SUMMARY: Vitamin A deficiency (VAD) is one of the major public heath problems. In the
early 90°s Brazil has signed intemational commitments to eliminate VAD and xerophthalmia.
This publication compiled and organized the bibliography about this deficiency in Brazil, from
1990 to 2000. Articles in scientific journals, published reports and approved doctoral thesis
and master dissertations were included. Seven studies were identified and reproduced in this
monograph. The problem is best studied in the Northeast Region, where it can be considered
as a moderate to severe public health program, according to UNICEF/WHO criteria. In the
North region a study in three state capitals also disclosed moderate to severe problem. In the
Southeast region three papers were published: two with umbilical cord blood and one
reporting a clinical case. No studies were conducted in the South and Center-West regions.
One study with a historical series about VAD and xerophthalmia in Paraiba was done; the
comparison of the prevalence in 1982-3 and in 1992 indicated an attenuation of the problem
since the reports of nutritional blindness are only sporadic in the 90°s. Brazil has agreed to the
“Yirtual elimination” of VAD until the year 2000. Considering there is no national or regional

data about VAD in the country, solid epidemiological evidence to evaluate if the Summit goal
for the year 2000 was reached is missing.



INTRODUCAO

Face a estudos recentes de séries histdricas que evidenciaram uma substancial redugéo
nos niveis de prevaléncia da desnutri¢io energético protéica no Brasil (1) € na maior parte dos
paises da América Latina, as deficiéncias de micronutrientes, sobretudo a hipovitaminose A, a
anemia ferropriva e os disturbios por deficiéncia de iodo, passaram a ocupar um papel bem
mais relevante tanto no campo dos estudos epidemioldgicos, como no da formulagio e gestdo
de politicas publicas de saude, alimenta¢3o e nutri¢do (2).

Contudo, mesmo com a observagio de que estas deficiéncias de micronutrientes
representam um tema de interesse crescente, ainda n3o se dispde, em muitos paises e regides
da Américas e de outros continentes, de um quadro bem consolidado de informagdes que
possibilitem, com a desejada confiabilidade, dimensionar sua prevaléncia, descrever os grupos
populacionais mais atingidos, delinear sua distribuigio geografica e identificar os fatores de

risco mais relevantes na sua determinag3o. -

Cabe lembrar no inicio da década dos 90, o Brasil, juntamente com a maioria dos
paises membros das Nagdes Unidas, foi signatério de diversos compromissos internacionais
como a Cipula Mundial para a Infancia e a Conferencia Internacional de Nutrigio. Metas
especificas foram acordadas sobre as deficiéncias de micronutrientes, dentre as quais eliminar
tanto o bécio endémico como a caréncia de vitamina A e reduzir em um tergo a prevaléncia da
anemia nas mulheres em idade reprodutiva (3).

Dentro desta perspectiva, a tarefa que este trabalho se propds consistiu em reunir,
compatibilizar e sistematizar as informag3es que possam ser assumidas como referenciais, ou
em outras palavras, como uma “linha base” para o encaminhamento do problema em seus
varios aspectos. Com este propésito foi realizado um levantamento da bibliografia nacional
sobre a caréncia destes micronutrientes nas diferentes regides e estados do Brasil, incluindo
todos os estudos, preferencialmente de base populacional, que tenham sido publicados e cuja
coleta de dados tenha ocorrido no periodo de 1990 a 2000. As principais fontes de dados
foram: (a) artigos publicados em revistas cientificas nacionais e estrangeiras; (b) relatérios de
pesquisas publicados pelo Ministério da Satide, Secretarias Estaduais ¢ Municipais de Satde,
UNICEF, OPAS, etc. (c) dissertagdes e teses apresentadas e aprovadas nos principais
programas de p6s-graduago no pais.

Foram identificados, no periodo em questio, sete estudos e levantamentos sobre
hipovitaminose A e xeroftalmia no Brasil, apresentados nas Tabelas 1, 2 e 3. No restante da
publicagio os documentos originais s3o reproduzidos na integra; no caso de textos demasiado
longos, como teses e relatérios, foram incluidos somente os capitulos essenciais.
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SERGIPE, Secretaria de Saiade, UFBA, Escola de Nutricao.
IIT Pesquisa de saide materno infantil e nutricao do
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III- METODOLOGIA

1.0 - Amostragem:

Objetivando a determinagdo dos indicadores propostos, a pesquisa foi realizada em nivel estadual,
utilizando uma amostragem probabilistica de criangas menores de 5 anos e mulheres de 15 a 49
anos, obtida através da técnica de amostragem por conglomerados, com probabilidade
proporcional ao tamanho.

Foram selecionados 20 conglomerados, de acordo com os seguintes passos:

obteve-se uma listagem de todos os municipios que compdem o Estado, organizados por Regional
de Satde, com suas respectivas populagdes (dados do IBGE para 1996) de criangas menores de 5
anos, de forma simples e acumulada (Anexo 1);

- calculou-se o intervalo amostral, dividindo-se o nimero acumulado de criangas menores de 5
anos de todo o Estado pelo nimero de conglomerados propostos (20);

- a seguir foi selecionado o 1° municipio da amostra, através de sorteio de um nimero com 4
digitos, que fosse inferior ao valor do intervalo amostral. O numero sorteado correspondeu ao 1°
municipio cujo valor da populagio acumulada de criangas menores de 5 anos o contivesse. Este
municipio foi Aracaju (capital do Estado);

- para a sele¢do dos 19 conglomerados restantes procedeu-se a soma sucessiva do intervalo
amostral (amostragem sistematica) ao numero previamente sorteado. Assim, Aracaju participou da
amostra 5 vezes, correspondendo, portanto, a 5 conglomerados (25% do total), em virtude de sua
populagdo de menores de 5 anos corresponder a aproximadamente % da do Estado. Esta ¢ a
caracteristica da amostragem com probabilidade proporcional ao tamanho, que significa que
municipios mais populosos tém maior probabilidade de participar da amostra, como o tém de
Figurar com mais de 1 conglomerado.

De acordo com essa técnica, foram selecionados 16 municipios, que representam os 20
conglomerados, pois 1 dos municipios, a capital, compds 5 vezes a amostra, devido a sua maior
populagio de menores de 5 anos. A listagem dos municipios selecionados encontra-se no Anexo 2.

Em cada conglomerado foram selecionados 8 setores censitérios, utilizando-se a combinagio das
técnicas aleatéria e sistematica de amostragem, distribuidos proporcionalmente nas 4reas urbana e
rural, de acordo com suas populagdes. Foram pesquisados, portanto, 160 setores censitarios nos
16 municipios, sendo 110 (68,8%) urbanos e 50 (31,2%) rurais, o que corresponde & distribui¢io
das populagdes urbana e rural do Estado (70,2% e 29,8%, respectivamente).

Um outro aspecto da representatividade é que a amostra contemplou municipios de todas as
Diretorias Regionais de Saide do Estado.

Em cada setor censitério foi sorteado o ponto inicial da aplicagiio da pesquisa, € a partir deste, foi
visitado um determinado nimero de domicilios, suficiente para uma cobertura equivalente a pelo
menos 8 criangas menores de 5 anos e a 13 mulheres de 15 a 49 anos por setor.

Na auséncia de estudos de prevaléncia de anemia com amostras representativas em nivel nacional
ou regional, foi empregada para o calculo do tamanho da amostra uma prevaléncia de 35,0% (+
5,0%), valor intermediério entre aqueles registrados na “II Pesquisa Estadual de Saide e Nutri¢io

12
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do Estado de Pernambuco”, onde a prevaléncia de anemia foi de 46,7% (INAN-MS et al 1998), e
na pesquisa “Criangas ¢ adolescentes no Piaui: saide, educag@o e trabalho”, onde essa prevaléncia
foi de 33,8% (UNICEF et al 1992). Assim sendo, para o estudo da prevaléncia da anemia, o
tamanho da amostra previsto foi de 698 criangas, sendo alcancadas 720 criangas na faixa etaria de
6 meses a 5 anos de idade.

O tamanho da amostra para o estudo da hipovitaminose A foi definido com base na prevaléncia de
20,0% (£ 4,0%) de casos de retinol sérico < 0,70 pmol/l e um grau de confianga de 95%. Esta
prevaléncia caracteriza a hipovitaminose A como um problema de saide publica grave
(WHO/UNICEF, 1996). Assim, para detectar esta prevaléncia critica, a amostra prevista foi de 574
criangas menores de 5 anos de idade, sendo alcangado o niimero de 607.

Para a dosagem do retinol sérico e da hemoglobina foi colhida amostra de sangue em apenas 1
crianga menor de 5 anos por domicilio. Caso no domicilio tenha sido encontrada mais de uma
crianga na faixa etaria definida, foi selecionada uma crianga-indice.

A Tabela 1 resume as principais caracteristicas da amostra pesquisada:

S ) TABELA 1
CARACTERISTICAS DA AMOSTRA, PESMISE 1998.

PREVISTA REALIZADA

- URBANA RURAL TOTAL URBANA RURAL |TOTAL
GRUPOS N° Y% N° % N° N° Y% N° Y%

Criangas <5 896 70,0 384 30,0 1.280 911 68,0 428 32,0 1.339
anos

Mulheresde | 1.456 70,0 624 30,0 2.080 1.506 69,1 673 309 2.179
15 a 49 anos

PESMISE98 - SES-SE

A Tabela 2 permite uma avaliagdo dos domicilios visitados, onde se encontra demonstrada a alta
eficacia das visitas (dados extraidos da folha de produtividade didria — Anexo 3). Nos domicilios
onde havia moradores presentes, registrou-se uma taxa minima de recusas da ordem de 2,8%.
Obtiveram-se informagdes completas em 84,6% dos domicilios visitados, com alta significdncia
estatistica entre a diferenga registrada entre as areas ( 91,0% na rural e 82,0% na urbana).

13
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TA:BELA 2
DISTRIBUIEAO DPOS DOMICILIOS VISITADOS - PESMISE 1998.
AREA
DOMICILIOS URBANA RURAL TOTAL
N° % N° % N° %
Visitados 1.648 - 656 - 2.304 -
Recusas 49 3,6 7 1,2 56 2,8
Moradores Ausentes 247 13,4 52 7,5 299 11,7
Entrevistados 1.352 82,0 597 91,0 1.949 84,6

PESMISE98-SES-SE

A analise estatistica do tamanho amostral permite uma margem de erro menor que 5% para a
grande maioria dos indicadores estudados.

2.0 - Instrumentos:

Foram aplicados a amostra 3 formuldrios, a;seguir esp.eéjﬁoados:
Formulario 1 - FORMULARIO DA CRIANCA - para ¢ diagndstico da saude infantil, aplicado a
todas as criangas menores de 5 anos encontradas nos domicilios visitados (Anexo 4);

Formulario 2 - FORMULARIO DA MULHER - para o diagndstico da saude das mulheres de 15 a
49 anos, aplicado a todas as mulheres nessa faixa etdria encontradas nos domicilios visitados
(Anexo 5);

Formulario 3 — FORMULARIO PARA O INQUERITO DIETETICO SOBRE CONSUMO DE
VITAMINA A - para se avaliar o consumo da vitamina A, aplicado a todos os domicilios
visitados, onde residem criangas menores de 5 anos € em que foi colhida amostra de sangue nessa
faixa etaria (Anexo 6).

3.0 - Selecdo e Treinamento dos Entrevistadores:

Foi selecionada para o desenvolvimento da pesquisa uma equipe multiprofissional composta por
técnicos da area de saude da Secretaria de Estado da Saude, e professores ¢ pesquisadores da
Escola de Nutri¢do da UFBA. Toda a equipe encontra-se listada no inicio deste relatério.

O treinamento foi realizado na 2* quinzena do més de abril de 1998 e comportou uma carga
horaria de 40 horas-aula, distribuidas entre teoria e pratica, cujo programa se encontra especificado
no Anexo 7. Nao foi realizado um estudo-piloto em virtude de a grande maioria dos
entrevistadores selecionados ja ter participado de pesquisas semelhantes.
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4.0 - Logistica:

Foram feitos contatos com os prefeitos e secretarios de saude dos municipios sorteados para
obtengdo de apoio necessario ao trabalho de campo, como seja, estadia e alimentag@o,
fornecimento de guia local para acompanhamento das equipes (principalmente na area rural),
transporte, etc. Os entrevistadores foram distribuidos em duplas, de modo que cada duas duplas
fossem acompanhadas por um supervisor e ficassem responsaveis por 1 conglomerado, so6
passando a outro apds a conclusio dos trabalhos no municipio para o qual estavam designadas.

O quartel-general da PESMISE/98 foi localizado na sede da Secretaria Estadual de Saide de
Sergipe (SES), e 14 permaneceram os coordenadores € um dos supervisores para apoiar seu
trabalho e acompanhar as duplas designadas para a capital.

Todo o trabalho de campo foi executado num periodo de 32 dias (05 de maio a 06 de junho de
1998). A supervisdo foi continua e assegurou que as familias visitadas recebessem informagdes de
saide e encaminhamentos sempre que necessarios, além do que, toda crianga, apds realizado o seu
exame antropomeétrico, recebeu o Cartdo da Crianga, se ainda ndo o possuia, com seu peso nele
registrado, € seus pais/responsaveis foram informados sobre seu estado nutricional e eventuais
condutas a serem tomadas.

5.0 - Processamento e Anélise dos Dadcs:

O processamento, analise e edi¢fio dos dados foi realizado pela Secretaria de Estado da Saude de
Sergipe, sob a orientagio do analista e dos coordenadores, com o auxilio dos programas Access,
d’Base III e EPIINFO V. 6.0. Os dados referentes a  Anemia e Hipovitaminose A foram
processados pela Escola de Nutri¢do da UFBA.

Na descricdo dos resultados, os dados foram analisados de forma estratificada, por area
(capital, interior urbano e interior rural), e de acordo com algumas caracteristicas da amostra,
como também de forma comparativa com as duas pesquisas estaduais anteriores € com os demais
estados da regifo, bem como com dados disponiveis para a América Latina.

6.0 - Avaliacdao Nutricional:

As medidas antropométricas de peso e estatura (comprimento) foram realizadas com o emprego de
balangas eletr6nicas portateis marca SECA, cedidas pelo UNICEF, e antropdmetros fabricados
especialmente para este fim, de acordo com a recomendagio do National Center of Health
Statististics (NCHS) (1970). Os instrumentos de medigio foram devidamente padronizados antes e
rotineiramente durante o desenvolvimento dos trabalhos de campo.

Os indicadores utilizados para avaliagdo do estado nutricional foram peso/idade, altura/idade e
peso/altura, adotando-se a referéncia do NCHS.
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7.0 - Prevaléncia da Anemia e da Hipovitaminose A:

A coleta de sangue foi aprazada para o dia posterior a visita domiciliar, em local devidamente
apropriado (posto ou centro de satide). Orientagdes sobre o jejum da crianga foram enfatizadas.
Quando necessario, foi viabilizado transporte para locomogéo das criangas e de seus responsaveis
até o local da coleta.

Foram coletados 5 ml de sangue das criangas, em jejum, por venipuntura, com agulha e seringa
descartaveis, observando-se os critérios da semi-obscuridade, em decorréncia da labilidade da
vitamina A.

Uma aliquota de sangue (20 pnl ) foi utilizada para dosar o nivel de hemoglobina pelo método da
cianometahemoglobina, utilizando-se a microcubeta e o aparelho Hemocue. Foi utilizado o ponto
de corte abaixo de 11,0 g/dl proposto pela OMS para o valor da hemoglobina, indicativo de anemia
em criancas de 6 a 60 meses (WHO 1968). O resultado da dosagem da hemoglobina foi
comunicado imediatamente ao responsavel pela crianga. Em caso de anemia (Hb <11,0 g/dl), um
profissional da area de saude forneceu orientagdo dietética e suplemento de sulfato ferroso para a
crian¢a, € em caso de anemia severa (Hb <9,5 g/dl), foi viabilizado atendimento na unidade de
saude local para o acompanhamento médico indicado.

Ap6s retragdo do coadgulo da outra aliquota do sangue, o mesmo foi centrifugado, e o soro,
aspirado e colocado em tubos apropriados. Em seguida, .as amostras foram congeladas (-20°C) no
laboratério de referéncia da capital. As amostras coletadas em regides distantes da capital e/ou em
area rural, apos sofrerem o processo relatado, foram devidamente conservadas com retentores de
frio (-18°C) até seu deslocamento para o laboratério. Apés o término do trabalho de campo, as
amostras foram transportadas para o laboratério de Bioquimica da Nutri¢do da Escola de Nutrigéo
da Universidade Federal da Bahia. As determinagdes laboratoriais de retinol sérico foram
realizadas utilizando-se o método do HPLC (Cromatografia Liquida de Alta Pressdo) (IVACG,
1990), empregando-se um cromatégrafo Shimadzu modelo LC 10AS. Os procedimentos foram
padronizados com base nas referéncias nacionais e internacionais, havendo uma rotina estabelecida
de controle de qualidade.
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IV- RESULTADOS

SAUDE DAS CRIANCAS MENORES
DE 5 ANOS DE IDADE
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3.11-

Aumento na escolaridade materna, tanto quanto na renda familiar, tem sido associado com
a redugdo da prevaléncia da anemia (Monteiro et al.,2000); contudo, em alguns estudos
(Neuman et al, 2000; Assis et al., 2000) essas associagdes nio se mostraram
estatisticamente significativas. Segundo Monteiro (et al., 2000), saneamento, cuidados e
disponibilidade de alimentos seriam condicionados, de um lado, pelo montante da renda, e,
de outro, pela capacidade da familia em alocar racionalmente essa renda, capacidade que
poderia ser identificada pela escolaridade materna.

Prevaléncia da Hipovitaminose A

O nivel médio de retinol sérico detectado nas 607 criangas de 6 a 60 meses nos quais esta
dosagem foi realizada foi de 0,87umol/l (DP=0,38). A distribui¢do do nivel médio de
retinol por faixa etaria foi de 0,85umol/l (DP=0,39) e 0,89umol/l (DP=0,37) para as
criangas de 6 a 24 meses e 25 a 60 meses de idade, respectivamente. Estes valores médios
sdo inferiores ao definido pela OMS (> 1,05umol/l) para normalidade. Este estudo
observou que 22,5% das criangas apresentaram niveis séricos considerados baixos (0,35 a
0,69umol/l), enquanto que os niveis considerados deficientes (<0,35umol/l) foram
detectados em 9,6% dos casos, totalizando 32,1% de niveis inadequados de retinol (Tabela
30). Levando-se em considerag3o os critérios revisados pela WHO/UNICEF (1996), a
deficiéncia de vitamina A apresentada pelos pré-escolares no Estado de Sergipe deve ser
classificada como um grave problema de satide publica.

A distribui¢do dos valores de retinol sérico pela faixa etaria (Tabela 30), indica que as
criangas de 6 a 24 meses de idade apresentaram um percentual mais elevado de niveis de
retinol menores de 0,70pmol/1 (34,8%), quando comparado com aquelas de 25 meses ou
mais (30,5%). A diferenga entre as prevaléncias, segundo as faixas etarias, ndo foi
estatisticamente significante (p = 0,277).

TABELA 30

DISTRIBUICAO DOS NiVEIS DE RETINOL SERICO EM CRIANCAS DE 6 A 60

MESES POR FAIXA ETARIA - ESTADO DE SERGIPE/1998.

FAIXA DOSAGEM DE RETINOL SERICO
ETARIA

< 0,70pmol/l (Deficiente e
Baixo)

> 0,70umol/l (Aceitavel e
Normal)

N° % N° %
6 a 24 meses 78 34,8 146 65,2
25 a 59 meses 117 30,5 266 69,5
Total 195 32,1 412 67,9
PESMISE98-SES-SE p=0277

A prevaléncia da hipovitaminose A identificada entre os pré-escolares no Estado de Sergipe
¢ similar a observada em outros Estados do Nordeste, revelando que a deficiéncia de
vitamina A constitui problema importante de satide publica no Nordeste brasileiro e
evidencia o risco a que estd exposto esse grupo de criangas, uma vez que a vitamina A tem
fung¢io especifica na redugfio da morbimortalidade na infancia (INAN-MS et al 1998).
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Os resultados da Tabela 31 mostram que 9,3% das criangas utilizaram medicamentos
contendo vitamina A nos tltimos 4 meses que antecederam a pesquisa. Contudo, o uso do
medicamento n3o imprimiu diferengas estatisticamente significante nos niveis de retinol
sérico (p=0,558), indicando que este fato ndo teve interferéncia no resultado da prevaléncia
encontrada. Neste grupo populacional foi investigada a capacidade de enxergar, tanto de dia
quanto a noite, com o objetivo de detectar a possivel presenga de cegueira noturna. Apenas
0,5% relataram dificuldades de enxergar durante o dia e 0,3% durante a noite; contudo,
esse resultado pode estar associado a outras patologias oculares que cursam com acuidade
visual diminuida.

TABELA 31
NiVEIS DE RETINOL SERICO EM CRIANCAS DE 6 A 60 MESES SEGUNDO A
UTILIZACAO DE MEDICAMENTOS CONTENDO VITAMINA A

ESTADO DE SERGIPE /1998.
MEDICAMENTO DOSAGEM DE RETINOL SERICO Total
COM VITAMINA A
< 0,70pmol/1 > 0,70pmol/1
(Deficiente e (Aceitavel e
Baixo) Normal)
N° % N° % N° %
Sim 20 10,3 36 8,8 56 93
Nio 174 89,7 372 91,2 546 90,7
Total 194 100,0 408 100,0 602 100,0
PESMISEY98-SES-SE p=0,558

A distribuig@io dos niveis de retinol sérico é mais acentuada entre as faixas de 0,70 a
1,19umol/1 (Figura 11 - Anexo).

A distribuigdio do retinol sérico por sexo (Figura 12 - Anexo) foi homogénea entre os
sexos feminino e masculino (p=0,316).

Na Tabela 32 esta apresentada a distribui¢@o dos niveis de retinol segundo a escolaridade
materna. Observa-se que nfio houve significincia estatistica entre estas 2 variaveis
(p=0,395); contudo, foi observado que filhos de mies analfabetas mostraram prevaléncia
mais elevada de deficiéncia de retinol sérico.
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TABELA 32
DISTRIBUICAO DOS NiVEIS DE RETINOL SERICO EM CRIANCAS
DE 6 A 60 MESES, SEGUNDO A ESCOLARIDADE MATERNA

ESTADO DE SERGIPE/1998.
DOSAGEM DE RETINOL
SERICO
ESCOLARIDADE MATERNA < 0,70pmol/l1 (Deficiente e
Baixo)

%

Nunca Estudou (n = 77)
1° Grau (n = 445) 147
2° ¢ 3° Graus (n = 82)
Total (n=604

PESMISE98-SES-SE p =0,395

33,0
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FIGURA 11
DISTRIBUICAO DOS NiVEIS DE RETINOL SERICO (umol/l) EM
CRIANCAS DE 6 A 60 MESES - ESTADO DE SERGIPE /1998,
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Nimero de casos

FIGURA 12
DISTRIBUICAO DOS NiVEIS DE RETINOL SERICO EM CRIANCAS DE 6 A 60
MESES, SEGUNDO SEXO - ESTADO DE SERGIPE /1998.
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4 - ASPECTOS METODOLOGICOS

4.1. - Tamanho da Amostra

Considerou-se como unidade de estudo a familia com criancas
menores de 5 anos. Para o dimensionamento da amostra de criancas, utilizou-se a
prevaléncia de desnutridos no Nordeste, de 8,3% segundo o indice peso/idade,
obtida na Pesquisa Nacional sobre Demografia e Satude - PNDS/ 96.

A partir deste critério basico foram estimadas sub-amostras para
representar estratos e grupos populacionais em fungdo de objetivos especificos,
segundo procedimentos que estdo detalhados nos tépicos pertinentes, em
diferentes itens deste relatério.

A amostra do tipo probabilistica (aleatéria estratificada) foi
determinada para assegurar representatividade de trés estratos geoecondmicos:
Regido Metropolitana do Recife (RMR), Interior Urbano (IU) e Interior Rural (IR),
com um erro maximo em torno de 2 pontos percentuais no valor previsto de 8,3%
de prevaléncia de desnutricdo, com nivel de confianga de 95%. Para isto, seria
necessario um minimo de 600 criangas em cada um dos estratos, o que garantiria a
estimativa de prevaléncia esperada no intervalo de 6,3% a 10,3%.

O quadro abaixo apresenta a populagdo e respectiva proporgao de
criancas menores de 5 anos no Estado e por estrato, com base no Censo
Demografico - 1991 (FIBGE), bem como a amostra minima estimada e aquela a ser
pesquisada, com um acréscimo de 10%, prevjisto para fazer face as possiveis perdas
(Quadro 1).

“QUADRO 1

PLANO AMOSTRAL BASICO

ESTRATOS UNIVERSO () AMOSTRA | AMOSTRA A SER

NECESSARIA PESQUISADA®
Populagdo %

* Regido Metropolitana 306.562 36,1 683 751
e Interior Urbano 273.232 32,2 609 670
e Interior Rural 269.720 31,7 600 660
e Estado 849.514 100,0 1.892 2.081

(1) Dados do Censor91-FIBGE (criancas menores de 5 anos).
" (2) Acréscimo dé 10% na amiosira necessaria.
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A amostra de fato pesquisada foi de 2.078 criangas, sendo 737 (35,4 %)
na RMR, 687 (33,1%) no Interior Urbano e 654 (31,5%) no Interior Rural, valores
bastante préximos da amostra proporcional necessaria, o que leva a utilizagdo dos
dados sem necessidade de fator de ponderagao.

4.2. - Procedimento Amostral

O sorteio da unidade amostral (crianca) em cada um dos estratos, se
processou em trés estagios, considerando sucessivamente, os conglomerados:
municipio, setor censitério e domicilio.

Tendo em vista o interesse de comparar os resultados dessa pesquisa
com os da [ Pesquisa Estadual de Saide e Nutrigdo (I PESN), realizada em 1991,
foram considerados os mesmos municipios da Regido Metropolitana e do Interior
do Estado, selecionados no referido estudo, por meio de sorteio aleatorio simples.

Definiu-se, previamente, que seriam investigadas em cada setor
censitario, um total de 46 criancas. Deste modo, foram sorteados, de forma
aleatéria sistematica, 16 setores censitarios dentre os 2.011 existentes nos cinco
municipios da RMR. Quanto aos municipios do interior (treze) foram sorteados 29
setores censitarios (17 urbanos e 12 rurais) dentre os 644 setores existentes (318
urbanos e 326 rurais).

Os municipios da Regido Metropolitana do Recife e do Interior do
Estado ¢ a relacio de setores censitdrios existentes e sorteados/ pesquisados
encontram-se no Quadro 2.

Em cada um dos setores censitarios sorteados foi tomado como marco
inicial para a identificagdo das criancas, o ponto extremo da face da quadra voltada

criangas menor ou maior que 46. Em cada unidade domiciliar identificada pelo
referido critério, todas as pessoas residentes foram pesquisadas.

Todas as mulheres de 10 a 49 anos e adultos de 30 a 69 anos -das

,_famﬂras---das"'Crléﬁgas selecionadas para a sub-amostra referida, realizaram,

também, exames laboratoriais.
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QUADRO 2

MUNICIPIOS DA AMOSTRA POR SETORES CENSITARIOS EXISTENTES E
SORTEADOS/PESQUISADOS NA RMR, INTERIOR URBANO E INTERIOR RURAL

SETORES CENSITARIOS
MUNICIPIOS URBANO RURAL (%)
Sorteados/ Sorteados/
Existentes Pesquisados Existentes Pesquisados
e RMR
Recife 1.086 9 - -
Cabo 113 1 S -
Jaboatao 404 3 - -
Olinda 243 2 - -
Paulista 165 1 - -
TOTAL 2.011 16 z -
e INTERIOR
Belém Sao Francisco 9 1 17 I
Bodoco 7 0 25 !
Caruaru T 150 9 63 >
Camocim de Sao Félix 7 0 7 1
Goiana 40 1 35 0
Itaiba 3 0 31 1
[taquitinga 8 0 7 1
Orobo 5 1 19 0
Palmares 35 2 19 1
Panelas ' 8 1 28 1
Ribeirao 17 1 7 1
Sao Bento do Una 19 1 33 1
Triunfo 10 0 35 1
TOTAL ] 318 . 17 326 - 12

(*) Ndo se considerou relevante, por sua baixa expressio demogrdfica, estudar a zona rural da
Regido Metropolitana do Recife.

(&)
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4.3. - Trabalho de Campo

4.3.1. - Instrumentos de Coleta de Dados

O questionario (Anexo) baseou-se naquele utilizado pela I PESN /91,
para fins comparativos,com as amplia¢des necessarias para cobrir objetivos
adicionais. Constou de 9 formularios: 1) identificagdo do domicilio; 2) registro de
pessoas da familia; 3) registro e descricdo do domicilio; 4) registro da crianca; 5)
registro de morbidade da crianga; 6) registro da mulher; 7) consumo alimentar da
crianga menor de 5 anos; 8) consumo alimentar da familia (qualitativo); 9) registro
clinico-laboratorial. Apos conclusio do questionério foi elaborado o manual
instrucional correspondente a cada formulério, objetivando orientar e padronizar a
coleta de dados.

Outros instrumentos utilizados foram as planilhas de controle do
conglomerado, de encaminhamento das amostras laboratoriais, ficha de controle
clinico-laboratorial, receituario, planilha de acompanhamento e controle do
trabalho de campo, carta de concordancia e carta de encaminhamento dos
resultados de exames laboratoriais.

4.3.2. - Selecdo e Treinamento das Equipes de Campo

Para o trabalho de campo contou-se com 23 técnicos distribuidos em
duas equipes: equipe de entrevistadores e equipe de laboratorio.

A equipe de entrevistadores foi composta por 15 profissionais de
nivel superior - psicologos, sociolégos, assistentes sociais, enfermeiras,
nutricionistas, incluindo a participagdo de 5 alunas do Mestrado em Nutricdo da
Universidade Federal de Pernambuco. Também integraram o “staff” de
coordenacao, surpervisdo e operagdo dos trabalhos de campo, 4 profissionais que
haviam participado da pesquisa de 1991.

O treinamento dos entrevistadores foi realizado no Instituto Materno-
Infantil de Pernambuco (IMIP), no periodo de 2 a 6 de dezembro de 1996, com
duracdo de 40 horas e constou de aulas expositivas, discussio do questionario
proposto, dramatizacOes, aulas praticas (avaliacdo antropométrica) e praticas de
campo em comunidade. Um nimero maior de entrevistadores do que o necessério
participou do treinamento para facilitar a selecéo final do pessoal de campo. Apos
O treinamento alguns ajustes foram feitos no questionario, em decorréncia das
discussées durante este periodo.

A equipe de laboratério constituiu-se de um supervisor e trés

__auxiliares de enfermagem com pratica em atividades laboratoriais, devidamente ..

submetidos a uma reciclagem nas técnicas de coleta de sangue, processamento,
conservagao e transporte das amostras, de acordo com padrdes estabelecidos para
as dosagens bioquimicas (colesterol, triglicerideo e retinol sérico). Foram
realizados treinamentos especificos para utilizagio do aparelho HEMOCUE,
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(dosagem de hemoglobina) e do equipamento Glucometer 4 (dosagem da
glicemia), bem como nos procedimentos para verificacio da presenga e avaliagdo
semiquantitativa do iodo no sal de consumo humano.

4.3.3. - Estudo Piloto

O estudo-piloto realizou-se no municipio de Brejo da Madre de Deus,
do Agreste Setentrional de Pernambuco, no periodo de 20 a 24 de janeiro de 1997,
entrevistando-se aproximadamente 300 familias. Nessa ocasido, além de testar o
instrumento de coleta, foi colocada em pratica a logistica do trabalho de campo, a
fim de verificar sua exequibilidade.

Novos ajustes fizeram-se necessarios, em fungdo das dificuldades
apresentadas nesta fase.

4.3.4. - Coleta de Dados

A atividade de coleta de dados teve inicio em 17 de fevereiro de 1997
sendo concluida em 16 de maio de 1997, mobilizando 23 pesquisadores na Regido
Metropolitana do Recife e 13 no Interior. O trabalho de campo contou com uma
Coordenagao Geral sediada no Departamento de Nutricdo da Universidade
Federal de Pernambuco, uma Coordenacio de Area responsavel pelas visitas
prévias aos locais da pesquisa, dois supervisores, uma para a equipe de
entrevistadores e outra para a do laboratoério, além dos entrevistadores.

As Secretarias de Saude dos municipios sorteados foram,
previamente, contactadas pela coordenacio, ocasiio em que tomaram
conhecimento do projeto do estudo e dos setores a serem pesquisados nos
respectivos municipios e provavel data da visita do coordenador de area, além de
receberem material para divulgacio do trabalho junto a populagdo. Nesta fase,
contou-se com a valiosa colaboracdo do Programa de Agentes Comunitérios de
Satude (PACS), em nivel local, para a sensibilizacdo das familias das areas
selecionadas.

Em seguida, procedeu-se a visita da coordenagao de &rea aos
municipios, de acordo com roteiro de viagem pré-estabelecido, antecipando-se a

equipe de campo. O objetivo da visita era estabelecer articulag@o com autoridades.

locais para que atuassem como facilitadores da pesquisa, visando a localizacdo das
areas selecionadas para estudo, identificacio e contactos com as familias com
criangas menores de 5 anos, informando-as e preparando-as para a realizacio do
trabalho. Nesta ocasido, era preenchida a planilha do conglomerado com nome do
- chefe da-familia,--endereco,-nome-e-idade—da Crianga, etapa —essencial para a
composicdo da amostra e sub-amostras para estudo perfil bioquimico e do
consumo alimentar.

35



1l PESQUISA ESTADUAL DE SAUDE E NUTRICAO/PERNAMBUCO-1997

Outra fungdo do coordenador de area era identificar um ponto de
apoio em cada setor (de preferéncia um posto de satide ou associacdo de bairro),
para instalacdo provisoéria do laboratério.

A equipe de campo dispunha de veiculo proprio e equipamentos
antropométricos para trabalho em duplas.

A distribuicido e controle dos entrevistadores ficou sob a
responsabilidade do supervisor de campo, também encarregado da revisio e
validagdo dos questionarios (em 10% dos domicilios), sendo auxiliado nesta tarefa
pelo coordenador de ¢ampo.

As entrevistas eram realizadas com a pessoa responsavel pela crianca,
sempre que possivel. Na auséncia desta, o entrevistador poderia retornar até duas
vezes, para completar o questionario. As entrevistas aconteceram durante os dois
periodos do dia, de segunda a sexta-feira e, quando necessario, a noite e nos finais
de semana. Apds a entrevista era feito o teste da presenca de iodo no sal de
cozinha utilizado. As familias, cujas criancas foram selecionadas para a sub-
amostra de consumo alimentar e exames bioquimicos, recebiam orientacdo sobre
os procedimentos a serem realizados e um formulario de encaminhamento para
cada membro, assinalando o tipo de exame a que seriam submetidos, bem como
hora e local de funcionamento do laboratério.

Em determinadas circunstancias, quando a crianca identificada
previamente ja ndo residia no setor, o supervisor de campo procedia
imediatamente a sua substitui¢do por outra crianca na mesma faixa etaria.

Ao final de cada periodo de trabalho, os entrevistadores revisavam e
codificavam seus questionarios no proprio setor, visando detectar fathas no
preenchimento, formulédrios ndo preenchidos por auséncia de algum membro da
familia ou outro motivo que exigisse retorno imediato ao domicilio.

Ao final do dia, os questionarios eram revisados pelo supervisor (22
revisio) para deteccdo de falhas de preenchimento, auséncia de dados
antropométricos e em seguida, eram repassados ao supervisor do laboratério que
realizava uma 32 revisdo, para complementar os dados, caso necessario.

Concluida esta etapa, o0s questionarios eram enviados ao
Departamento de Nutrigdo para dupla revisdo por parte da equipe técnica, que em
reuniGes programadas realizava um “feed-back” das principais inconsisténcias
detectadas.

Apos o término do trabalho em cada setor, era preenchida a planitha
“de”controle do conglomerado, com a finalidade de avaliar a cobertura daquele
setor, principalmente, no que diz respeito a antropometria e dosagens
bioquimicas.
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4.3.4.1. - Dados Antropométricos

A avaliagdo antropométrica foi realizada no momento da entrevista,
pela equipe previamente treinada e as medidas tomadas, atenderam as
recomendagdes da Organizagdo Mundial da Smide (OMS).

As medicoes foram realizadas em duas tomadas e obedeceram aos
procedimentos descritos a seguir.

Peso

As criancas menores de 5 anos foram pesadas em balanca tipo ITAC,
com capacidade de 25 kg, com escala de 100 gramas, descalcas, com indumentéaria
minima.

‘ O peso das criangas maiores de 5 anos e de adultos foi obtido
utilizando-se balanga digital eletronica, de marca FILIZOLA, modelo Personal Line
E-150 com capacidade de até 150 kg ¢ precisdo de até 100 g, com o individuo
descal¢o ¢ indumentaria minima.

Altura

A altura foi medida na mesma ocasiio da pesagem. As criancas at¢ 2
anos foram medidas em decubito dorsal ¢ aquelas entre 2 e 5 anos, na posicao
ereta, descalgas, com um infantometro confeccionado em barra de madeira,
amplitude de 100 ¢cm e sub-divisdes de 0,1 cm.

A altura das criangas maiores de 5 anos ¢ de adultos, foi determinada
com fita métrica de 200 cm marca Stanley - milimetrada, com precisao de até
(Imm) em toda a sua extensdo. A fita era fixada na parede e os individuos
colocados em posicdo ereta, descalcos, com membros superiores pendentes ao
longo do corpo, os calcanhares, o dorso e a cabega tocando a parede.

As leituras de peso e altura foram repassadas pelo entrevistador, em
voz alta e registrada em formulério especifico por outro entrevistador, que repetia
os valores, também em voz alta, antes de registra-los, para evitar erros.

Para avaliar o estado nutricional das criancas menores de 5 anos,
foram utilizados trés indices:

* Peso por idade (P/I) - relagdo entre o peso observado e o peso considerado
normal ou de referéncia por idade.

* Altura por idade (A/1) - relagao entre a altura observada e a altura de referéncia
por i1dade.

* Peso por altura (P/ A) - relagdo entre o peso observado e a altura de referéncia.
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O padrédo de referéncia utilizado para comparacdao das medidas de
peso e altura foi o do National Center Health Statistics (NCHS) de uso recomendado
pela OMS, obedecendo os seguintes critérios:

<-3 DP = desnutrigio grave

=-3 DP a <-2 DP = desnutricio moderada
=-2DP a <-1DP = desnutricio leve

= -1 DP = eutroéfico

Para classificagdo do estado nutricional dos individuos maiores de 18
anos utilizou-se o [ndice de Massa Corporal (IMC) determinado pela relagdo peso em
kg/altura em m?, sendo utilizados os limites de corte propostos por GARROW e
recomendados pela OMS. Segundo essa proposta os individuos sdo assim
classificados:

< 20,0 = baixo peso

20,0 - 24,9 = peso normal
25,0 - 29,9 = sobrepeso

= 30,0 = obesidade

4.3.4.2. - Dados Hematoldgicos, Bioquimicos e Clinicos

A coleta das amostras de sangue era feita no dia subsequente ao da
entrevista, pela manha, no laboratério ou no domicilio, quando a familia ou algum
membro ndo comparecia ao local determinado.

O laboratério dispunha de veiculo préprio, de equipamentos
necessarios para coleta, processamento e transporte das amostras, bem como dos
instrumentos para afericio da pressdo arterial e equipamentos para avaliacdo
antropomeétrica, caso fosse recomendada a avaliagdo de alguns dos convocados.

A dosagem de hemoglobina foi realizada em criancas menores de 5
anos e em mulheres de 10 a 49 anos, em amostra de sangue venoso, por meio do
equipamento  HEMOCUE, de Ileitura imediata, mediante puncdo digital,
estabelecendo-se o diagnostico de anemia com base no critério recomendado pela
OMS, sendo consideradas anémicas as criangas com hemoglobina abaixo de 11g/dl
e as mulheres com valores abaixo de 12 g/dI.

O-retinol-sérico foi processado no Laboratério de Bioquimica do
Departamento de Nutri¢do da Universidade Federal de Pernambuco e analisado
pelo método de BESSEY et al., 1946, modificado por ARA U]O & FLORES, 1978.
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As amostras, com pequeno volume de soro, foram analisadas pelo
método  cromatogréfico. (High Pressure Liquid Chromatography - HPLQ),
considerando-se a seguinte classificagdo:

N

10 pg/ dl — niveis deficientes
20 ng/ dl — niveis baixos
20 pg/ dl — niveis normais ou alto

A

I}

A dosagem de glicemia em jejum foi realizada em adultos de 30 a 69
anos (homens e mulheres), com o equipamento GLUCOMETER 4, de leitura
imediata, apds pungao digital. Foram consideradas variacdes da normalidade de 80
mg% a menos de 120 mg% e hiperglicemia, os valores iguais e superiores a 120
mg%.

Foram também coletadas amostras de sangue venoso para dosagem
de triglicerideos e colesterol em homens e mulheres de 30 a 69 anos.

Para dosagem da trigliceridemia foi utilizado o método SOLONI
modificado, considerando-se a faixa de normalidade entre 50 mg% a 150 mg% e
hipertrigliceridemia o valor igual ou acima de 150 mg% para homens ¢ mulheres,
independente da idade.

A dosagem do colesterol foi realizada pelo método HUANG
modificado com limites da normalidade entre 150 mg% a 250 mg%. Igual ou acima
deste valor considerou-se hipercolesterolemia, independente do sexo ou faixa
etaria.

As dosagens bioquimicas foram realizados no Instituto Materno Infantil
de Pernambuco (IMIP).

A aferigdo da pressao arterial foi realizada em adultos de 30 a 69 anos
pela equipe de laboratorio, no domicilio, utilizando-se tensiometro DIASYST.

Para verificagdo da presenca do iodo no sal de consumo das familias,
utilizou-se o “Kit " para teste de sal iodado com lodeto de Potassio - MBI Kits,
India, 1997 (indica¢des da embalagem).

4.3.4.3. - Dados de Consumo Alimentar
O consumo alimentar das familias foi avaliado pelo método

recordatério das ultimas 24 horas, referindo-se ao aspecto qualitativo da dieta.
Para as criancas menores de 5 anos, além do aspecto qualitativo, fez-se uma

avaliagdo quantiativa da dieta consumida, combinando-se o-método-recordatério -

com a utilizacdo de medidas caseiras, as quais, posteriormente, eram convertidas
em peso liquido para as analises pertinentes.
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4.4. - Variaveis Estudadas

Familias:
e Condi¢des socioecondmicas

e Aspectos demogréficos
e Consumo alimentar qualitativo

Criancas < 5 anos:

e Sexo e faixa etaria

e Assisténcia pré-natal

e Condigdes do parto

e Peso ao nascer

e Aleitamento materno o

e Monitorizagdo do crescimento e desenvolvimento
e Imunizacdo e administracao de vitamina A
e Diarréia e infecgdo respiratoria aguda

e Hospitalizagao e consultas

e Acesso aos servicos de saude

e Estado nutricional

¢ Hemoglobina

¢ Retinol sérico

e Mortalidade infantil

e Perfil alimentar e valor nutritivo da dieta

Criancas e Adolescentes (5 a 17 anos)

s Sexo e faixa etaria
o FEstado nutricional

Mulheres (10-49 anos)

e Faixa etaria

* Histéria Reprodutiva
~e-M¢étodos anticoncepcionais-
¢ Prevencgido de cancer de colo
¢ Hemoglobina

10
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Adultos (Homens e Mulheres): 30-69 anos

e Sexo e faixa etaria

¢ Estado nutricional (acima de 18 anos)
o Glicemia

e Colesterol

e Triglicerideos

e Pressdo arterial

4.5. - Processamento e Analise dos Dados

Os dados da pesquisa foram digitados em dupla entrada e
processados em microcomputador utilizando-se o “software” EPI INFO, versio
5.1.b sendo apresentados na forma de tabelas e graficos.

4.6. - Consideracoes Eticas

Antes da aplicacdo dos questionarios, os entrevistadores explicavam
0s objetivos da pesquisa, bem como, a confidencialidade dos dados.

A coleta de sangue foi realizada apés concordancia das familias.

Os casos diagnosticados de anemia e hipertensio receberam o
tratamento e encaminhamento oportuno (sulfato ferroso, mebendazol e
eventualmente, furosemida).

Todas as criangas, ap6s coleta de sangue para dosagem de retinol
sérico, receberam uma megadose (100.000 ou 200.000 U L) de vitamina A suficiente
para prevenir possiveis caréncias por um periodo de 4 a 6 meses.

Os resultados das dosagens bioquimicas foram encaminhadas as
familias pesquisadas em tempo hébil.

11



i: PESQUISA ESTADUAL DE SAUDE

5 - RESULTADOS




Il PESQUISA ESTADUAL DE SAUDE E NUTRICAO/PERMAMBUCO-1997

&7

5.5.6. - Monitorizacdo do Crescimento e Desenvolvimento

Com relacdo & monitorizacio do crescimento e desenvolvimento
(Tabela 21), aproximadamente, 90% das maes informaram possuir o “Cartio da
Crian¢a”, que foi apresentado ao entrevistador 74,5% dos entrevistados na RMR,
82,2% na area urbana do Interior e 86,2% no setor rural.

Nos 3 meses que antecederam a pesquisa, ndo foi observado registro
do peso dos menores de 5 anos em 43,9%, 63,9% e 65,1% respectivamente, das trés
areas referidas.

Quanto ao desenvolvimento das criangas, chama atencdo o reduzido
percentual de registro do mesmo no cartio recomendado (em torno de 1% nas trés
areas). ‘

5.5.7. - Imuniza¢do e Administracio de Vitamina A

Mais de 85% das maes ou responsaveis pela crianca apresentaram
seus respectivos cartdes de vacinas (Tabela 22).

Com relagao a imunizacdo, a andlise foi feita em funcdo da idade e
dos critérios preconizados pelo Ministério da Saude, observando-se, para as
vacinas BCG e anti-sarampo, cobertura em torno de 80% e para as vacinas Sabin e
Triplice, ocorréncias de 67,1% a 78,1% de criancas imunizadas.

A administragdo de vitamina A, apresentou baixa cobertura nos 6
meses anteriores a pesquisa, com 71,4% (RMR) 87,5% (Interior Urbano) e 80,1%
(Interior Rural) das criancas nao tendo recebido a dose indicada de vitamina A.

5.5.8. - Diarréia e Infeccio Respiratéria Aguda (IRA)

A tabela 23 apresenta dados sobre ocorréncia de diarréia nas criangas
menores de 5 anos e as intervencdes para o seu tratamento. Da amostra estudada,
aproximadamente 5% estavam com diarréia no dia da visita do entrevistador.
Referindo-se as duas ultimas semanas que antecederam a entrevista, 16,9% das
criancas da RMR, 22,7% do Interior Urbano e 19,9% do Interior Rural, tinham
manifestado esta condicdo de morbidade. A duracdo da diarréia foi em torno de 4
dias, ndo s6 no Estado, como nos trés estratos estudados. Nos primeiros 5 dias,
84% das criancas com diarréia estavam assintomaéticas, enquanto os casos com
duracao de 15 dias atingiram 1,4% dos menores. Do total dos casos, 55% da RMR e
:52,3% da area rural receberam tratamento. No Interior Urbano o percentual de
criangas tratadas foi maior (67,9%). Dentre as medidas adotadas para o controle
_.das .diarréias,,oséro»(caseiro e de farmacia - CEME) e o uso de outros liquidos
(chés, 4gua, sucos diversos, d4gua de coco, etc) dividiram as preferéncias das maes,
com percentuais aproximados. A orientagdo do séro foi feita na maioria dos casos
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Ao se utilizar a relacdo peso/altura (Tabela 31), constata-se que a
distribui¢do dos resultados segundo os pontos de separaqao convencionais (-3 -2 e -
1DP) se processa em niveis de ocorréncia abaixo dos valores esperados para uma
populacdo de referéncia, ou seja, o padrao NCHS. Esta é uma particularidade que
vem sendo evidenciada de forma consistente, nas avaliagdes antropométricas mais
recentes da populacdo brasileira e de outros paises latinoamericanos.

5.5.12. - Anemia e Hipovitaminose A

Na avalia¢do laboratorial e bioquimica foram analisados os niveis de
hemoglobina e retinol sérico para deteccio de anemia e hipovitaminose A, nos
menores de 5 anos.

Para identificar a prevaléncia de anemia, foi utilizado como ponto de
corte os niveis de hemoglobina abaixo de  11g/dl, segundo recomendacio da
Organizacao Mundial da Sadde (OMS).

Dentre as 780 criangas menores de 5 anos examinadas no Estado,
46,7% se encontravam anémicas. Na Regido Metropolitana do Recife a prevaléncia
foi de 43,9%, no Interior Urbano de 40,6%, enquanto que no Interior Rural foi
encontrada a maior prevaléncia (55,8%) (Tabela 32).

A situagdo da vitamina A foi avaliada a partir dos niveis séricos de
retinol, considerando-se os pontos de corte de <10 e < 20 mcg/dl como indicativos
de hipovitaminose A, e > 20 mcg/dl como situacio de normalidade.

Foram realizadas 669 dosagens de retinol sérico no Estado. Os
resultados ndo permitem desagregag()es por espagos amostrais.

No Estado de Pernambuco 19,3% das criancas menores de 5 anos
tinham os niveis séricos de retinol abaixo de 20 mcg/dl, enquanto 3,0% se achavam
abaixo de 10 mcg/dl (Tabela 33).

5.5.13. - Mortalidade Infantil

A taxa de mortalidade infantil da amostra (Tabela 34) foi determinada
com base nos ¢bitos de menores de 1 ano que ocorreram nos ultimos 12 meses,
relacionando-os com os nascidos vivos (NV) neste mesmo periodo. Para o Estado,
essa taxa correspondeu a 33 por 1.000 nascidos vivos, enquanto para os trés
estratos estudados o mais alto coeficiente ficou no Interior Rural, com 69 6bitos de

criancas em cada 1.000 nascidos vivos, e o mais baixo no Interior Urbano (12/1.000
NV). Na RMR, a taxa foi de 20/1.000 nascidos vivos.
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TABELA 22

IMUNIZACAO E ADMINISTRACAO DE VITAMINA A AS CRIANCAS MENORES
DE 5 ANOS, SEGUNDO SITUACAO DO DOMICILIO

PERNAMBUCO, 1997

INTERIOR (%)
ESPECIFICACOES ESTADO RMR Urbano Rural Total
(o) (Yo)

e Cartdo de vacina (n=2.073) (n=735) (n= 686) (n=652) | (n=1.338)
Sim, visto 86,3 85,3 86,4 87,3 86,8
Sim, nao visto 7,2 11,2 6,3 3,8 5,1
Nao, j4 teve 2,9 2,4 3,4 2,8 3,1
Nunca teve 3,6 1,1 3,9 6,1 5,0

* Imunizacao
BCG ™) (n=2.078) (n=737) (n=687) (n= 654) (n=1.341)

0 dose 17,1 13,7 16,3 21,9 19,0
1 dose 82,9 86,3 83,7 78,1 81,0
SABIN % (n=1.840) (n= 652) (n=604) (n=584) (n=1.188)
0 dose 23,8 21,9 24,0 25,7 24,8
3 e+ doses 76,2 78,1 76,0 74,3 75,2
TRIPLICE (= (n=1.840) | (n=652) | (n=604) | (n=584) | (n=1.188)
0 dose 29,7 27,0 29,5 32,9 31,1
3 e + doses 70,3 73,0 70,5 67,1 68,9
ANTI-SARAMPQO ¢++4) (n=1.619) {n=572) (n=531) (n=516) (n=1.047)
«0 dose 20,0 18,9 20,5 211 20,8
1 dose 80,0 81,1 79,5 78,9 79,2

e Vitamina A -+ (n=1.674) | (n=612) | (n=544) | (n=518) | (n=1.062)
(altimos 6 meses)

Sim, registrado 17,9 24,0 9,9 19,1 14,4
Sim, informado 2,8 4,6 2,6 0,8 1,7
Nao administrado 79,3 71,4 87,5 80,1 83,9

(+)  Incluido o total de criancas < 5 anos
(++) Incluidas as criancas maiores de 6 meses até < 5 anos
(+++) Incluidas as criangas a partir de 1 ano até < 5 anos.

45



11 PESQUISA ESTADUAL DE SAUDE E NUTRIGAO/PERNAMBUCO-1997

101

TABELA 33

RETINOL SERICO EM CRIANCAS MENORES DE 5 ANOS NO ESTADO,
PERNAMBUCO, 1997

ESTADO
RETINOL Ne %
(mcg/d))
<10 20 3,0
10 |20 109 16,3
2 20 540 80,7
TOTAL 669 100,0
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IV. - MATERIAIS E METODOS

Os procedimentos metodologicos, para consecugdo dos objetivos propostos, envolveram dois
estudos: o Estudo I, para determinar o perfil epidemiologico da caréncia de vitamina A no
Estado da Paraiba; e o Estudo II para o acompanhamento e avaliagio dos casos ativos de
xeroftalmia internados na rede hospitalar de Jodo Pessoa.

IV.1 - Estudo I

Delineou-se o perfil da hipovitaminose A, mediante um estudo transversal, englobando criancas
menores de 5 anos de idade, representativas das trés mesorregides do Estado da Paraiba, onde
foram avaliados os indicadores clinico, citoldgico e bioquimico. Neste mesmo grupo amostral,
foram realizadas avaliagdes complementares para o diagnéstico da desnutrigio energético-
protéica e da anemia nutricional.

IV.1.1 - Caracteriza¢do das areas de estudo

O Estado da Paraiba esta localizado na parte oriental do Nordeste do Brasil, entre os
meridianos 34° 45’ 54”” e 38° 45” 45°” de longitude oeste, e entre os paralelos 60° 02° 12°* e
8° 19’ 18" de longitude sul. E importante salientar que mais de 90% da sua superficie fazem
parte do poligono das secas (FAE/PMA, 1993).

Considerando-se que o espago geografico é algo em constante movimento, uma vez que se
acha intrinsecamente relacionado ao modo de produgio da sociedade (Rodat, 1989), a sua
delimitagdo deve ser encarada como algo circunstancial, que reflete a dindmica do modo de
producdo naquele espago-tempo (Godoy, 1985). Baseando-se neste pressuposto, € com
objetivo de estudar a distribuigdo espacial da hipovitaminose A no Estado, o territorio
paraibano foi subdividido em trés mesorregides: Mata, Agreste e Sertio.

Mata - A mesorregifio da Mata representa 9,5% da érea territorial do Estado. Caracteriza-se por
um clima tropical quente e imido, onde a estagdo de chuvas vai de abril a agosto. Baseia-se na
economia agro-industrial da monocultura da cana de aglicar e, em alguns municipios, este espago
¢ dividido com o cultivo do inhame e do abacaxi.

Agreste - O Agreste paraibano compreende o espago de transi¢io entre o tmido e o semi-arido.
Ocupa 22,5% do territorio estadual. Caracteriza-se pela policultura diversificada, complementada
pela criagdo de gado.

Sertdo - A mesorregido do Sertdo, situada no tropico semi-arido, representa cerca de 2/3 do
territorio paraibano. Este espago ¢ caracterizado pela policultura alimentar tradicional (com
énfase para o feijao e o milho) e por uma pecuaria extensiva de médio porte.

O Estudo I foi desenvolvido na zona urbana de 9 municipios, das trés mesorregides do Estado,
no periodo de agosto/setembro de 1992 (Fig. 1).
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IV.1.2 - Amostragem

Tipo

As criangas foram distribuidas aleatoriamente segundo a técnica de amostragem do tipo multiplas
etapas (Berquo et al, 1981). Utilizando-se os dados estimados para a populagdo dos municipios e
mesorregides do Estado da Paraiba, para 1990 (FIPLAN, 1985), levantou-se o nimero de
criancas menores de 5 anos (15% da populagio geral), habitando a zona urbana do Estado.
Determinou-se a proporcionalidade demografica por mesorregido e a subsequente listagem dos
seus respectivos municipios, com as populagdes acumuladas. Apos o célculo do intervalo
amostral, procedeu-se o sorteio dos municipios, seguido dos distritos censitarios e dos
domicilios. Nos municipios de pequena densidade populacional, a segunda etapa do processo de
amostragem foi omitida. Na pesquisa dos sinais e sintomas clinicos, o sorteio dos distritos
censitarios foi substituido pela casualiza¢do dos postos de imunizagdo, que passaram a constituir
a unidade amostral da investigagdo.

Tamanho

Para a determinagdo do tamanho amostral, foi estimada uma prevaléncia média, a nivel estadual,
de 0,6% (Santos et al, 1983), para os sinais clinicos-oculares (XN, X1B), de 11,0% de citologia
conjuntival anormal (Diniz et al, 1993) e de 13,7% para os niveis séricos de retinol inadequados
(Dricot d’Ans et al, 1988). Tomou-se, como base para definigio amostral (Henderson &
Sundaresan, 1982), a equagio descrita na formula 2.

N=[E*xp(l-p)xc]/A* (formula?2)

onde E ¢é o limite de confianga (E = 1,96) para uma margem de erro de 5%, e ¢ € o coeficiente de
correcdo amostral (¢ = 2,1), uma vez que a amostra nio é aleatéria simples, mas por
conglomerado. Adotou-se uma precisdo (A) de 0,2% para os sinais clinicos, 3,5% para a
citologia conjuntival e 4,5% para o retinol sérico. O tamanho amostral minimo estimado (N) foi
de 12.029 criangas, para os sinais clinicos; 645 para o exame citologico; e 472 criangas para a
dosagem do retinol sérico. Para o teste da citologia de impressdo conjuntival, o tamanho amostral
foi maximizado pelo fator 2, para compensar eventuais perdas decorrentes da recusa ao exame
ou problemas de ordem operacional e/ou técnica. No sentido de se estudar com maior precisdo a
associagdo entre as varidveis citologia conjuntival e retinol sérico optou-se por incrementar o
tamanho amostral (N), concernente ao retinol sérico, na dimensdo prevista para o teste
citolégico. A determinagdo do nimero de exames para a dosagem de hemoglobina e para as
medidas antropométricas Peso e Altura foi definida por critérios de ordem, exclusivamente,
operacional.

IV.1.3 - Estratégias de agao

A investigagdo dos sinais e sintomas da xeroftalmia foi realizada no dia Nacional de Vacinacdo
Contra a Poliomielite, em postos de vacinagio sorteados nos nove municipios incliidos no
estudo. O levantamento dos sinais clinicos foi executado por pesquisadores devidamente
treinados no reconhecimento das alteragdes clinico-oculares da hipovitaminose A. Todos os
casos suspeitos de comprometimento ocular foram identificados e posteriormente (entre 1 e 4

54



46

dias) confirmados ou descartados pelo médico-oftalmologista da equipe. Nestes casos, a
distribuicdo preventiva de vitamina A foi feita pelo médico-oftalmologista, apos o exame ocular.

Para as avaliagdes subclinicas, criangas na idade pré-escolar dos domicilios sorteados, foram
convocadas a comparecer ao posto de saude indicado, em jejum (Barreto-Lins et al, 1988), para
coleta de sangue (dosagem do retinol sérico e hemoglobina), exame citoldgico (citologia de
impressdo conjuntival por transferéncia), bem como a realizagdo de exames antropométricos
complementares (peso e altura).

Foram excluidas da amostra criangas com processos inflamatérios conjuntivo-palpebrais,
anomalias morfologicas da fenda palpebral, e demais alterages do segmento anterior do globo
ocular ndo atribuiveis 3 deficiéncia de vitamina A.

IV.2 - Estudo I

Os casos de xeroftalmia, em criangas internadas nos Hospitais pediatricos da cidade de Jodo
Pessoa, foram acompanhados e avaliados utilizando-se a estrutura operacional do Sistema
Integrado de Vigilincia Epidemioldgica em Xeroftalmia (Diniz & Oliveira, 1991).

IV.2.1 - Sistema Integrado de Vigilincia Epidemiolégica em Xeroftalmia (SIVEX)

O sistema € constituido por um nicleo central, 6 hospitais pedidtricos e um hospital geral, com
expressivo atendimento pedidtrico (Fig. 2). Os hospitais integrantes deste sistema somam um
total de 616 leitos, destinado ao atendimento pediatrico, correspondendo a, aproximadamente,
100% dos leitos infantis disponiveis na cidade.

O nicleo central funciona como centro de geréncia e apoio técnico-cientifico ao SIVEX, além de
centralizar ¢ informatizar todos os boletins de registro dos casos de xeroftalmia notificados nos
hospitais integrantes do sistema. Os profissionais de saiude (clinicos, pediatras, nutricionistas,
enfermeiros e bioquimicos) foram treinados por oftalmologista do micleo central, nos seus
respectivos hospitais, através de cursos tedrico-praticos sobre o diagndstico, tratamento e
preven¢do da hipovitaminose A.

Foi instituida a norma do exame do globo ocular e anexos na avaliagdo semiolégica de rotina, em
todas as criangas de 0 a 14 anos de idade, admitidas nos hospitais integrantes do SIVEX.

Todos os casos suspeitos de lesdio ocular foram comunicados por telefone ao Niicleo Central que
viabilizou a ida de um oftalmologista ao respectivo Hospital, para confirmar ou descartar os
casos suspeitos de xeroftalmia. Os- casos confirmados foram tratados conforme esquema
terapéutico recomendado pela OMS (WHO, 1988). Em complementacdio ao tratamento
vitaminico, nos casos em que havia comprometimento corneal, prescreveu-se a aplicacio de
antibidticos (cloranfenicol e/ou tetraciclina) para tratar uma eventual infecgdo secundéria. Nos
estagios de ulcera/ceratomalicia, fez-se 0 uso de midriAticos (atropina 1%) para prevenir contra
as possiveis sinéquias. Medidas adicionais eram tomadas, como o uso de oclusores/protetores
oculares, tanto para proteger o globo ocular contra eventuais traumas, como para minimizar o
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desconforto ocasionado pela fotofobia que acompanha o paciente com lesdo corneal (Diniz,
1984).

Os casos ativos de xeroftalmia foram submetidos a uma avaliagdo bioquimica (dosagem do
retinol sérico), nutricional (antropometria) e anamnese alimentar, complementada- por uma
investigagio clinico-sistémica e laboratorial, dirigida ao diagnéstico da patologia que motivou o
internamento. O monitoramento dos casos ativos procedeu-se em intervalos médios de 72 horas,
através do qual foi estudada a evolugio do quadro ocular, complementada pela investigacdo
bioquimica (dosagem do retinol sérico) semanal. :

IV.3 - Métodos e técnicas de avaliacao

Exame clinico-ocular

Na pesquisa dos sinais clinicos, utilizou-se apenas a luz ambiente e, quando necessario, a lanterna
manual. A investigagdo da cegueira noturna, baseou-se nas informagdes da mie ou responsavel.
A xerose conjuntival isoladamente ndo foi considerada como um sinal clinico da xeroftalmia. Nos
casos hospitalares, com comprometimento corneal, onde o estagio clinico é, invariavelmente,
paroxistico, fez-se o uso de colirios anestésicos (cloridrato de proximetacaina 0,5%), afastadores
palpebrais e corantes vitais (fluoresceina ou rosa Bengala), para melhor descrigdo das lesOes.
Quando as condigdes clinicas do paciente permitiram, as lesdes oculares foram avaliadas
fazendo-se o uso do biomicroscopio. Todos os sinais e sintomas da xeroftalmia foram
classificados segundo as recomenda¢des do International Vitamin A Consultative Group
(IVACG, 1993). Sempre que possivel, os sinais clinicos foram documentados fotograficamente

(Fig 3).

Exame citolégico:

A avaliagio citoldgica foi realizada através do teste da citologia de impressdo conjuntival por
transferéncia (Amédée-Manesme, 1989). Para a coleta da amostra conjuntival, utilizou-se papel
de acetato de celulose (HAWP 304FO, Millipore), previamente cortado (4 x 20mm), e
acondicionado em sacos plasticos, para prote¢do da umidade e calor excessivos. Apds a secagem
do fundo-de-saco conjuntival (Wittpenn et al, 1986), procedeu-se a aderéncia do papel na
regido infero-temporal da conjuntiva bulbar do olho direito, retirando-o, suavemente, trés a
quatro segundos apds a impressdo (Fig. 4). Imediatamente, fez-se a transferéncia do material
para uma limina identificada, previamente acondicionada em éter (Carlier et al 1991c). Em
seguida, repetiu-se 0 mesmo procedimento para o olho esquerdo. Logo apds a transferéncia, a
lamina foi imersa, durante 15 minutos, em uma solugio composta de: 8 volumes de fuccina
fenicada (solugdo de Ziehl-Nielsen), 16 volumes da solug@io de Azul de Alcian a 0,2% em éacido
acético e 1 volume de etanol. Apds a retirada do excesso de corante e posterior secagem,
procedeu-se a leitura da lamina ao microscopio optico. O padrio histologico foi determinado
mediante leitura cega (Fig. 5).
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Fig. 3

smats climsco-oculares da xeroftalmia
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Fig. 4

Diagrama esquematico do sitio conjuntival objeto da impressdo citoldgica

OD - OLHO DIREITO 1 - PALPEBRA SUPERIOR
OE OLHO ESQUERDO 2 - PALPEBRA INFERIOR
o 3 -~ CONJUNTIVA BULBAR
- TEMPORAL 4 - LINBO
- NASAL s - c6 A
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Fig. 5

Aspectos morfo-estruturais dos padrdes citoldgicos conjuntivais

Padrio Normal Padrio Marginal(+)

Padriio Marginal(-) Padrio Dehiciente
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Na classificacdo do diagnéstico monocular foram seguidos os critérios descritos no Quadro 2. Na
definicio do diagnéstico citoldgico da crianga, foram adotados dois critérios, mutuamente
exclusivos: a) o diagndstico conclusivo baseado na presenca de pelo menos um resultado
citologico normal (adogdo do resultado mais proximo da normalidade = melhor resultado),
caracterizando a crianga como normal (Fuchs et al, 1994); b) um segundo diandstico baseado na
presenca de pelo menos um resultado citoldgico anormal (adog@o do resultado mais préximo da
anormalidade = pior resultado) configurando um quadro de deficiéncia (Stoltzfus et al, 1993b).

Quadro 2

Critérios para o diagndstico dos padrdes citologicos conjuntivais.

Caracteristicas histologicas

Padréo Células caliciformes | Depdsitos de mucina | Células epiteliais

Normal (N) Presentes em grande|Presentes em grande | Pequenas, agregadas.
quantidade . quantidade Relagdo
Nucleo/Citoplasma
(N/C) grande.
Marginal (M+) Raras Raros Pequenas, agregadas,
formando ilhas.
Relagdo N/C tende a
diminuir.

Marginal (M-) Ausentes Ausentes Alargadas, algo
dispersas e
desagregadas. Relagdo
N/C ainda menor.
Deficiente (D) Ausentes Ausentes Grandes, isoladas e
dispersas. Niicleo

picnotico.

Fonte: Adaptado de Amédée-Manesme & DeMaeyer (1989) ¢ Wittpenn et al (1988b).

Os resultados histolégicos foram analisados tanto por padro citologico isolado (Quadro 2),
quanto combinados (Quadro 3), segundo as trés classificagdes diagnosticas propostas por Carlier
et al (1992a).
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Quadro 3
Classificacdo diagnéstica por padroes citolégicos combinados.

Classificacdo Padrdes citologicos

Deficiente Marginal (+) | Marginal () [ Normal
Deficiente x Nio | Deficiente Marginal (+) Marginal (-) Normal
Deficiente
Positivo x | Deficiente Marginal (-) Marginal (+) Normal
Negativo
Anormal x| Deficiente Marginal (-) Marginal (+) Normal
Normal : '

Fonte: Carlier et al (1992a)

Na descri¢do dos resultados da citologia de impressio conjuntival, a classificagdo diagnéstica dos
padrdes citolégicos combinados (Deficiente x Nio deficiente) foi considerada como Diagnéstico
I; a classificacdo (Positivo x Negativo), como Diagnéstico II, e a classificagio (Anormal x
Normal), como Diagnéstico II.

Dosagem do retinol sérico

O retinol sérico foi dosado no Laboratério de Nutricdo em Saude Publica da Universidade
Federal da Paraiba, através do método espectrofotométrico (Bessey et al, 1946; Arailjo &
Flores, 1978). Na classificagio das categorias de niveis inadequados, foram considerados
trés pontos de corte: 10 pg/dl (deficientes), 20 pg/dl (baixos) (WHO, 1982) e 30 pg/dl
(marginais) (Campos, 1983).

Dosagem da hemoglobina

O teor de hemoglobina foi determinado pelo método da cianotomethemoglobina com leitura
em espectrofotdmetro (DeMaeyer, 1991). Todas as dosagens foram processadas em campo
por pesquisadores do Niicleo Interdisciplinar de Estudos em Satde e Nutri¢do/Universidade
Federal da Paraiba. Niveis de hemoglobina inferiores a 11,0 g/dl indicaram a presenca de
anemia (DeMaeyer, 1991). Em virtude da categorizagio dos graus de anemia ser variavel e
arbitraria, optou-se, neste trabalho, pela classificagdo de anemia leve, moderada e severa,
quando os niveis de hemoglobina foram, respectivamente, superiores a 80%, entre 80% e
60% ou inferiores a 60%, dos valores limites para a idade pré-escolar (DeMaeyer, 1991).
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Antropometria

Na avaliagdo nutricional, foram utilizadas as medidas antropomgétricas Peso e Altura. O peso das
criangas menores de 24 meses foi efetuado em balanga do tipo pesa-bebé e as maiores em balanga
antropomgétrica. As criangas menores de 24 meses foram medidas deitadas (comprimento), em
mesa antropométrica e as maiores em pé (estatura), no antropdmetro da prépria balanca
(Waterlow et al, 1977). O comprimento e a estatura tiveram os seus valores arredondados para o
0,1 cm mais préximo, € o peso para 0,1 kg. Foram analisadas a adequagio Peso/Idade,
Peso/Altura e Altura/Idade (Dibley et al, 1987; Gorstein et al, 1994), em comparagdo com os
padrdes de referéncia internacional do National Center for Health Statistics (NCHS). Na
avaliagdo antropométrica das criangas hospitalizadas, por razdes operacionais, na grande maioria
dos casos, apenas a tomada do Peso foi possivel. Nestes pacientes, a adequagdo Peso/Idade foi
categorizada utilizando-se a classificagdo proposta por Gomez et al (1956).

Anamnese alimentar
Nos casos hospitalares, levantou-se o histdrico alimentar dos pacientes com relagdo & pratica da
amamentac3o.

IV.4 - Tratamento estatistico

O algoritmo desenvolvido para a analise estatistica dos dados (Seidel, 1975; Armitage & Berry,
1987; Riegelman & Hirsch, 1989;) estd esquematicamente representado no fluxograma 1.

Na analise descritiva das proporg¢des, procedeu-se a aproximagdo da distribuigdio binomial a
distribui¢io normal, pelo intervalo de confianga de 95%. A homogeneidade da distribuicdo da
amostra, segundo as varidveis estudadas, considerando os seus niveis de desagregacdo, foi
verificada utilizando-se o teste do > de homogeneidade. Foram adotados os niveis de
significincia de 1% e 5% para os critérios de normalidade das variaveis e rejeicdo da hipotese de
nulidade, respectivamente. A escolha de niveis de significancia diferenciados se deu em virtude da
op¢do de se trabalhar, preferencialmente, com testes paramétricos na andlise das variaveis
continuas.
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Fluxograma 1

ALGORITMO DA ANALISE ESTATISTICA

VARIAVEL

Teste de normalidade

(Teste de Kolnl\ogorov- Smirnov)

'
Distribuicao normai Distribuicdo ndo normal
Teste de homogeneidade Transformagdo da varidvel
da varidncia (Log natural)

(Bartiett - Box)
Teste de normalidade

l l (Teste de Kdm0faov—3mirnw)
1} }
Homogeénea Ndo homogénea Normal - Ndo Normal
Testes Parume'tricos1 Testes nao Testes ndo
Paramétricos® Parametricos

Teste de homogeneidade
da varidncia

(Barﬂer - Box)

Homogénea Ndo homogenea
Testes Parametricos® Testes ndo

Paramétricos?

1 e 2 = continuagao
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O teste de validagio do método citologico se deu tomando-se, como padrdo-ouro, a variavel
retinol sérico. A sensibilidade (S), especificidade (Sp) e os valores preditivos (VP+/-) foram
determinados pelas formulas descritas no Quadro 4.

Quadro 4

Sensibilidade, especificidade e valores preditivos

S= verdadeiros positivo / verdadeiros positivo + falsos positivo

Sp = verdadeiros negativo / falsos positivo + verdadeiros negativo

VP (+) = verdadeiros positivo / verdadeiros positivo + falsos positivo

VP(-) = verdadeiros negativo / falsos negativo + verdadeiros negativo

Fonte: Fletcher et al (1996)

O grau de concordincia entre as classificagSes diagnosticas para o CIC, e as possiveis
combinagdes dos padrdes citologicos, foi aferido pelo teste kappa (Christensen, 1992). Foram
adotadas as categorias propostas por Landis & Kock (1977) para medir a intensidade da

concordéancia (Quadro 5).

Quadro 5

Niveis de intensidade da concordancia para os valores de kappa

0,00 - 0,20
0,21 - 0,40
0,41 - 0,60
0,61 - 0,80
0,81 - 1,00

muito baixa
discreta
moderada
substancial

quase perfeita

Fonte: Landis & Kock (1977)
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OpemnualdeeﬁciémhdadismbmcﬁomassivadecépmﬂasdevhammaA,mpmvmqﬁo da
cegueira nutricional, foi estimada pela equag#io descrita na formula 3.

E=100(R-1)/R (formula3)

onde E representa a eficiéncia da profilaxia e R o risco relativo para a xeroftalmia (Milton, 1982;
Cohen et al, 1987).

Para fins de anlise multivariada (regressio simples e muiltipla) as variaveis qualitativas sexo,
mesorregifio e citologia conjuntival tiveram as suas subcategorias numericamente codificadas,
obedecendoaseguinteordetmparaosexo,lparaomascminerparaofemmino;paraa
mesorregifio, 1 para a Mata, 2 para 0 Agreste e 3 para 0 Sertfio; para a citologia conjuntival, 1
para o padrdo citoldégico Normal, 2 para o padrio Marginal (+), 3 para o padréio Marginal (-) ¢ 4
para o padrdo citolégico Deficiente.

Na organizagdo do banco de dados, utilizou-se o programa Data Ease (Data Ease International
Inc. Saphire International). Os indices antropométricos foram calculados pelo programa EPINUT
(Epi Info, versdo 6,02 CDC, Atlanta, 1994), e os calculos estatisticos foram processados pelo
programa estatistico SPSS PC+ 4,01 (SPSS Inc, Chicago).
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V - RESULTADOS

V.1-Estudo I
V.1.1- Descrigdo da amostra

A investigagdo clinica compreendeu 13.711 criancas de 0 a 59 meses de idade, procedentes
de 9 municipios do territério paraibano (Jodo Pessoa, Rio Tinto, Alhandra, Campina
Grande, Bananeiras, Taperod, Santa Luzia, Patos e Malta), distribuidos nas trés
mesorregides geograficas do Estado (Mata, Agreste e Sertdo). Em uma sub-amostra de
1.328 criangas, procederam-se as avaliagdes bioquimica, citologica e antropométrica. O
retinol sérico foi avaliado em 1.032 criangas, sendo que 290 da mesorregiio Mata, 403 da
mesorregido Agreste e 339 da mesorregido Sertio. Em 296 criancas ndo foi possivel a
determina¢io dos niveis séricos de retinol, em virtude da recusa pela crianca e/ou
responsavel & flebotomia, ou pelo volume de sangue insuficiente para a dosagem, além de
fatores de ordem técnica inerentes ao método de anilise. Das 1.328 criangas, 225 recusaram
o exame citolégico, por razdes que serdo detalhadas na seg@o que trata da operacionalidade
do método citologico. A determinacio dos niveis de hemoglobina foi realizada em 1287
criangas, € a tomada do Peso e da Altura compreendeu um total de 97,44% da amostra
efetivamente trabalhada. A distribuiciio da amostra foi homogénea com relagdo as varidveis
sexo (= 0,59 p= 0,440) e idade (x’= 6,49 p=0,170), categorizada em intervalos de classe
de 12 meses.

V.1.2 - Sinais e sintomas da xeroftalmia
Os resultados do exame clinico-ocular, descritos na Tab. 1, evidenciaram uma redugio na
prevaléncia de xeroftalmia (x’= 34,34; p= 0,000), comparada aquela observada por Santos

et al (1983), com cifras situadas em patamares inferiores aos critérios minimos adotados pela
OMS para considerar a deficéncia como um problema de saide publica (WHO, 1994).

Tab.1 - Prevaléncia de xeroftalmia em pré-escolares do Estado da Paraiba.

Sinais e sintomas Diniz (1992) Santos et al (1983)  OMS**
XN 0,04% 0,20% 1,00%
X1B 0,01% 0,30% 0,50%
XS 0,03% _0,09% 0,05%
Total 0,04%* 0,40%

* x’=34,34 p=0,000 **Prevaléncia critica para problemas de saide piblica.
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A distribuicio geografica dos casos de xeroftalmia detectados no Estudo I esta representada
na Tab. 2. Podemos observar que nas mesorregides da Mata e Agreste, foram encontrados
apenas casos de cegueira noturna (XN). Na mesorregido do Sertdo, a prevaléncia de
cicatrizes corneais foi de 0,1%, superior a prevaléncia critica, adotada pela OMS para
caracterizar a xeroftalmia como um problema de satde publica (WHO, 1994).

Tab. 2 - Distribuigio geografica dos sinais e sintomas da xeroftalmia em pré-escolares do
Estado da Paraiba - 1992.

Mesorregido XN X1B XS

N n % n % n %
Mata 5.413 1 0,02 - - - -
Agreste 4333 3 0,07 - - - -
Sertdo 3.965 1 0,03 1 0,03 4 0,10
Total 13.711 5 0,04 1 001 4 0,03

XN= cegueira noturna  X1B= mancha de Bitot XS= cicatrizes corneais

Atribuindo-se que a redugdo na prevaléncia de xeroftalmia no Estado da Paraiba estaria
relacionada com a distribui¢io massiva de megadoses de vitamina A, avaliou-se o impacto €
a eficiéncia da intervengdo. Os resultados do Estudo I, obtidos pos-implementagao das
campanhas de distribuigéo massiva de capsulas de vitamina A, comparados com aqueles
encontrados em 1982 (Santos et al, 1983), antes da implantagdo do referido programa,
mostraram que o risco de desenvolver xeroftalmia (RR= 10,8 IC 4,0 - 29,2) foi cerca de 11
vezes maior naquelas criangas que nio receberam o suplemento vitaminico. Por sua vez, 2
eficiéncia da intervengdo, como medida profilatica, foi da ordem de 91% (Tab. 3).
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Tab. 3 - Impacto da distribui¢io massiva de megadoses de vitamina A na xeroftalmia, em
pré-escolares do Estado da Paraiba: 1982 - 1992.

Receberam Xeroftalmia Total P RR IC E
vitamina A + -

Nao* 17 4.306 4323 0,004 10,8 4,0-292 91%
Sim** 5 13.706 13.711 0,0004

Total 22 18.012 18.034

*+ 1982 (Santos et al, 1983) - 1992 (Diniz)

P= prevaléncia de xeroftalmia RR= risco relativo de xeroftalmia
E= eficiéncia da vitamina A  IC= intervalo de confianga

V.1.3 - Citologia de Impressdo Conjuntival

Do total de impressdes citologicas previstas no Estudo 1, o teste foi realizado em 1.103
criangas, dos quais 854 (77,43% IC 74,96-79,90) foram considerados como resultados
validos e 249 (22,57% IC 20,10-25,04) como resultados ilegiveis. A recusa ao exame, ja
quantificada no tépico de descri¢do da amostra, atingiu o percentual de 16,94% (IC 14,92-
18,96) (Tab.4).

Tab. 4 - Citologia de Impressdo Conjuntival em pré-escolares do Estado da Paraiba - 1992.

CIC n % IC
Resultados validos 854 64,31 61,73 - 66,89
Resultados ilegiveis 249 18,75 16,65 - 20,85
Nio realizado 225 16,94 14,92 - 18,96
Total 1.328 100,00

O percentual de resultados citolégicos niio validos (exames recusados + resultados ilegiveis)
teve distribuicio homogénea (2= 6,47; p= 0,170), frente  varidvel idade, desagregada em
intervalos de classe de 12 meses (Tab. 5).
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Tab.8 - Concordéncia interclassificagdes diagnosticas para o CIC, segundo os critérios para
defini¢do diagndstica (melhor resultado x pior resultado), em pré-escolares do Estado da
Paraiba- 1992: padrées citoldgicos isolados.

N M(+) M(-) D Total
N 587 587 68,7%
M(+) 43 126 169 19,8%
M(-) 11 7 49 67 7,8%
D 2 7 22 31 3,6%
Total 643 753% 133 15,6% 56 6,6% 22 2,6% 854 100,0%
N= normal M(+)= marginal + M(-)= marginal - D= deficiente

Kappa= 0,82 (IC 0,79- 0,84)
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Tab. 9 - Concordéncia interclassificagdes diagndsticas para o CIC, segundo os critérios para
definicdo diagndstica (melhor resultado x pior resultado), em pré-escolares do Estado da

Paraiba- 1992: padrdes citologicos combinados.

[N e M()] [M(-) e D] Total
[N e M(+)] 756 756 88,5
[M(-) e D] 20 78 98 11,5
Total 776 90,9 78 9,1 854 100,0
Kappa= 0,87 (IC 0,84-0,89)

[N] [M(+), M(-), D] Total
[N} 587 87 68,7
[M(+), M(-), D] 56 211 267 31,3
Total 643 75,3 211247 854 100,0
Kappa= 0,83 (IC 0,80-0,85)

[N, M(+), M(-)] [D] Total
[N, M(+), M(-)] 823 823 96,4
[D] 9 22 313,6
Total 832974 2226 854 100,0
N= normal M(+)= marginal + M(-)= marginal - D= deficiente

Kappa= 0,83 (IC 0,80-0,85)

Os percentuais de Normalidade, Deficiéncia e
citologica por padrio isolado, quanto agrupado,
respectivamente. Foi marcante a variabilidade do
prevaléncia (3,69% IC 2,35-4,85),

Marginalidade, tanto na classificagio
estdo descritos nas Tabs. 10 e 11,
s resultados, evidenciando a menor
quando apenas o padrdo Deficiente foi considerado como

74



69

anormalidade citologica. A maior prevaléncia ocorreu (28,22% IC 25,08-31,24) quando os
resultados marginais [M(+) e M(-)] foram, ao lado do padrio Deficente, caracterizados
como indicadores de anormalidade citologica.

Tab.10 - Diagnéstico citolégico, por padrdo isolado, em pré-escolares do Estado da Paraiba
-.1992.

CIC n % IC
Normal(N) 613 71,78 68,76-74,80
Marginal(M+) 143 16,74 14,24-19,24
Marginal(M-) 67 7,85 6,05-9,65
Deficiente(D) 31 3,63 2,35-4,85
Total 854 100,00

Tab. 11 - Diagnéstico citolégico, por padrSes combinados, em pré-escolares do Estado da
Paraiba - 1992.

CIC n % IC
Classificacdo I

[N, M(+), M(-) 823 96,37 94,12-97,62
[D] | 31 3,63 2,35-4,85

Classificagdo 11
N, M(+)] 756 88,52 86,38-90,66

[D, M(-)] 98 11,50 9,34-13,62

Classificacdo IIT

[N] 613 71,78 68,76-74,80
[M(*), M(-), D 241 28,22 25,08-31,24
Total 854 100,00

N= normal M(+)= marginal + M(-)= marginal - D= deficiente
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Tab. 19 - Distribui¢do dos niveis séricos de retinol em pré-escolares do Estado da Paraiba -

1992.

Retinol (pg/dl) n % IC

010 22 2,13 3,01-1,25
10 |20 143 13,86 15,97-11,75
20 |30 341 33,04 35,91-30,17
230 526 50,97 54,02-47,92
Total 1032 100,00

Observou-se que em 16,00% (IC 18,24-13,76) da amostra, os niveis séricos permaneceram
abaixo de 20 pg/dL Destes, apenas 2,10% (IC 3,01-1,25) situavam-se em patamares

inferiores a 10 pg/dl

Retinol sérico vs sexo

A distribui¢do dos niveis séricos de retinol niio guardou correlagio com o sexo (r= 0,03 p>
0,05). Isto foi duplamente evidenciado através da andlise dos resultados onde o retinol
sérico foi tratado como uma varidvel continua (t= -1,81 p= 0,071) bem como, quando foi
analisado de forma categérica (x*= 5,1 p= 0,164) (Tab. 20).
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Tab. 20- Distribui¢io dos niveis séricos de retinol, segundo o sexo, em pré-escolares do
Estado da Paraiba - 1992.

Retinol Masculino Feminino

(ng/dl) N n % IC n % IC

0 |- 10 22 15 68,18 48,72-87,64 7 31,82 12,36-51,28
10 |— 20 143 76 53,15 44,97-61,33 67 46,85 38,67-55,03
10 |—20 341 166 48,68 43,37 53,99 175 51,32 46,01-56,63
>30 526 247 46,96 42,69-51,23 279 53,04 48,77-57,31
Total 1.032 504 48,84 45,79-51,89 528 51,16 48,11-54,21

¥*=5,10; p= 0,164

Resultados semelhantes foram observados, quando a categorizagdo da variavel retinol sérico
compreendeu os percentuais acumulados referentes ao intervalo de classe com
concentracbes inferiores a 20 pg/dl. O sexo masculino apresentou uma prevaléncia de
18,06% (14,85-21,76) de niveis séricos de retinol deficientes, semethante (= 3,13; p=
0,080) & prevaléncia observada para o sexo feminino (14,02% IC 11,23-17,34). A andlise do
retinol como variavel continua mostrou médias semelhantes (teste t= -1,81; p= 0,071) para
o sexo masculino (30,26 ug/dl) e para o feminino (31,51 pg/dl).

Retinol sérico vs idade.

Os niveis séricos de retinol niio mostraram correlagdo com a varidvel idade (0,042 p> 0,05).
Embora a distribui¢io dos niveis de retinol sérico aponte para valores médios menores nas
criangas com idade inferior a 24 meses, (ANOVA F= 2,54 p= 0,039), como pode ser
observado na Tab. 21, esta variagio ndo foi confirmada pelo teste a posteriori (Scheffé =
NS).
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Tab. 21 - Distribui¢do dos niveis séricos de retinol, segundo a faixa etdria, em pré-escolares
do Estado da Paraiba - 1992..

Idade(meses) Retinol sérico (ug/dl)
n X DP IC

012 115 29,48 10,48 27,54-31,41
12 |24 195 29,42 12,36 27,67-31,16
24 } 36 214 31,75 11,21 30,24-33,26
36 | 48 247 32,20 10,55 30,88-33,52
48 | 60 261 30,70 10,66 29,40-32,00
Total 1032 30,90 11,10 30,22-31,58

ANOVA F=2,54; p= 0,039; Scheffé= NS.

Retinol sérico vs mesorregido geogrdfica
A distribui¢do dos niveis séricos de retinol foi homogénea nas trés mesorregides geograficas
do Estado (ANOVA F= 3,01; p= 0,051) (Tab. 22).

Tab. 22 - Distribuicdo geografica dos niveis séricos de retinol, em pré-escolares do Estado
da Paraiba - 1992.

Mesorregido _ Retinol Sérico (ug/dl)

n X DP Amplitude IC
Mata 290 31,60 11,53 2,5-76,4 30,07-32,93
Agreste 403 29,80 10,72 5,1-63,7 28,75-30,85
Sertdo 339 31,50 11,10 5,1-73,9 30,32-32,68
Total 1032 30,90 11,10 2,5-76,4 30,22-31,58

ANOVA F= 3,01 p=0,051.
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V.1.7 - Citologia conjuntival vs retinol sérico

A distribuigdo dos niveis séricos de retinol foi homogénea com relagdo aos padrdes
citolégicos considerados isoladamente. No entanto, procedendo-se a combinagdo dos
resultados citologicos, na classificagdo I, as criangas com citologia anormal [D] mostraram
uma tendéncia (Teste t= 2,25; p= 0,025) a apresentar médias de retinol menores do que as
criangas situadas na categoria da normalidade citologica [N, M(+), M(-)] (Tab. 34).
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Tab. 34 - Distribuigdo dos niveis séricos de retinol, segundo o CIC, em pré-escolares do
Estado da Paraiba - 1992: padrdes citologicos isolados e combinados.

CIC _ Retinol sérico (ng/dl)

n X DP Amplitude IC
N 492 31,29 11,18 3,8-76,4 30,31-32,29
M(+) 94 30,95 10,94 10,2-67,5 28,74-33,16
M(-) 51 31,42 12,56 2,5-63,7 27,97-34,87
D 23 2591 9,18 7,6-40,8 22,16-29,66

ANOVA F= 1,72 p= 0,162

Classificagdo I

N, M+, M- 637 31,26 11,25 2,5-76,4 30,33-32,07
D 23 25,91° 9,18 ' 7,6-40,8 22,16-29,66
*b Teste t= 2,25; p= 0,025

Classificacio II
[N, M(+)] 586 31,25 11,14 3,8-76,4 30,30-32,10
[M(-), D] 74 29,71 11,83 2,5-63,7 27,00-32,40

Teste t= 1,11 p= 0,267

Classificaggo I

N 492 31,31 11,18 3,8-76,4 30,31-32,29
M+ M-,D 168 30,41 11,33 2,5-67,5 28,69-32,11

Teste t= 0,59; p= 0,555

N= normal M(+)= marginal + M(-)= marginal - D= deficiente
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V.2 - Estudo I
V.2.1 - Casos hospitalares

A procura ativa dos casos de xeroftalmia, internados no Hospital Universitario Lauro
Wanderley, a partir de 1982, tem mostrado que ha uma tendéncia decrescente (= 19,28;
p= 0,00) no registro dos casos clinicos, a partir de 1983, correspondente ao periodo da
implantacdo do programa de distribui¢do massiva de vitamina A no Estado da Paraiba (Fig.
8).

Fig. 8
Casos de xeroftalmia internados no

Hospital Universitario de Joio
Pessoa, 1982 -1992

N de casos

Dos 30 casos de xeroftalmia monitorados nos hospitais pediatricos de Jodio Pessoa, 19
(63,33% IC 46,05-80,55) eram do sexo masculino e 11 (36,69% IC 19,43-53,91) do sexo
feminino (Fig. 9).
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Fig. 9

Distribuicao dos casos hospitalares
segundo o sexo

I Masculino
R Feminino

A xeroftalmia acometeu, principalmente, criangas na faixa etéria de 0 a 12 meses (Tab. 45).
Vale salientar que todos os casos de xeroftalmia com comprometimento corneano (X2, X3)
foram em criangas cuja anamnese alimentar revelou a interrupgéo precoce da amamentac3o.

Tab. 45 - Distribuicdo etéria dos casos de xeroftalmia internados nos hospitais peditricos de
Jodo Pessoa, Paraiba. 1982 - 1992,

Idade (meses) n % IC

0}12 15 50,00 67,89 - 32,11
12 |24 4 13,33 2545 - 1,15
24 |36 5 16,67 30,01 - 3,33
36 |48 2 6,67 15,06 - (-2,26)
48 | 60 4 13,33 25.45-1,15
Total 30 100,00

Os niveis séricos de retinol, quando foi possivel dosi-los, encontravam-se em faixas
consideradas inaceitaveis, em 15/16 dos casos (Fig. 10).



111

Fig. 10

Niveis séricos de retinol em
pacientes hospitalizados com
xeroftalmia

-

n° de casos
Q=2 N WP N®® OO

H Deficiente
HBaixo

| OMarginal
Normal

Apenas 2/30 criangas deram entrada no hospital referindo como causa da internagio o
problema ocular. Todas as demais procuraram a clinica pediatrica, em virtude da patologia
de base que acompanhou, na sua quase totalidade, o quadro xeroftalmico. As doencas mais
frequentes foram: a infecgéio respiratéria aguda, a gastrenterocolite aguda, a desnutrigio

grave e o sarampo (Fig. 11).
Fig. 11

Diagnéstico que motivou a
internagido hospitalar

IRA

BGECA

grru

B Sepsis

H Sarampo
Escorbuto

W Desnutricio

B Hepatopatia

M Problema ocular
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Na sua quase totalidade, 29/30 criangas apresentavam inadequagdo do Peso para a Idade,
segundo a classificagdo de Gomez (Fig. 12).

Fig. 12

Distribui¢cao dos casos hospitalares,
segundo a adequagio Peso/ldade

3% 7%

B Eutréfica
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BGraufl
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O quadro clinico ocular, considerado o olho mais seriamente comprometido, evidenciou que
a xeroftalmia severa (X2, X3) é a forma mais frequente de manifestacdo clinica da
hipovitaminose A, no ambiente hospitalar (Fig. 13). Em apenas 1 paciente, foi assinalado um
quadro compativel com hiperceratose folicular (frinoderma), homogeneamente distribuida
nos dois membros inferiores.
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Fig. 13

Quadro clinico-ocular dos pacientes
hospitalizados, considerando-se o
olho mais seriamente comprometido
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O exame mais detalhado do comprometimento ocular foi possivel em algumas criangas onde
0 quadro clinico permitiu a sua transferéncia a clinica oftalmolégica do Hospital
Universitario Lauro Wanderley. O exame biomicroscopico evidenciou que o processo
xeroftdlmico ultrapassa a lesdo corneana provocando uma opacificagdo na lente, do tipo
catarata polar anterior. As sinéquias posteriores pequenas ou mais extensas si0 bem
evidentes, tanto nos casos de perfuragdo, como nos estagios de descemetocele, sem sinais
precedentes de perfuragdo. Embora usualmente descentrada e midtica, a pupila reage bem
ao uso de midridticos. No entanto, o exame fundoscépico foi sempre limitado em virtude
das alteragSes na curvatura da cOrnea provocada pelas cicatrizes. Em duas criancas
acometidas com estafiloma, procedeu-se a evisceragio do globo ocular e o exame
histopatologico confirmou a presenca de formas variadas de catarata polar anterior.

Apenas um paciente, com quadro clinico de xeroftalmia severa, bilateral (X3B), foi a 6bito,
durante a internagdo hospitalar. Vale salientar que, embora tenham sido enfatizadas as
orientagSes no sentido do retorno dos pacientes a unidade nosocomial, para avaliagdes de
rotina, apenas um paciente retornou ao hospital para o devido controle.
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METODOLOGIA

Regido Estudada

A pesquisa foi realizada no espago geografico ocupado pelas trés capitais da
Amazénia Ocidental Brasileira: Boa Vista, Manaus e Porto Velho (Figura 1).
Fonte: IBGE (1998).

Figura 1- Localizaic;a‘io das trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira onde foi

realizado este trabalho,1997/99.

Boa Vista - capital do Estado de Roraima (RR), que foi criado pela Constitui¢do
promulgada em 1988, situado no extremo setentrional do Brasil. Boa Vista estd
localizada na regido norte do Estado, a latitude de 02°49'11”N e longitude de
60°40'24”W Grw; numa altitude média de 90 m acima do nivel do mar. Limita-se, ao
norte, com a Republica da Venezuela e o municipio brasileiro de Normandia; ao sul,
com os municipios de Alto Alegre e Mucajai; a leste, com Bonfim e Normandia e, a
oeste, com a Republica da Venezuela. Situa-se 4 margem direita do rio Branco,
possuindo 44 295 km? de extenso territorial (¢ a Unica capital brasileira localizada no
hemisfério norte). Possui 163.024 habitantes. Sua densidade demografica média ¢ 3,7

hab/km’. Originou-se de um pequeno povoado, em 1830, pertencente a0 municipio de
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Moura, Provincia do Amazonas. O surgimento de niicleos populacionais nessa faixa de
terra do extremo norte do Pais foi resultado da necessidade de defender as fronteiras do
Brasil de invasSes estrangeiras. Boa Vista ¢ desenhada em forma de leque aberto, com
bela arquitetura, possuindo 32 bairros. No municipio ¢ praticada uma agricultura de
subsisténcia semi-rudimentar nos campos gerais e os principais produtos cultivados sdo

as frutas(FBB 1994, IBGE 1996).

Manaus — capital do Estado do Amazonas (AM), esta situada & margem esquerda do rio
Negro, a 20 km da confluéncia com o rio Amazonas. Limita-se, ao norte, com o
municipio de Presidente Figueiredo; ao sul, com o municipio de Iranduba, a leste, com
os municipios de Itacoatiara e Rio Preto da Eva e, a oeste, com o municipio de Novo
Airdo. Localizada no centro geografico da Amazdnia Brasileira, na area central do
Estado do Amazonas - norte do territorio brasileiro, a latitude de 03° 8’ 1”N e a 60° 18’
31”W de longitude a oeste de Greenwich, tem altitude média de 40,33 m acima do nivel
do mar. Manaus tem clima tropical quente e imido, limitado a duas estagdes: inverno
(ou estagdo das chuvas), iniciado em fins de dezembro e terminando em fins de junho, e
verdo (ou estiagem), no resto do periodo. A temperatura oscila entre 28 e 40°C, e seu
indice pluviométrico é de 2.100 mm, o que contribui para os fendmenos de “cheia” e
”vazante” dos rios e igarapés da regido. A cidade de Manaus tem uma area de 14.337
km’ e populagio de aproximadamente 1 224 362, habitantes distribuidos,
principalmente, na area urbana, perfazendo uma média de 85,3 habitantes por km?.
Dista 3 450 km de Brasilia. A economia do municipio é essencialmente regida pelo
Setor Secundario (industrias) vindo, a seguir, o Setor Terciario (comércio e turismo) e
Setor Primério, este com papel inexpressivo. Essa situagdo ocorre devido a instalagio da
Zona Franca de Manaus e seus incentivos fiscais(BELTRAO e BELTRAO 1995; IBGE
1996).

Porto Velho — capital do Estado de Rond6nia (RO), localiza-se na zona fisiografica do
alto Madeira, 4 margem direita desse rio, oeste da regido norte do Brasil, 4 latitude de 8°
45’ 48”S e longitude de 63° 54’ 48”0 Grw ; sua altitude média é de 98 m acima do
nivel do mar. Limita-se, ao norte, com o Estado do Amazonas, ao sul, com o municipio
de Ariquemes, a leste, com os Estados de Mato Grosso e Amazonas e, a oeste, com 0

Estado do Amazonas. Porto Velho nasceu a partir de nucleos populacionais que se
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formaram em tormno das instalagbes da ferrovia Madeira-Mamoré, megaprojeto
idealizado por norte-americanos e ingleses, em 1907. Até o inicio da década dos 90
recebeu um grande numero de migrantes em decorréncia da euforia econdmica
estimulada, entre outros fatores, por investimentos federais nas décadas dos 60 aos 80.
Em 1990, a populagéo ultrapassa 1,1 milhio de habitantes. Sua populagio é de 304 996
habitantes e sua area é de 154 136 kmz, correspondendo a uma densidade demografica
média de 1,9 hab / km®. A agropecudria e o extrativismo vegetal sdo a base da
economia. A escassez na producdo de energia elétrica é um dos obstaculos para o
incremento do setor industrial(IBGE 1996).

Populagiio de Estudo

A pesquisa sobre a prevaléncia da deficiéncia de vitamina A foi conduzida de 1997
a 1999. A populagéo estudada foi constituida por criangas de ambos os sexos, em idade
pré-escolar (3 a 7 anos incompletos).

O estudo foi realizado em creches e pré-escolas, considerando que quase 50% das
criangas menores de 7 anos, das cidades médias e grandes do Pais, freqiientam algum
tipo de servico de cuidados infantis fora de suas residéncias, como creches e pré-
escolas(MEC/INEP 1998; BARROS et al.1999).

Inicialmente foi realizado um levantamento cadastral junto as Secretarias Estaduais
de Educagdo, Cultura e Desportos dos Estados de Roraima, Amazonas e Rond6nia, com
a finalidade de conhecer o universo de estudo, que foi representado por 28 440 pré-
escolares, de ambos os sexos, matriculados em creches e /ou pré-escolas das redes de
ensino oficial e particular das capitais dos trés Estados. A rede de ensino municipal de
Boa Vista, Manaus e Porto Velho apresentou maior percentual de matriculas (54,8 %,
58,8% e 55,3%, respectivamente), seguida da rede estadual em Boa Vista (28,4 %) e
Porto Velho (24,5 % ), e da rede particular em Manaus (32,1 %). Esses dados
permitiram o calculo do tamanho das amostras, representativas de cada cidade, bem
como dos sorteios proporcionais  (aproximadamente 3% do universo acima
mencionado)(Tabelal). Estipulou-se o nivel de confianga de 95% e 5% de erro, e
preciséo relativa em torno de 20%, considerando-se as recomendagdes de amostragem
(LWANGA e LEMESHOW 1991, WHO 1996).Dos 865 pré-escolares sorteados, 17,3
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% nao participaram do estudo, em decorréncia de diversos motivos, tais como : viagens,
doengas, nio comparecimento ao estabelecimento, material biolégico insuficiente e
dificuldade imposta pela crianga no momento da colheita de sangue. Obteve-se, assim, o
namero amostral final de 711 criangas. A maneira como foi procedida a composigéo da
amostra permitiu que a distribui¢do dos pré—escblares segundo o sexo e idade, fosse
representativa da populagdo total das criangas matriculadas naquelas instituigdes.

Participaram do estudo somente os pré-escolares que apresentaram o pedido de
autorizagio devidamente assinado pelos pais ou responsavel pela crianga.

As criangas foram examinadas nas proprias creches e / ou pré-escolas; aquelas que
apresentaram historico de febre ou enfermidade aguda na semana anterior & data do
estudo foram excluidas. Essas informagdes foram obtidas mediante entrevista com a

mée ou responsavel pela crianga.

Tabelal - Distribuicio dos pré-escolares sorteados, segundo as trés capitais
estudadas da Amazénia Ocidental Brasileira e as perdas. 1997/99.

Capitais Pré-escolares Perdas Amostra
final
matriculados  sorteados
N N N %
Boa Vista 3600 104 14 13,5 90
Manaus 19040 580 104 17,9 476
Porto Velho 5800 181 36 19,9 145
Total 28440 865 154 17.8 711
Equipe de Campo

Foi constituida por nutricionistas, médicos, farmacButicos-bioquimicos,
enfermeiras, auxiliares de pesquisa, técnicos em analises clinicas e em nutrigio, todos

com experiéncia em trabalhos dessa natureza.
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Caracterizacio da Amostra

Com a finalidade de caracterizar a amostra foram investigadas varidveis socio-
econdmicas e sanitarias, a saber: grau de instruciio e profissado dos pais ou
responséaveis, nuMero de pessoas da familia, renda familiar, fonte de agua, tipo de
domicilio, de energia, coleta de lixo e destino dos dejetos.
Instrucio

O grau de instrugfio dos pais ou responsaveis pela crianga foi classificada da
seguinte maneira: analfabeto, 1° grau incompleto, 1° grau completo, 2° grau incompleto,

2° grau completo, superior incompleto e superior completo.

Renda
A renda familiar foi obtida em reais (R$) e transformada em nimero de salarios
minimos da época da realizagio do estudo, e a renda “per capita” a partir da divisdo da

renda total pelo nimero de individuos da familia.

Habitacéio e Saneamento Basico

Foram levantados os seguintes itens :

o Habitacio: tipo de construcio (casa de alvenaria, de madeira, mista), condigédo de
ocupagdo, nimero de moradores.

o Procedéncia da agua (rede publica, pogo, outros) e energia elétrica(presenga ou
auséncia).

» Destino dos dejetos e instalagio sanitaria (presenga ou auséncia de esgoto).

o Coleta publica de lixo(regular, irregular, inexistente).

Inquérito Alimentar

O consumo alimentar foi avaliado nas sub- amostras aleatorias 54, 238 e 78
correspondendo a 60,0%, 50,0% e 53,8% das amostras de Boa Vista, Manaus e Porto
Velho, respectivamente. Neste inquérito foram usados os métodos recordatorio de 24

horas, de freqiiéncia de consumo de alguns alimentos fontes de vitamina A e, também,
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pesquisaram-se habitos alimentares dos pré-escolares, em entrevista com a mie ou com
a responsavel pela crianca, além de se realizar entrevista com a encarregada da
distribuigio da alimentacdo nos estabelecimentos (creches e pré-escolas) sobre o
preparo, preferéncia e as quantidades dos alimentos servidos as criangas. No método
recordatério a entrevistada foi inquerida sobre a ingestio alimentar da crianga durante as
24 horas do dia anterior & entrevista. Medidas caseiras foram utilizadas pela entrevistada
para demonstrar quanto a crianga comeu e/ou bebeu. No método simplificado de
frequéncia de consumo de alimentos fontes de vitamina A (IVACG 1989) as
entrevistadas informavam sobre a frequéncia e os tipos de alimentos fontes de vitamina
A costumeiramente consumidos pelos pré-escolares, da seguinte maneira:(1X, 2-4Xe>
5 X, por semana). Os dados de consumo alimentar foram registrados em formulario
especificamente elaborado com alimentos definidos fontes de vitamina A (pré-formada
e carotendides precursores dessa vitamina) e também, de acordo com o teor de vitamina
A em micro gramas de Equivalentes de Retinol-ER(ug ER), em trés categorias: baixa
(<100 ), moderada ((100 —1199) e alta (>1200).

Para o calculo de adequagio de consumo de energia, vitamina A, proteinas e zinco
foram utilizadas as recomendagdes da “NATIONAL ACADEMY OF
SCIENCES”(1989), estabelecendo-se 100% do limite minimo satisfatorio do consumo e
para anélise quantitativa de consumo alimentar foi usada a Tabela de composigio
quimica de alimentos (FIBGE 1976). Foi empregado também, o Sistema de Apoio a
Decisdo em Nutrigio (ANCAO et al. 1997), complementado pela introducdo de
alimentos regionais (LEHTI 1993; INPA1998).

Avaliacdo Bioquimica

Colheita de Sangue

Os teores de vitamina A, carotendides e zinco foram determinados em soro
proveniente de sangue colhido com a crianga ainda em jejum (aproximadamente 10
mL), por pun¢dio venosa, usando seringas descartaveis.

As amostras de sangue eram colocadas em caixa térmica resfriada, em seguida
transportadas para o laboratério, sendo processadas entre 3 a 5 horas ap6s a colheita. A
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separagdo do soro foi realizada por centrifugagdo a 2500 rpm por 15'. Os soros foram
congelados em freezer a — 18°C. As dosagens de vitamina A, carotendides e zinco
séricos foram realizadas em duplicata, adotando o coeficiente de 5 % de variag&o.

Em Manaus, a colheita de sangue foi realizada no periodo de margo de 1997 a maio
de 1998; em Porto Velho, em outubro de 1998 e, em Boa Vista, de margo a abril de
1999.

As amostras colhidas em Boa Vista foram processadas e conservadas no laboratério
pertencente a0 Instituto Nacional de Pesquisas da Amazdnia (INPA), naquela cidade,
até serem transportadas para o laboratério do INPA em Manaus. Em Porto Velho, as
amostras foram processadas no laboratério particular Santa Terezinha, seguindo a
mesma operacionalizagfo realizada em Boa Vista. As amostras congeladas de soro das
cidades de Boa Vista e Porto Velho foram transportadas em caixas térmicas, por via
aérea (60 minutos aproximadamente), para Manaus.

As dosagens bioquimicas de vitamina A e carotenoides séricos foram realizadas no
Laboratério de Alimentagio e Nutrigio do INPA, no maximo 30 dias apés a colheita

As de zinco foram realizadas cerca de 60 dias ap6s a colheita de sangue.

Meétodos

Determinacio de Vitamina A e Carotendides

As amostras foram protegidas contra a a¢fio da luz e da oxidagio desde a sua
colheita até a analise bioquimica o que condicionou resultados confiaveis.

Sabe-se que entre os métodos existentes para a determinagio de vitamina A sérica,
os mais usados sdo a cromatografia de alta eficiéncia (CLAE), a fluorescéncia e a
espectrofotometria ultra-violeta (UV) com inativagiio (IVACG 1982). Segundo a OMS
(WHO 1996), o primeiro deveria ser o método de escolha, devido suas alta
especificidade e sensibilidade; entretanto, é o mais caro, ndo apenas pelo alto custo
inicial da aparelhagem, como, também, por exigir investimento de monta tanto para
aquisicio de reagentes de elevada qualidade e pureza, como na manuten¢io do
instrumental analitico. J& o método espectrofotométrico é menos caro, sendo
considerado, também, menos sensivel, recomenda, porisso, que o espectrofotometro
usado tenha alta qualidade para obter o maximo de sensibilidade. Porém, a propria OMS
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¢ quem aconselha que a escolha do método analitico deve depender dos recursos
disponiveis, Jembrando, ainda, que qualquer que seja a metodologia usada, o importante
é que o pessoal técnico do laboratério seja bem treinado para garantir a qualidade dos
procedimentos de controle.

Pelo exposto, néo contando com um CLAE e pelo fato de se dispor de um excelente
espectrofotometro Perkin-Elmer, modelo 552 A, UV/VIS, optou-se pelo método
espectrofotométrico, proposto por Bessey- Lowry (1946), modificado por Aragjo-Flores
(1978), que permite a determinagéo simulténea do retinol e caroten6ides em 0,5 mL de
soro. Além do mais, estudo comparativo entre o método espectrofotométrico UV com
inativacio e a CLAE mostrou que, embora alguns valores individuais tenham sido
diferentes nos dois métodos, os valores médios obtidos ndo mostraram diferencas
estatisticamente significantes, o coeficiente de correlagio para os valores obtidos pelos
dois métodos foi 0,93. Os valores médios obtidos e seus desvios-padrdes (DP) foram
46,5 pg/dL (+4,6) para CLAE e 43,4 pg/dL (13,8) no método UV, levando os autores a
concluir que os dois métodos ddo resultados comparaveis de vitamina A sérica para
valores médios ou tendéncia, considerando, ao fim, que a escolha do método dependera
mais da disponibilidade do equipamento no laboratério (RIDER e SOMMER 1983)
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A classificagio dos niveis séricos de vitamina A e carotendides foi baseada naquela
proposta pelo INTERDEPARTMENTAL COMMITTEE ON NUTRITION FOR
NATIONAL DEFENSE (ICNND 1963) e recomendada pela OMS (1980):

Vitamina A

Niveis Concentracio /dL
Deficiente <10,0 (<0,35 pmol/L)
Baixo 10,0 - 199 (<0,70 pmol/L)
Aceitavel 20,0 - 499
Alto > 50,0

Carotendides
Niveis Concentracio /dL
Deficiente < 20,0
Baixo 20,0 - 39,9
Aceitdvel 40,0 — 99,9
Alto > 100,0
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Para caracterizar a deficiéncia de vitamina A como problema de Saide Publica, em
termos bioquimicos, foram considerados os critérios igualmente propostos pelo ICNND
(1963) e adotados pela OMS (WHO 1996):

» quando a prevaléncia de niveis séricos de vitamina A for < 10pg/dL (classificagdo
“deficiente”) em 5% ou mais da populagéo, e /ou
o  niveis séricos < 20ug /dL (classificagdes “deficiente” + “baixo”), em 15% ou mais

da populagdo.

Foram considerados, ainda, os indicadores biologicos que caracterizam a
deficiéncia de vitamina A subclinica como problema de Satide Publica (WHO 1996):

Problema de Saude Pablica Prevaléncia (Vitamina A sérica< 20pg/dL)

Leve >2.0- 10,0%
Moderado 210% -20%
Grave >20%

Determinacéo de Zinco

A determinagdo de zinco sérico foi realizada por espectrofotometria de absorgio
atdmica com chama de acetileno, segundo o método proposto por SMITH et al.(1979),
em aparelho Perkin-Elmer, modelo 3100, por leitura direta, em solugdes de amostras
diluidas com 4gua deionizada. Como padrio foi usado o tritizol (Merck) diluido. Todo
material usado foi devidamente preparado para descontaminagfio de tragos metalicos.
Optou-se pelo ponto de corte de 10,71 umol/L, proposto por GIBSON 1990 e aceito

internacionalmente. Niveis séricos de zinco abaixo desse valor foram considerados
deficientes.
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Exame Clinico-Nutricional

Exames oculares-nutricionais e cutineos foram realizados por médicos pediatras na
procura de sinais clinicos sugestivos de deficiéncia de vitamina A. Para os sinais
oculares foi utilizada a classificagdo de xeroftalmia adotada internacionalmente (WHO
1996), bem como os critérios propostos de prevaléncia para indicar problema de Saude
Publica:

CLASSIFICACAO DE XEROFTALMIA

Indicador Prevaléncia minima
XN Cegueira noturna 1,0%
X1A Xerose conjuntival ndo usado
X1B Mancha de Bitot com xerose 0,5%
X2 Xerose corneal ]
X3A Ulceragdo comneal / ceratomalacia

< 1/3 da superficie corneal 0,01 %
X3B Ulceragdo comeal / certomalacia

> 1/3 da superficie comneal) N

XS Cicatriz corneal 0,05 %
XF Fundo xeroftalmico n#o usado

Os dados bioquimicos sem os clinicos indicam apenas uma deficiéncia de vitamina
A e ndo xeroftalmia (RONCADA 1998).

Foram pesquisados, também, sinais cutineos presumiveis de deficiéncia de
vitamina A (xerose cutinea e hiperceratose folicular), os quais, embora nio sejam

patognoménicos dessa caréncia, servem para corroborar os sinais oculares.
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Exame Coproparasitologico

As fezes das criangas foram colhidas em recipientes descartaveis, de plastico,
devidamente identificados com o nome e numero do registro das mesmas. As amostras
em solug@io conservadora (MIF) foram analisadas pelo método de Faust(1939) e Kato-
Katz.(1954, 1968), no laboratério do INPA, em Manaus.

Terapéutica

Conforme entendimento com as Secretirias de Educagdo e Desportos dos trés
Estados envolvidos, os resultados do exame bioquimico de vitamina A e dos
coproparasitolégicos, juntamente com os medicamentos (vitamina A e vermifugos),
foram encaminhados para as creches e pré-escolas das criangas estudadas, para
tratamento sob a orientagio de médicos indicados pelas referidas Secretarias.

Foi administrada dose Uinica oral de 100 000 UI de palmitato de vitamina A, para os
pré-escolares com niveis séricos de vitamina A < 10 pg/dL.

O tratamento parasitoldgico foi realizado mediante emprego de mebendazol para
os helmintos (50 mg duas vezes / dia, durante 3 dias consecutivos ) e metronidazol para

0s protozoarios (50 mg duas vezes /dia, durante 5 dias consecutivos).

Analise Estatistica

Os dados previamente registrados em questiondrios foram langados em um de
banco de dados. Os resultados foram analisados utilizando técnicas estatisticas
inferenciais e descritivas no tratamento das varidveis quantitativas e qualitativas. Na
analise descritiva foram utilizadas as formas tabular e grafica, enquanto que na parte
mferencial foram aplicadas as medidas capazes de estimar os parimetros tais como:
média, mediana, desvio-padrio , comparagio de médias através do teste t de Student e o

nivel de associagio mediante o teste Qui- quadrado. Considerou-se intervalo de
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RESULTADOS

Avaliacio Bioquimica

As Figuras 2, 3 e 4 apresentam as distribuigSes percentuais dos niveis séricos de
vitamina A de pré-escolares de Boa Vista , Manaus e Porto Velho, respectivamente,
segundo a classificagio do ICNND. Observa-se que na populagio estudada ndo chega
a 5 %, em nenhuma das 3 capitais, o percentual de casos abaixo de 10pg /dL
(classificagdo “deficiente”).

Entretanto, o percentual de casos abaixo de 20pg/dL (classificagdo “deficiente” +
“baix0”), em Boa Vista, Manaus e Porto Velho foi de 15,5 %, 19,6% e 32,4%,
respectivamente (Figuras 2, 3 € 4).
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Deficiente Baixo Aceitavel Alto
Classificagio

Figura 2 - Distribuicio percentual dos niveis séricos de vitamina A dos pré-

escolares estudados, segundo a classificacio do ICNND. Boa Vista /RR,1997/99.
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confianga de 95% e o nivel de significincia adotado para estimar os parametros foi de 5
%.

O pacote estatistico utilizado para analise dos dados foi o programa desenvolvido
por DEAN et al. (1997) e adotado pela OMS, EPI INFO, Versdo 6.0 4b (1997).
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Deficiente Baixo Aceitavel Alto

Classificagdo

Figura 3 - Distribui¢fio percentual dos niveis séricos de vitamina A dos pré-

escolares estudados, segundo a classificagio do ICNND. Manaus /AM,1997./99

Deficiente Baixo Aceitavel Alto

Classificagio

Figura 4 — Distribuiciio percentual dos niveis séricos de vitamina A dos pré-

escolares estudados, segundo a classificacio do ICNND. Porto Velho /RO,1997/99.
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As figuras 5, 6, e 7 apresentam as distribui¢es dos niveis séricos de vitamina A,
segundo o sexo e classificagiio do ICNND, dos pré-escolares estudados em trés capitais

da Amazdnia Ocidental Brasileira.

% 30

p=0,5839

Aceitavel

Classificagdo

Figura 5 — Distribuigfio percentual dos niveis séricos de vitamina A, segundo o sexo

e classificaciio do ICNND, dos pré-escolares estudados. Boa Vista/ RR, 1997/99.
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% 20-

p=0,1479

Deficiente

Baixo 4 ccitdvel

Alto

Classificagéo

Figura 6 — Distribuicfio percentual dos niveis séricos de vitamina A, segundo o sexo
e classificagiio do ICNND, dos pré-escolares estudados. Manaus/ AM,1997/99.

p=0,0655

Aceitavel

Alto
Classificagio

Figura 7- Distribuiciio percentual dos niveis séricos de vitamina A, segundo o sexo
e classificacio do ICNND, dos pré-escolares estudados. Porto Velho/RO, 1997/99.

Na Tabela 7 estdo registrados os valores das medianas, das médias e seus DP e os
valores minimos e méximos da vitamina A sérica (ug/dL), segundo a classificagdo do
ICNND. Comparando-se os valores verifica-se que os referentes a Porto Velho sdo mais

baixos que os das outras duas capitais.
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Tabela 7 - Valores das medianas, médias (+ DP), minimos e miximos de vitamina
A sérica (ng/dL), segundo as categorias da classificaciio do ICNND, dos pré-

escolares estudados em trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira, 1997/99.

Classificacio do | N Medianas Médias + DP Min. Max.

Capitais CNND
Boa Vista
Deficiente 2 83 8,3 +0,9 7,6 8,9
Baixo 12 14,0 141+31 102 191
Aceitivel 71 28,0 330+98 20,0 497
Alto 5 58,6 61,1+109 51,6 789
Manaus

Deficiente 5 8,5 83 +0,9 7,0 9,3
Baixo 88 17,7 164+ 28 102 20,0
Aceitdvel 352 28,0 297+75 20,0 49,7
Alto 31 57,3 578+73 50,6 81,0

Porto Velho
Deficiente 3 2,5 49 £4]1 25 9,7
Baixo 44 166 161+ 28 106 20,0
Aceitivel 91 27,1 203+80 20,0 488
Alto 7 51,0 521+27 50,0 58,0

DP= desvio padrdo

Comparando-se as médias dos niveis séricos de vitamina A segundo a idade dos
pré-escolares estudados, nota-se que ndo foi encontrada diferenca estatisticamente
significante ao nivel de 5% (Tabela 8)

A Tabela 9 apresenta a distribuigdo dos niveis séricos de vitamina A segundo a
classificagio do ICNND e renda “per capita” (em salarios minimos). Em Boa Vista
(25,8%) dos pré-escolares tiveram renda “per capita” inferior a 0,5 salario minimo;
entretanto, 18 (78,4%) apresentaram nivel de vitamina A “aceitavel”. Ja4 em Porto
Velho 53,1% mostraram renda “per capita” inferior a 0,5 salario minimo, porém apenas
3,9% apresentaram nivel de vitamina A “deficiente”.
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Tabela 8 - Valores médios (+ DP) dos niveis séricos de vitamina A (ug/dL) segundo

a idade dos pré-escolares estudados em trés capitais da Amazénia Ocidental

Brasileira,1997/99.
Capitais
Idades Boa Vista Manaus Porto Velho
(anos) Média +DP Médias +DP Médias + DP

3 - - 245 + 11,7 252 + 12,0
4 30,5 £+ 11,6 291 + 122 266 + 121
5 319 + 14,6 290 £ 11,6 247 + 10,2
6 31,3 + 12,7 290 V 11,5 262 + 9,6
P= 0,9085 0,4775 0,8883

DP = Desvio padréo

Tabela 9 — Distribuicdo percentual dos niveis séricos de vitamina A, segundo a

classificacio do ICNND e renda “per capita”(em saldrios minimos) das familias

dos pré-escolares estudados em trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira.

1997/99,
Classi- Renda “per capita”
ficacéo < 0,5 Saldrio minimo 2 0,5 Saldrio minimo
do BV | MA | PV | Total | BY | MAO| PV Total
ICNND | N | O | N N N N N
%) | N )| B [ | %) | (% (%)
)
Deficiente 1 4 3 8 1 1 2
43) (1,3 39| B3 [15]| 04 | (0,00 | (0,6)
Baixo 3 63 38 104 9 25 40
(13,0)| 27,9) | (49,3)| (30,1) |(13,6){(10,0)| (8,8) | (10,8)
Aceitavel 18 156 36 210 52 196 55 303
(78,4)1(69,0) [ (46,8) | (64,7) {(78,8)| (78,4) | (80,9) | (79,4)
Alto 1 3 0 4 4 28 39
(4,3) ((1,3) |(0,00] (1,9 [(6,1)](11,2)] (10,3) (9,2)
BV - Boa Vista
MAO ~Manaus

PV —Porto Velho
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Na Tabela 10 foi encontrada diferenca estatisticamente significante ao nivel de
5% para as médias de niveis séricos de vitamina A em relagdo a escolaridade das maes
das criangas estudadas nessas trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira Observa-
se uma tendéncia de aumento das médias dos niveis séricos de vitamina A em fungio da

escolaridade materna A menor média de vitamina A sérica dos pré-escolares

encontrada nessa tabela foi 23,9 pg/dL, cuja as méies eram analfabetas.

Tabela 10 - Valores das medianas, minimas e mdxima e comparaciio entre as
médias dos niveis séricos de vitamina A (ug/dL) + DP e a escolaridade das mies

dos pré-escolares estudados em trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira

,1997/99.

Escolaridade N  Médias* +pDp Medianas Min. Max.
Analfabeta 35 239 + 11,6 23,1 25 484
1°Grau incompleto 175 27,4 (ab) + 12,4 24,0 2,5 78,9
1° Grau completo 285 274() + 10,8 253 8,6 81,0
2° Grau incompleto 168 282 (b) + 11,1 25,8 10,3 79,5
2° Grau completo 44 337(c) *+ 11,5 31,8 10,2 63,7

* Letras diferentes, indicam diferenca estatistica entre as médias ao nivel de 5%

p = 0,0000
DP = Desvio padréo
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Tabela 16 — Distribuicio de sinais cutiineos sugestivos de deficiéncia de vitamina A
nos pré-escolares estudados em trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira.
1997/99

Sinais cutineos sugestivos de deficiéncia de
vitamina A
Capitais N | Xerose cutinea Hiperceratose folicular

N % | N %

Boa Vista 90 6 6,7 {2 22
Manaus 476 | 6 1,3 | 4 0,8
Porto Velho | 145 | 4 2,7 |3 2,1
Total 711 | 16 22 |9 1,3

As Tabelas 17 e 18 apresentam os resultados das prevaléncias dos niveis séricos de
vitamina A e sinais cutineos (xerose cutinea e hiperceratose folicular) sugestivos de
deficiéncia de vitamina A, segundo os niveis séricos dessa vitamina abaixo ou acima da
normalidade. Foi encontrada associagio estatisticamente significante ao nivel de 5%
entre os niveis séricos de vitamina A e hiperceratose folicular, apenas em
Manaus(Tabela 18).
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Tabela 18 -. Prevaléncia de sinais clinicos sugestivos de deficiéncia de vitamina A
(hiperceratose folicular), segundo os niveis séricos de vitamina A (<20,0 pg/dL e >
20,0 pg/dL), em pré-escolares de trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira.

1997/99.

Hiperceratose folicular
Capitais
Niveis Presente Ausente
séricos de N % N %
vitamina A (pg/dL)
Boa Vista* (90)
Vitamina A (<20,0) 1 7,1 13 92,9
Vitamina A (=20,0) 1 1,3 75 98,7
Manaus** (476)
Vitamina A (<20,0) 3 3,2 90 96,8
Vitamina A (=20,0) 1 0,3 382 99,7
Porto Velho***(145)
Vitamina A (<20,0) 2 43 45 95,7
Vitamina A (=20,0) 1 1,0 97 99,0

P=0,1740%, 0,0049%*, 0,2002%**
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Inquérito Alimentar

A Tabela 22 e Figura 14 apresentam as freqiiéncias dos alimentos mais consumidos
pelos pré-escolares em sub-amostra aleatoéria: Boa Vista, 60 %, Manaus, 50 % e Porto
Velho, 53,8 %. Os alimentos mais consumidos foram p#o, bolacha e biscoito, com 98,3
%, seguidos pelo agucar (95,1 %), arroz (92,4 %), 6leo vegetal (86,0 %), farinha de
mandioca (77,4 %), tomate (70,1 %) e café (69,5 %). Embora a cebola tenha sido
consumida por 78,2 %, sabe-se que a quantidade “per capita” é infima, pois ela é usada

como condimento.
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Tabela 22 — Freqiiéncia dos alimentos mais consumidos pelos pré-escolares

estudados em trés capitais da Amazénia Ocidental Brasileira,1997/99,

Grupos de alimento Capitais

Boa Vista Manaus Porto Velho

Cereais e derivados % % %
Péo /bolacha/biscoito 96,3 100,0 98,7
Arroz 88,9 92,0 96,2
Macarrdo 24,1 8,4 19,2
Acucares e doces
Acgucar refinado 96,3 95,3 93,6
Guloseimas 25,9 36,5 244
Raizes e tubérculos
Mandioca(farinha) 70,4 79.8 820
Batata inglesa 11,1 19,3 6,4
Leguminesas
Feijdo 51,8 68,5 50,0
Vagem 12,9 42 9,0
Hortalicas
Tomate 74,1 68,4 67,9
Cebola 70,3 84,9 79,5
Piment&o 31,5 30,7 26,9
Couve 9,3 9,7 10,3
Repolho 16,7 20,6 19,2
Cheiro verde 35,2 423 383
Refrigerante e outros
Refrigerantes 40,7 46,2 30,8
Café 61,1 70,6 76,9
(continua)
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(continuagdo)

Frutas
Banana
Laranja
Magi

Carnes

Carne bovina
Frango

Peixe

Leite e derivados
Leite

Ovos

Ovo de galinha
Gorduras
Margarina
Manteiga

Oleo vegetal

24,1
20,4

9,2

38,9
42,6
40,7

79,6

b

22,2

51,8

3.7
833

32,8
18,5

10,5

28,6
492
48,3

87,4

20,6
48,7
2,1

87,4

30,8
11,5

30,8

30,8
46,2
23,1

70,5

16,7

41,0

>

87,4

Boa Vista = 54 (60%) ; Manaus 238 = (80%) ; Porto Velho = 78 (53,8%)
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A figura 15 mostra que o consumo de alimentos de origem animal é

responsavel por quase dois tergos do total ingerido de vitamina A.

Boa Vista Manaus Porto Velho

Figura 15 - Distribuig¢iio percentual do consumo de vitamina A, segundo
a origem dos alimentos (vegetal e animal), dada pelo inquérito de
freqiiéncia de consumo, dos pré-escolares estudados em trés capitais da

Amazénia Ocidental Brasileira, 1997/99.

Resultados do inquérito dietético permitiram construir os graficos

referentes a correlag@io entre os niveis séricos de vitamina A e a ingestdo

dietética da mesma (Figuras 16, 17 e 18).
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Figura 14 - Freqiiéncia dos alimentos mais consumidos pelos pré-escolares

estudados em trés capitais da Amazoénia Ocidental Brasileira. 1997/99,
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Figura 16 - Correlagiio entre os niveis séricos e ingestio dietética de

vitamina A dos pré-escolares estudados em Boa Vista/RR, 1997/99.
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Figura 17 - Correlaciio entre os niveis séricos e ingestio dietética de

vitamina A dos pré-escolares estudados em Manaus/AM, 1997/99.
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Figura 18 - Correlacio entre os niveis séricos e ingestio dietética de

vitamina A dos pré-escolares estudados em Porto Velho/RO, 1997/99.

Os cereais (pdo, bolacha, biscoito e arroz ), a farinha de mandioca e o
agucar foram os principais fomecedores de energia da dieta(Tabela 22),
contribuindo com 62,1 % para o aporte energético total; entretanto, os
resultados da Tabela 23 demonstram haver um “déficit” energético das
populagdes estudadas, pois os pré-escolares de Boa Vista , Manaus e Porto
Velho apresentaram adequagdo de energia abaixo do nivel recomendado:
77,0 %, 75,9 % e 71,0 %, respectivamente.

A proteina foi o unico nutriente que se mostrou em niveis de adequagdo
superiores a 100,0 % para as criangas das trés capitais(289,6 %, 281.8 % e
131,5 %) (Tabela 23).

A vitamina A nfo foi consumida em niveis recomendados. Em Boa
Vista, foi observado cerca de 84,0% de adequagio em Manaus, 68,4% e, em

Porto Velho, apenas 63,8%.Observou-se baixo consumo de frutas e
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Abstract Vitamin A status (umbilical cord retinol levels) of 253 newborns in two public hospi-
tals of Rio de Janeiro showed a high prevalence (55.7%) of deficiency (retinol levels below 1.05
pmol/l). This rate of vitamin A deficiency (VAD) was independent of other nutritional and an-
thropometric parameters, such as low birth weight or small for gestational age. These data sug-
gest that newborns can be as vulnerable to VAD as other population groups considered at high
risk. They also suggest that special attention should be paid to this group, actually the most vul-
nerable to the harmful effects of VAD. Hypovitaminosis A should be among the first diagnostic
hypotheses when an infant presents with an abnormality.

Key words Vitamin A; Vitamin A Deficiency; Newborn, Infant; Nutritional Status

Resumo O estado nutricional de vitamina A foi avaliado, através dos niveis de retinol no san-
gue do corddo umbilical, em 253 recém-nascidos assistidos em duas maternidades publicas do
Municipio do Rio de Janeiro. Independentemente da idade gestacional e do peso ao nascer, a pre-
valéncia de valores baixos de retinol (< 1,05 umol/l) foi elevada (55,7%). Em criancas com baixo
peso, essa prevaléncia chegou a 68,7%. Confirmando uma série de observagées de outros autores,
ndéo se observou qualquer associacdo entre estado nutricional, avaliado antropometricamente, e
niveis de retinol. Os resultados mostram que, na amostra investigada, a prevaléncia de hipovita-
minose A nos recém-nascidos é compardvel as cifras que se encontram nas regides mais pobres
do mundo, e sugerem a necessidade de se prestar especial aten¢do a esse grupo populacional por
ser, entre os grupos de risco, o mais vulnerdvel aos efeitos deletérios da caréncia marginal de vi-
tamina A, em razdo do rdpido crescimento nos primeiros meses de vida.

Palavras-chave Vitamina A; Deficiéncia de Vitamina A; Recém-Nascido; Estado Nutricional

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 14(4):821-827, out-dez, 1998
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Introdugao

A vitamina A é um nutriente essencial para
muitos processos metabélicos, como a diferen-
ciacao celular, a visdo, a integridade do sistema
imunolégico e a manutengao e renovacgio de
epitélios, sendo de especial importancia du-
rante o crescimento e desenvolvimento (gesta-
¢éo, periodo neonatal e infancia) (Underwood,
1994; WHO, 1996).

Em gestantes, tem sido observada uma ten-
déncia de diminuicio dos niveis de retinol sé-
rico, especialmente no tltimo trimestre da ges-
tacdo (Rondo et al., 1995). Por outro lado, as re-
servas de vitamina A do feto sao baixas, por
causa da seletiva barreira placentéria para a
passagem dessa vitamina para o feto, provavel-
mente para evitar efeitos teratogénicos (Gebre-
Medhin & Vahlquist, 1984; Olson, 1987), cau-
sando, assim, baixa reserva hepética de vitami-
na A no recém-nascido, independentemente
da ingestdo materna (Gardner & Ross, 1993).

Apdés o nascimento, os estoques fetais ten-
dem a aumentar rapidamente dependendo da
alimentagido recebida pelo recém-nascido
(Wallingford & Underwood, 1986). A concen-
tragao de vitamina A no leite materno é sufi-
ciente para suprir as necessidades diarias su-
pondo condigbes ideais de aleitamento. Con-
tudo, caso o leite seja proveniente de nutrizes
com dieta pobre em vitamina A, desnutridas,
ou, caso a crianga seja desmamada precoce-
mente, as reservas continuardo baixas e au-
mentaréo as probabilidades de desenvolvimen-
to de xeroftalmia (Olson, 1987; WHO, 1996).

De forma fisiolégica e natural, estao criadas
as condigbes para que a crianga, ap6s o nasci-
mento, pertenga a um grupo de alto risco de
caréncia de vitamina A. O presente estudo re-
vela que essa hipdtese esta correta, mediante a
avaliagao do estado de vitamina A de recém-
nascidos em maternidades publicas no Rio de
Janeiro, e serve para alertar os profissionais de
salde para a importancia do controle e pre-
vencio desse agravo nutricional nesse grupo
populacional.

Metodologia

A populagao estudada foi constituida de 253
recém-nascidos, procedentes principalmente
das zonas Norte e Oeste do Municipio do Rio
de Janeiro, areas consideradas de baixa condi-
¢ao sécio-econdémica.

A coleta de dados ocorreu no periodo de
dezembro de 1995 a maio de 1996, mediante
dois plantdes semanais de seis horas de dura-

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 14(4):821-827. out-dez, 1998

¢&o0, o que correspondeu a oitenta e 173 casos,
aproximadamente 13,9% e 10,6% do nimero
total de partos ocorridos, no periodo de estu-
do, no Hospital Geral de Bonsucesso e Hospital
Maternidade Carmela Dutra, respectivamente.

Ap6s a coleta, as amostras de sangue foram
submetidas a centrifugacao (3.000 rpm) para
separagao e extracao do soro, sendo imediata-
mente congeladas a uma temperatura de -200C
nos bancos de sangue dos referidos locais de
coleta. Uma vez por semana, as amostras fo-
ram transportadas para o Laboratdrio de Bio-
quimica do Instituto de Nutricao Josué de Cas-
tro, da Universidade Federal do Rio de Janeiro,
para determinacgéo espectrofotométrica dos
niveis de retinol segundo o método Bessey-Lo-
wrey modificado (Aratjo & Flores, 1978).

Os niveis de retinol sérico foram agrupa-
dos por classes intervalares de 0,35 pmol/1 (10
pg/dl) para permitir sua classificacdo de acor-
do com as recomendag¢oes da Organizagédo
Mundial da Saiide (WHO, 1996). Isso permite
detectar os grupos com valores duvidosos (0,70
pmol/l a 1,05 pmol/1 ou 20 pg/dl a 30 pg/dl),
com caréncia marginal moderada (0,35 pmol/1
a 0,70 pymol/l ou 10 pg/dl a 20 pg/dl) e com ca-
réncia severa (< 0,35 pmol/1 ou <10 pg/dl). No
presente estudo, o ponto de corte de < 1,05
pmol/1 (< 30 pg/dl) foi utilizado para indicar
hipovitaminose.

Para caracterizar a amostra, realizaram-se
entrevistas com as puerperas, obtendo-se, in-
formagdes sobre renda familiar, escolaridade e
condi¢cbes de saneamento das moradias. A ren-
da familiar foi expressa em saldrios minimos
(SM) da época e categorizada em quatro gru-
pos: menos de um saldrio minimo (< 1 SM); de
um a dois saldrios minimos (1 a 2 SM); de trés a
cinco saldrios minimos (3 a 5 SM) e mais de
cinco salarios minimos (> 5 SM).

A escolaridade das puerperas foi classifica-
da como: analfabeta; primeiro grau incomple-
to; primeiro grau completo; segundo grau in-
completo; segundo grau completo e terceiro
grau completo. As condi¢des de saneamento
foram descritas segundo as informagdes de
abastecimento de dgua (dgua ligada a rede pu-
blica com canalizagao; rede publica sem cana-
lizacdo; poco com e sem canalizacéo e outras
formas de abastecimento) e esgoto (ligado are-
de geral; fossa e a céu aberto).

Adicionalmente, foram colhidas informa-
¢Oes pertinentes ao concepto e a mée: sexo do
bebé, periodo gestacional, participa¢gdo da mae
em programa de assisténcia pré-natal e tipo de
parto. Dados complementares de interesse pa-
ra a avaliacdo nutricional do recém-nascido,
tais como: massa corporal € comprimento ao
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nascer, também foram coletados e comparados
com os da populagéo de referéncia americana,
como sugerido pela Organiza¢do Mundial de
Saude (OMS, 1983). O calculo dos valores Z dos
indices de massa corporal para idade (MC/I) e
comprimento para idade (C/I) foi realizado por
software desenvolvido pelo Centers for Disease
Control and Prevention (CDC). Para ambos, o
ponte de corte para desnutrigéo foiZ<-2. O
sobrepeso foi diagnosticado nas criangas com
MC/1z+2.

Récem-nascidos com peso inferior a 2.500g
foram classificados como nascidos com baixo
peso, e aqueles com periodo gestacional infe-
rior a 37 semanas, como prematuros. O critério
de nascimento a termo referiu-se a recém-nas-
cidos com periodo gestacional entre 37 e 41 se-
manas, e considerou-se como participagdo em
programa de assisténcia pré-natal a puerpera
que realizou, no minimo, uma consulta a cada
trimestre.

A nao-obtencéo de todas as informacoes
antropométricas foi motivada por intercorrén-
cias no momento do parto, quando alguns re-
cém-nascidos necessitaram de cuidados espe-
ciais, o que impossibilitou a tomada de todas
as medidas por ocasido da coleta de dados.

Resultados

Dos 253 recém-nascidos estudados, 58% eram
do sexo masculino, na sua maior parte perten-
centes a familias de baixa renda (55,8% com
renda familiar até dois SM), e 69,4% apresenta-
vam até o primeiro grau completo. A maior
parte das residéncias tinha dgua (56,1%), esgo-
to (84,4%) ligado a rede publica e coleta de lixo
regular (80,0%). A maioria das criangas (74,8%)
nasceu de parto normal, com acompanhamen-
to pré-natal (91,0%), apresentando freqiiéncia
média de cinco consultas. A prevaléncia de
baixo peso ao nascer (<2.500 g) foi 12,6%, e 0
percentual de prematuridade foi de 17,5% (Ta-
bela 1).

A maioria (55,7%) dos recém-nascidos
apresentou valores de retinol sérico inferiores
a 1,05 pmol/l, e 12,3% dos valores ficaram abai-
xo de 0,35 pmol/1 (Tabela 2). A concentragao
média de vitamina A (+ desvio-padrao) no san-
gue de cordiao umbilical foi 0,94 + 0,38 pmol/L
A média para o sexo masculino foi 0,96 + 0,38
pmol/l, essenciaimente igual & do sexo femini-
no (0,97 + 0,39 pmol/1).

A prevaléncia de desnutricao (Z < -2) consi-
derando-se o indice massa corporal para idade
foi 7,2%, sendo bem mais freqiiente em crian-
cas do sexo masculino (10,4%) do que em crian-

Tabela 1
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Caracteristicas gerais de 253 r ecém-nascidos assistidos na Mater nidade Municipal

Carmela Dutra e no Hospital Geral de Bonsucesso, no Municipio do Rio de Janeir o,

1995-1996.
Variaveis n %
Sexo
Masculino 147 58,0
Feminino 106 42,0
Total 253 100.0
Tipo de parto
Normal 181 74,8
Cesarea 56 231
Pelvico 1 0.4
Gemelar normal 4 1,7
Total 242 100,0
Pré-natal
Sim 220 91,0
Nao 22 9.0
Totat 242 100,0
Peso ao nascer
<2,500¢g 32 12.6
22500g 221 87,4
Total 253 100,0
Idade gestacional
< 37 semanas 41 17,5
2 37 semanas 205 82,5
Total 234 100,0
Renda familiar (salarios minimos)
> 1 22 8.8
1a2 118 47.0
3a5 67 26,7
>5 44 17.5
Total 251 100,0
Escolaridade da puérpera
Analfabeta 15 6.0
12 grau incompleto 61 24,5
12 grau completo 87 38.9
20 grau incompleto 29 11,6
2e grau completo 40 16.1
3o grau completo 7 2.9
Tota! 249 100.0

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 14(4).:821-827, out-dez, 1998
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Tabela 2

Estado nutricional de vitamina A {niveis de r etinoi no sangue de cor dao) de 253

recém-nascidos assistidos na Mater nidade Municipal Car mela Dutra e no Hospital

Geral de Bonsucesso, no Municipio do Rio de Janeir o, 1995-1996.

Estado nutricional de Vitamina A n %
(Retinol no sangue de cor dao)

< 0,35 ymol/I
0.35+ 0,70 pmolN
0,70 + 1.05 ymoi/l
2 1,05 pmol/t
Total

31 23,
36 142 70
74 29.2
112 44,3
253 100.0

¢as do sexo feminino {2,8%). O percentual de
sobrepeso (Z MC/I 2 +2) encontrado foi de
2,4% (Tabela 3). Quando a desnutrigio foi ca-
racterizada segundo o indice comprimento pa-
ra idade, o percentual encontrado foi de 3,6%
(Tabela 3).

Dentre os recém-nascidos considerados
desnutridos de acordo com o indice massa cor-
poral para idade, 72,2% apresentaram hipovi-
taminose A, enquanto dentre os eutréficos, a
prevaléncia observada foi de 54,7%. Quando a
desnutricéo foi caracterizada segundo compri-
mento para idade, 67,0% dos desnutridos apre-
sentaram hipovitaminose A contra 55,5% dos
eutroficos (Tabela 4).

Os recém-nascidos com baixo peso ao nas-
cer apresentaram tendéncia a uma maior pre-
valéncia de hipovitaminose A (68,7%) do que
aqueles com peso adequado (54,0%) (Tabela 5).
O percentual de hipovitaminose A em recém-
nascidos prematuros e a termo foi de 51,2% e
56,3%, respectivamente. A associa¢do entre o
peso ao nascer, o periodo gestacional e o esta-
do nutricional de vitamina A revelou maior pre-
valéncia da hipovitaminose A em recém-nasci-
dos com baixo peso a termo (77,0%), do que em
recém-nascidos de baixo peso nascidos prema-
turamente (62,2%) e de peso ao nascer adequa-
do independente de prematuridade (Tabela 6).

Discussao

A epidemiologia da deficiéncia de vitamina A
tem sido geralmente bem estudada em crian-
cas de idade pré-escolar, entretanto as infor-
magdes sobre recém-nascidos sdo mais escas-
sas e ainda nao se tem definido um padrio
normal de concentragéo de retinol plasmatico
para esse grupo etario. Varios estudos sugerem
a necessidade de uma atengéo especial a este
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grupo populacional (Basu et al., 1994; Humph-
rey et al., 1996; Neel & Alvarez, 1990; Rondo et
al., 1995; Stoltzfus & Underwood, 1995; Under-
wood, 1994).

O presente estudo mostra que os recém-
nascidos investigados em servicos publicos no
Rio de Janeiro também merecem atencéo espe-
cial com referéncia a hipovitaminose A, apesar
da crenca generalizada de que essa caréncia
especifica estaria limitada as regides mais po-
bres do Pais. Mais da metade do grupo estuda-
do (55,7%) apresentou hipovitaminose A defi-
nida bioquimicamente (WHO, 1996).

A baixa concentragéo de vitamina A sérica
ao nascer deve-se a barreira natural (e neces-
saria) imposta pela placenta (Basu et al., 1994).
Essa idéia é apoiada por trabalhos experimen-
tais que demonstram uma baixa reserva hepa-
tica de vitamina A em ratos ao nascimento,
apesar de a dieta ingerida durante a gestagao
garantir niveis adequados de vitamina A (Gard-
ner & Ross, 1993), e pelas observa¢des de Wal-
lingford & Underwood (1986), segundo as quais
recém-nascidos de maes bem-nutridas tém bai-
xas concentragdes de vitamina A hepaética.

Basu et al. (1994) assinalam também como
causa possivel para essas reservas baixas ou
inexistentes nos recém-nascidos a pequena
producao de RBP (Retinol-binding protein), em
virtude da imaturidade hepética ao nascer
(60% dos valores observados nas respectivas
maes), com uma saturagio molar de vitamina
A/RBP préxima a um em ambos os grupos. As-
sim, os baixos valores de retinol observados em
recém-nascidos podem estar mais relaciona-
dos a um reflexo préprio da idade do que a
uma deficiéncia vitaminica verdadeira (Basu et
al., 1994; Godel et al., 1996), havendo razoes de
sobra, portanto, para se acreditar que criancas
menores sdo particularmente vulneraveis ao
desenvolvimento de hipovitaminose A e de-
pendem do aleitamento materno ou prove-
niente de outras fontes dietéticas para cons-
truir suas reservas (Humphrey et al., 1996).

Normalmente, a vitamina A é transferida da
mae para o filho sessenta vezes mais durante
seis meses de lactacéo, ao se comparar com a
acumulaco feita pelo feto durante os nove me-
ses de gestacéo. Todavia, a concentragdo de vi-
tamina A no leite materno pode ser extrema-
mente baixa em lactentes de paises em desen-
volvimento (Stoltzfus & Underwood, 1995). As-
sim, um aporte satisfatério de vitamina A no
perfodo de lactacao se reveste de grande im-
portancia a fim de garantir suprimento ade-
quado a crianga nos primeiros meses de vida,
ja que é natural esperar que a reserva do re-
cém-nascido se construa apés o nascimento.
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Tabeta 3

Estado nutricional antr opométrico, segundo escor e Z de massa corporal para idade (MC/l) e comprimento para idade
{C/1}, considerando-se o sexo de 253 r ecém-nascidos assistidos na Mater nidade Municipal Car meta Dutra e no Hospital
Geral de Bonsucesso, no Municipio do Rio de Janeir o, 1995-1996.

Sexo Estado nutricional antr opométrico
MC/I 7]}
Desnutrido Eutrofico Sobrepeso Desnutrido Eutrofico

(Zs-2) (-2<Z<+2) (Z2+2) (Z<-2) (Z>-2)

n % n % n % n % n %
Feminino 3 2.8 99 93,4 4 3.8 4 3.8 101 96,2
Masculino 15 10.4 127 88.2 2 1.4 5 3.5 137 96.5
Total 18 7.2 226 90.4 6 2.4 9 3.6 238 96,4

Tabela 4

Relagao entre o estado nutricional antr opométrico (Z massa corporal para idade e comprimento para idade) e o estado
nutricional de vitamina A {niveis de r etinol no sangue de cor dao) de 253 recém-nascidos assistidos na Mater nidade
Municipat Carmela Dutra e no Hospital Geral de Bonsucesso, no Municipio do Rio de Janeir o, 1995-1996.

Estado nutricional antr opomeétrico Estado nutricional de vitamina A
Adequado (2 1,05 pmol/1) Hipovitaminose A (< 1,05 pmol/l)
n % n %

Massa corporal para idade

Desnutrido (Z < -2) 5 27.8 13 72.2
Eutrofico (-2 < Z < +2) 102 45,3 123 54,7
Sobrepeso (Z 2 +2) 3 50,0 3 50,0
Total 110 44,2 139 55,8

Comprimento para idade

Desnutrido (Z < -2) 3 33,0 6 67,0

Eutrofico (Z > -2) 106 44,5 132 55,5

Total 109 441 138 55,9
Tabela 5

Relacao entre o estado nutricional de vitamina A (niveis de r etinol no sangue de cor dao) e peso ao nascer de 253
recém-nascidos assistidos na Mater nidade Municipal Car mela Dutra e no Hospital Geral de Bonsucesso, no Municipio
do Rio de Janeiro, 1995-1996.

Peso ao nascer Estado nutricional de vitamina A
Adequado (2 1,05 pmol/l) Hipovitaminose A (< 1,05 pmol/l)
n % n %
Baixo peso (< 2.500 g) 10 31.3 22 68,7
Peso adequado {2 2.500 g) 102 46,0 119 54,0
Total 112 44,3 141 55,7

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 14(4):821-827, out-dez, 1998
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Tabela 6

Relagao entre o estado nutricional de vitamina A (niveis de r etinol no sangue de cor dao), peso ao nascer e periodo

gestacional de 253 recém-nascidos assistidos na Mater nidade Municipal Car mela Dutra e no Hospital Geral

de Bonsucesso, no Municipio do Rio de Janeir o, 1995-1996.

Peso ao nascer/Semana gestacional *

Estado nutricional de vitamina A
Adequado (2 1,05 ymol/1)

Hipovitaminose A (< 1,05 pmol/)

n % n %
Peso adequado/A termo 78 43.4 102 56.6
Peso adequado/Prematuro 12 48,0 13 52.0
Baixo peso/A ter mo 3 23,0 10 77.0
Baixo peso/Prematuro 6 37.5 10 62,5

*Baixo peso {peso ao nascer < 2.500 g} e pr ematuro (< 37 semanas).

Isso torna esse grupo populacional, entre os
grupos de risco, o mais vulnerével aos efeitos
deletérios da caréncia marginal de vitamina A,
principalmente pelo rdpido crescimento que
as criangas experimentam nos primeiros me-
ses de vida.

Considerando que ndo hd motivos para es-
perar reserva hepatica de vitamina A em re-
cém-nascidos, ndo é de estranhar que nao se
tenham observado grandes diferengas na pre-
valéncia de hipovitaminose A no sangue de
cordao entre prematuros e recém-nascidos a
termo, tanto de peso adequado (48,0% e 43,4%,
respectivamente), quanto de baixo peso (37,5%
e 23%, respectivamente). Varios autores reco-
mendam especial atencdo a recém-nascidos
prematuros, pela tendéncia de estes apresen-
tarem uma menor reserva de retinol hepatico
ao nascimento (Brandt et al., 1978; Shenai et
al., 1981; Stoltzfus & Underwood, 1995; Under-
wood, 1996). No entanto, tal recomendacao,
apesar de légica, nédo teria tradugéo pratica,
desde que os recém-nascidos normais ja mere-
ceriam o maximo de atenc¢ao nas condigdes
que determinam a construgao de suas reservas
hepaticas.

Os resultados do presente estudo mostram
que a prevaléncia de hipovitaminose A nos re-
cém-nascidos é comparavel as cifras que se en-
contram nas regiées mais pobres do mundo,
sem que isso pareca ter relacio com o periodo
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gestacional ou com o grau de distrofia da crian-
¢a. A hipovitaminose A foi igualmente elevada
em desnutridos e eutréficos, independente-
mente do indice utilizado para a classificagdo
do estado nutricional, ainda que tenha sido
observada uma tendéncia a prevaléncias maio-
res em desnutridos (Tabela 4). Nao cabe aqui
discutir o significado das diferengas encontra-
das entre eutréficos e desnutridos, ja que o pe-
so dessa observacao recai sobre o fato de que
criangas eutréficas também apresentam uma
alta prevaléncia de hipovitaminose A.

O estabelecimento de um padréo de con-
centragao de retinol plasmatico (e hepético)
em recém-nascidos é de extrema importancia
em termos de salide preventiva, em razio da
grave repercussao da hipovitaminose A nas ta-
xas de morbi-mortalidade infantil.

A condigéo de alto risco para o desenvolvi-
mento de caréncia de vitamina A apés o nasci-
mento parece justificar a ampliacao do diag-
néstico do estado nutricional de vitamina A no
Municipio do Rio de Janeiro, o que se somaria
as informacgdes ja coletadas em outras regides
do Pais, levando a uma reflexdo sobre a perti-
néncia da deflagracdo de um programa de in-
tervenc¢ao nutricional. Tal fato melhoraria o
estado nutricional de vitamina A do grupo em
questio, em conjunto com as demais a¢des
basicas em prol da satide e sobrevivéncia in-
fantil.
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Vitamin A, folate, and iron concentrations in cord and maternal blood of
intra-uterine growth retarded and appropriate birth weight babies
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Objectives: (i) To evaluate the relationship between the levels of vitamin A, folate
and iron in maternal blood and cord blood from mother—baby pairs who had intra-
uterine growth retardation (IUGR) and appropriate birth weight (ABW) for
gestational age. (ii) To assess low or marginal levels of vitamin A, folate and iron
as risk factors for TUGR.

Design: Retrospective unmatched case—control study.

Setting: Maternidade de Campinas, Universidade Estadual de Campinas, Pontificia
Universidade Catolica de Campinas, Hospital Albert Sabin.

Subjects: 356 mother—baby pairs who had TUGR and 356 mother—baby pairs who
had ABW for gestational age.

Interventions: Newborns were classified as being TUGR according to the Lubchenco
classification. Gestational age of the newborns was evaluated by the Capurro
method. Vitamin A, folate, ferritin, and haemoglobin were measured respectively by
high performance liquid chromatography (HPLC), radioimmunoassay, immuno-
enzymetric assay and by the cyanmethaemoglobin method.

Results: The percentages of ITUGR babies with abnormal levels of nutritional indices
compared with ABW babies were 33.1 vs 14.6 for vitamin A, 25.7 vs 19. 9 for red
blood cell (RBC) folate, 37.0 vs 21.4 for haemoglobin, but similar for ferritin. The
percentages of IUGR mothers with abnormal levels of nutritional indices compared
to ABW mothers were similar (1.1 vs 1.4) for vitamin A, and 36.8 vs 32.1 for RBC
folate. TUGR mothers were less often anaemic (43.2 vs 50.8), but tended to have
higher levels of ferritin (37.6 vs 23.9) compared to ABW mothers.

Conclusions: These results indicate marked differences in cord blood between
IUGR and ABW with small differences in maternal levels. They suggest that
micronutrient deficiency is the result of being born small rather than vice versa. The
high levels of ferritin in IUGR mothers may reflect subclinical maternal infection
contributing to TUGR. Maternal micronutrient deficiency is unlikely to be a
causative factor for IUGR in this population.

Sponsorship: ODA (Overseas Development Agency), United Kingdom; CNPq
(Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico), Brazil.
Descriptors: cord blood, folate, intra-uterine growth retardation (TIUGR), iron,
maternal blood, vitamin A

Correspondence: PHC Rondo.
Received 26 October 1994; revised 7 December 1994; accepted 18 December 1994.

127



Risk factors for IGR
PHC Rondo et al.

392

Introduction

It is often claimed that maternal micronutrient
deficiency is a cause of intra-uterine growth
retardation (IUGR).

The importance of vitamin A in normal cell
growth and differentiation is well established
(Porter. Ong & Chytil, 1985; Madani, 1986).
However, relatively few studies have assessed
the association between low concentrations of
vitamin A in cord blood and abnormal feta)
growth (Shah & Rajalakshmi, 1984; Navarro er
al.. 1984: Hussein e al., 1988; Shirali, Oelberg
& Mehta, 1989; Neel & Alvarez, 1990). Where
maternal vitamin A deficiency occurred, there
tended to be a correlation between cord and
maternal blood. Where maternal vitamin A
deficiency was minimal, correlations did not
occur. The reasons for this discrepancy have not
been fully explored.

Fetal fat-soluble vitamin values tend to be
lower than maternal values, whereas water-
soluble vitamins tend to be higher than the
respective maternal values. Differences in the
transport mechanism of fat- and water-soluble
vitamins may be due to the maternal circulat-
ing concentrations of these vitamins and to
their chemical characteristics. The ratio of
maternal to fetal concentrations of plasma
vitamin A in healthy human pregnancies is
approximately 2:1 (King, 1982). In conditions
of marginal or deficient maternal vitamin A
values, the fetal or cord vitamin A concentra-
tions may be maintained within normal limits,
and may even exceed maternal values of
vitamin A (Venkatachalam, Belavady & Gopa-
lan, 1962).

Plasma retinol values tend to fall during
pregnancy followed by a sharp increase during
the post partum period (Venkatachalam er al.,
1962: Dostalova, 1984: Newman, 1993). Stud-
ies among pregnant women with symptoms of
night blindness and impaired dark adaptation
showed spontaneous resolution of the symp-
toms immediately after delivery (Dixit, 1966;
Bates & Powers, 1989). The spontaneous dis-
appearance of night-blindness defect soon after
parturition suggests a physiological adjustment
at term, which allows more of the retinol—
retinol binding protein (RBP) complex to be
released into the circulation.

There are at least four factors that may affect
the cord plasma concentrations of vitamin A:

inadequate maternal liver stores of vitamin A,
impaired mobilisation of vitamin A from the
maternal liver (as a result of reduced synthesis
of RBP or zinc deficiency), increased tissue
utilisation of vitamin A during pregnancy (as a
result of maternal infection), and impaired
transport of vitamin A across the placenta (as in
placental insufficiency syndromes) (Lewis et
al, 1947, Surks & Oppenheimer, 1964
Arroyave, 1969; Ingenbleek et al., 1975; Ismadi
& Olson, 1975; Pitt, 1981: Thurnham, Smith &
Flora, 1988; Tomkins & Hussey, 1989).

Pregnancy is known to increase require-
ments of iron and folate. Fetal requirements of
iron are maximal in the last trimester of
pregnancy (Fielding, 1980). Even moderate
maternal anaemia (7.0-10.0 g/dl) may impair
oxygen delivery to the fetus, causing TUGR.
Iron deficiency, with or without anaemia, can
affect cytochromes and other enzymes, causing
growth retardation (Harrison & Ibeziako,
1973; Kramer, 1987). A study from India
(Barghava er al., 1991) concluded that mild to
moderate iron deficiency anaemia contributed
to lower iron reserves in the fetus. Indeed,
babies born to severely anaemic mothers
showed lower birth weight and gestational age.
Fetal growth is also affected by folate defi-
ciency through an impairment of DNA synthe-
sis and mitotic activity of individual cells
(Rosso, 1990). Studies from developing coun-
tries (Lillie, 1962; Fraser & Watt, 1964; Iyen-
gar, 1971; Hibbard, 1975) showed that infants
born to mothers who had received folic acid
supplementation during pregnancy tended to
be larger compared to a control group. Studies
from developed countries where prevalence of
moderate and severe ana=mia is not high,
showed no correlation between folic acid
intake and birth weight (Fletcher er al., 1971,
Giles, Harcourt & Whiteside, 1971; Hall,
1972; WHO, 1972; Pritchard, Janne & Vihko.
1980).

Materials and methods

A case~control study was designed to evaluate
the relationship between the levels of vitamin A,
folate and iron in maternal blood and cord blood
from 712 mother—baby pairs who had IUGR
and ABW for gestational age. Low or marginal
levels of vitamin A, folate and iron were
assessed as risk factors for IUGR.
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Data were collected between March
1991-January 1992 from four hospitals in
Campinas (Southeast Brazil). where an average
of 1350 babies are bom every month. with a
prevalence of 9.5% low birth weight (LBW)
(<2.5kg).

Up to 10 min after delivery, eligible mothers
were selected according to the weight of their
newborn babies. The first appropriate birth
weight (ABW) baby born, after an TUGR baby,
was taken as a control.

For technical reasons, and with the purpose
of comparing our results with other studies, a
mixed venous—arterial cord blood sample was
taken for determination of micronutrient levels
of vitamin A, folate, and iron.

Gestational age and anthropometry of the
newbomns were determined between 12 and 48 h
after birth. Mother’s anthropometric measure-
ments and a blood sample were taken between
12 and 72h of delivery.

Mothers were included in the study if they
were exclusively insured by SUDS (free health
service provided by the Federal Government).
Mothers were excluded in case of preterm
deliveries and/or multiple deliveries, or grossly
haemolysed/icteric blood samples.

Newborns were classified as being IUGR if
their birth weight was less than the 10th centile
of the Lubchenco sex-specific birth weight for
gestational age standard, and ABW if their birth
weight was greater than or equal to this 10th
centile (Lubchenco et al., 1963). Newbomns
with a gestational age =37 weeks and =42
weeks were considered as being ‘at term’
babies.

Weight of the newbomns was determined up to
10min of delivery by a digital baby scale
(Soehnle multina plus model 8310) to the
nearest 10g. Newborns’ gestational age and
anthropometry were assessed by the same
paediatrician to increase reliability. Gestational
age of the newborn was determined between 12
and 48h of delivery by the Capurro method
(Capurro et al., 1978). Newborn’s anthropo-
metric measurements were evaluated according
to Cameron and Jelliffe recommendations
(Cameron, 1984; Jelliffe & Jelliffe, 1989). All
neonatal anthropometric measurements were
made in duplicate and read to within 2% in all
repeated measurements.

The haematocrit was determined by means
of a Hawksley micro-haematocrit centrifuge
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and Hawksley micro-haematocrit reader. Hae-
moglobin was measured by the cyanmethemo-
globin technique (Sigma Diagnostics-proce-
dure no. 525). Ferritin was measured by an
immunoenzymetric assay (Ferritin Serozyme
by Serono). Red blood cell (RBC) levels of
folate were measured using a DPC radio-
immunoassay (Diagnostics Products Co.)
dualcount, solid-phase no-boil assay for vita-
min B,.ffolic acid. Serum retinol was meas-
ured by the high performance liquid chroma-
tography (HPLC) method (Thurmham er al.,
1988).

Statistical analysis (Student’s -test, x’-test
and regression) were used in EPI-INFO! to
compare the levels of vitamin A, folate and iron
in mother—baby pairs with TUGR and ABW for
gestational age, to identify the micronutrients
significantly related to-JUGR, and to assess the
correlations between micronutrients in cord and
maternal blood.

Informed written consent was obtained from
all subjects and the protocol was approved by
the Ethical Committee of the four hospitals in
Campinas.

Results

According to Table 1, more IUGR babies
(33.1%) than ABW babies (14.9%) had cord
levels of vitamin A <0.70 umol/1 (OR = 2.90;
P < 0.001). Mean cord levels of vitamin A
were 0.88pmol/l for TUGR and 1.04 pmol/l
for ABW babies (P < 0.001). Nearly all
mothers had normal levels of vitamin A
(20.70 pmol/1 or 220pg/dl). Mean maternal
levels of vitamin A were 1.75umol/1 for
TUGR and 1.67umol/1 for ABW mothers (P
= 0.05). Mean cord levels of vitamin A for
both TUGR and ABW babies were approx-
imately two times lower than mean maternal
levels of vitamin A. There was no correlation
between cord and maternal levels of vitamin
A in JTUGR and ABW mother—baby pairs (r =
-0.01).

According to Table 2, more IUGR babies
(25.7%) than ABW babies (19.9%) had cord
levels of RBC folate €0.23 umol/l (OR = 1.64;
P = 0.01), but the mean cord levels of RBC

ICenters for Disease Control, USA, and The Global
Programme on Aids, WHO, Switzerland. USD, Incorpo-
rated, 2075A West Park Place, Stone Mountain, GA 30087,
USA.
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Table 1 Vitamin A (Campinas. 1991)
Total % IUGR % ABW %
(n=712) (n = 356) tn = 356) OR (95% CI) P value
® Cord vitamin A (umol/1)
<0.70 239 331 14.6 2.90 (1.97-4.28) <0.001
>0.70 76.1 66.9 854 1.00
mean = (.88 mean = 1.04
s.d. = 0.36 sd. =0.35
t-test (P <0.001)
x-test = 33.61 P <0.001
® Mother's vitamin A (umol/1)
<0.70 13 1.1 14 0.80 (0.18-3.47) 0.74
0.71-1.05 10.2 104 10.1 1.03 (0.62-1.72) 0.90
>1.05 88.5 88.5 88.5 1.00
mean = 1,75 mean = 1.67
s.d. = 0.60 sd. = 0.58

t-test (P = 0.05)
X*-test = 0.12 P = 0.93

folate for IUGR and ABW babies were similar
(0.32 vs 0.33pmol/1). Similar percentages of
IUGR (36.8%) and ABW mothers (32.1%) had
levels of RBC folate <0.23 umol/l (100 g/N).
Mean maternal levels of RBC folate for IUGR
and ABW mothers were also similar (0.30 vs
0.31 umol/1). Mean cord levels of RBC folate
for both JUGR and ABW babies were ~10%
higher than mean maternal levels of RBC folate.
There was a weak correlation between cord and

Table 2 Red cell folate (Campinas, 1991)

maternal levels of RBC folate in JUGR and
ABW mother-baby pairs (r = 034, P <
0.001).

According to Table 3, more TUGR babies
(58.4%) than ABW babies (45.8%) had cord
levels of haematocrit (Ht) 251% (P < 0.01).
Mean cord levels of Ht were 51.7% for IUGR
and 49.7% for ABW babies (P < 0.001). There
were fewer IUGR mothers (24.4%) with Ht
levels <31% compared to ABW mothers

Total % IUGR % ABW %
(n = 636) {n=315) (n=321) OR (95% CI) P value
@ Cord folate (umol/l)
<0.23 22.8 25.7 19.9 1.64 (1.06-2.53) 0.01
0.24-0.32 40.3 359 446 1.00
>0.32 36.9 384 355 1.36 (0.93-1.96) 0.09
mean = 0.32 mean = 0.33
sd. =0.15 sd. =0.18
t-test (P = 0.10)
x*-test = 6.15 P = 0.05
® Mother’s folate (umol/i)
£0.23 344 36.8 32.1 1.17 (0.79-1.72) 041
0.24-0.32 36.2 359 364 1.00
>0.32 294 273 315 0.88 (0.59-1.32) 0.52
mean = 0.30 mean = 0.3}
sd. =013 s.d. =0.14

t-test (P = 0.20)
x>-test = 1.98 P = 0.37
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Table 3 Haematocrit. haemogiobin (Campinas, 1991)
Total % IUGR % ABW %
(n=712) (n = 356) (n = 356) OR (95% CI) P value
® Cord Ht %
<40 39 4.2 37 1.95 (0.80-4.81) 0.11
41-46 125 13.8 233 1.00
47-50 25.4 236 27.2 1.47 (0.90-2.38) 0.10
51-56 35.5 354 35.7 1.68 (1.07-2.65) 0.01
257 16.5 23.0 10.1 3.86 (2.20-6.78) <0.001
mean = 51,70 mean = 49.70
s.d. = 6.20 sd. = 540
I-test (P <0.001)
X*-test = 25.20 P = 0.00]
® Cord Hb (g/dl)
<140 15.0 14.6 154 1.43 (0.88-2.31) 0.12
14.1-16 345 276 41.6 1.00
16.1-17 21.2 20.8 21.6 1.45 (0.94-2.23) 0.07
17.1-18 16.2 17.1 15.2 L.71 (1.07-2.73) 0.02
218.1 13.1 19.9 6.2 4.87 (2.75-8.71) <0.001
mean = 16.40 mean = 15.70
s.d. = 1.96 sd. =169
t-test (P <0.001)
X*-test = 36.50 P < 0.001
® Mother’s Ht %
<31 28.2 244 320 0.65 (0.45-0.93) 0.01
32-38 52.1 56.5 47.8 0.80 (0.53-1.20) 0.25
239 19.7 19.1 20.2 1.00
mean = 34.66 mean = 33.99
sd. =483 sd. =525
i-test (P = 0.05)
X*-test = 6.32 P = 0.05
® Mother’s Hb (g/dl)
<110 470 43.2 50.8 0.74 (0.54-1.00) 0.05
>11.0 53.0 " -56.8 492 1.00
mean = 11.20 mean = 10.96
sd. =173 sd. =177

-test (P = 0.02)
X*test = 4.10 P = 0.05

(32.0%) (OR = 0.65; P = 0.01). Mean maternal
levels of Ht were 34.7% for IUGR and 34.0%
for ABW mothers (P = 0.05). Mean cord levels
of Ht for both TUGR and ABW babies were
~50% higher than mean maternal levels of Ht.
More IUGR (37.0%) than ABW babies (21.4%)
had cord levels of haemoglobin (Hb) >17.0 g/dl
(P = 0.02). Mean cord levels of Hb were
16.40g/dl for TUGR and 15.70 g/dl for ABW
babies (P < 0.001). There were fewer TUGR
mothers (43.2%) with levels of Hb <11.0g/d1
compared to ABW mothers (50.8%) (OR =
0.74; P = 0.05). Mean maternal levels of Hb
were 11.20g/dl for TUGR and 10.96 g/dl for
ABW mothers (P = 0.02). There were high

correlations between cord and maternal levels
of Hb (r = 097, P = 0.001) and between cord
and maternal levels of Ht (r=0.97, P = 0.001)
in [UGR and ABW mother—baby pairs. How-
ever, there were weak comelations between
cord Hb and maternal Hb (r=0.14, P = 0.001)
and between cord Ht and maternal Ht (r=0.12,
P < 0.001) in JUGR and ABW mother—baby
pairs.

According to Table 4, similar percentages of
TUGR (32.9) and ABW babies (29.0) had levels
of ferritin <90 pg/l. Mean cord levels of ferritin
were similar in IUGR (129.66 pg/l) and ABW
babies (133.08 pg/l) (P = 0.50). Maternal levels
of ferritin >51pg/l were significantly more
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Table 4 Ferritin (Campinas, 1991)
Toral % IUGR % ABW %
(n=7]2) tn = 356) (n = 356) OR (95% C1) P value
® Cord Ferritin (pg/1)
<90 309 329 29.0 0.80 (0.55-1.16) 0.22
91-150 37.8 34.8 40.7 1.07 (0.72-1.58) 0.73
2151 313 323 30.3 1.00
mean = 129.66 mean = 133.08
s.d. = 88.35 s.d. = 70.78
t-test (P = 0.50)
X -test = 2.75 P = 0.25
® Mother’s ferritin (ug/l)
<10 44 4.5 4.2 1.28 (0.58-2.83) 0.52
11-20 19.2 16.3 222 0.88 (0.57-1.34) 0.53
21-50 45.6 41.6 49.7 1.00
251 30.8 37.6 239 1.89 (1.31-2.71) <0.001
mean = 4451 mean = 37.84
s.d. = 2854 s.d. = 24.18

rtest (P <0.001)
x3-test = 16.78 P <0.001

common among [UGR (37.6%) than ABW
mothers (23.9%) (OR = 1.89; P < 0.001). Only
4.4% of ITUGR and ABW mothers had low
leveis of ferritin (<10pg/l). Mean maternal
levels of ferritin were 44.51 pg/l for IUGR and
37.84ng/ml for ABW mothers (P < 0.001).
Mean cord levels of ferritin for both IUGR and
ABW babies were about three times higher than
mean maternal levels of ferritin. There was no
correlation between cord and maternal Jevels of
ferritin (» = 0.11, P = 8.5) in [UGR and ABW
mother—baby pairs.

Discussion

IUGR is a major problem in many countries,
contributing to an increased risk of child
morbidity, mortality and impaired develop-
ment.

Among the many factors associated with
IUGR, micronutrient deficiency of mothers
has been highlighted with considerable
emphasis.

Vitamin A deficiency was not a problem for
the mothers in this population. Indeed, the
levels of vitamin A in the mothers included in
our study were similar to those from France
(Navarro er al., 1984) and England (Gal &
Parkinson, 1974). As described in the lit-
erature (King, 1982) mean maternal levels of

vitamin A for both [UGR and ABW mothers
were two times higher than cord levels of
vitamin A. There were no differences in the
plasma levels of vitamin A between IUGR
and ABW mothers. However, cord levels of
vitamin A were significantly lower in IUGR
than ABW babies. .

There are at least four possible explanations
for the lower cord levels of vitamin A in
IUGR babies compared to ABW babies:
inadequate  supply, poor fetal binding,
increased utilisation by the fetus, and poor
storage by the fetus. The likeliest cause of
IUGR appears to be ‘inadequate supply’, in
which there is a compromised utero-placental
circulation of nutrients by the mother to the
fetus (Rosso, 1990). A higher incidence of
vascular lesions in placentae from IUGR
babies (Assche & Robertson, 1981: Lin &
Evans, 1984; Gross & Sokol, 1989) could
impair the transport of vitamin A through the
placenta. ‘Poor fetal binding’ is a second
explanation. Several studies (Surks & Oppen-
heimer, 1964; Kanai, Raz & Goodman, 1968;
Smith & Goodman, 1971; Goodman, 1984;
Shenai, 1989) indicate that 90% of the fetal
vitamin A is transported in plasma by a
protein—protein complex (retinol-binding pro-
tein and prealbumin). If the newborn has low
levels of these proteins. vitamin A in plasma
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may be low. A third explanation is ‘increased
utilisation by the fetus’. In view of the poten-
tial role of intra-uterine infection in the devel-
opment of TUGR. there may be an increased
consumption of vitamin A (Newman, 1993). A
fourth explanation is ‘poor storage by the
fetus’. It is well recognised that there are
abnormalities of the structure and function of
the liver of IUGR babies. There is evidence
from animal studies (Lin & Evans, 1984) that
anoxia can cause a reduction in liver weight
and in the number of liver cells.

About 70.6% of the mothers included in this
study had levels of folate <0.32umolN
(=140 g/1). This compares with 30% of pregnant
mothers near term in the UK (Chanarin, 1985).
Similar results have been reported for a North
American low-income population of pregnant
mothers in the 2nd trimester of pregnancy
(Bailey & Cerda, 1980).

As described in the literature (King, 1982;
Rosso, 1990) mean levels of folate in TUGR and
ABW mothers were lower than cord levels in
TUGR and ABW babies.

Levels of RBC folate were similar in TUGR
and ABW mothers. However, cord levels of
folate were significantly lower in ITUGR
than ABW babies. There are three possible
explanations for this phenomenon: inadequate
supply, poor fetal binding, and poor storage
by the fetus. The explanations are the
same applicable for vitamin A: placental
insufficiency, low levels of folate-binding pro-
teins (FBP), and poor storage of folate in the
liver.

There are two FBP in serum (Da Costa &
Rothemberg, 1974; Colman & Herbert, 1976;
Holm, Hansen & Lyngbye, 1980; Wagner,
1985). Even though there are a few hypotheses
about the role of FBP, where they are produced,
and how they might trap folate in the liver and
the placenta (organs where high concentrations
of FBP are found) (Huber, Wallins & DeRusso,
1988), there is no clear picture of their func-
tional consequences in humans. -

IUGR mothers had slightly but significantly
higher Hb and Ht levels than ABW mothers.
One possible explanation, cigarette smoking,
which is known to cause JUGR and increase
Hb, was considered in our previous study
(Rondo, 1993) (42% of TUGR and 18% of ABW
mothers smoked in pregnancy). Fewer TUGR
{43.2%) than ABW mothers (50.8%) had levels
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of Hb <11.0 g/dl. These low levels of Hb in both
groups may be partially explained by folate
anacmia. The pregnant mothers in our study
were not supplemented with folate tablets
during pregnancy.

As reported by other authors (Burman &
Morris, 1974; Vobecky et al., 1982), mean
maternal levels of Ht and Hb for both IUGR and
ABW mothers were lower than mean cord
levels of Ht and Hb in JTUGR and ABW
babies.

Cord levels of Ht and Hb were significantly
higher for IUGR than ABW babies. Impaired
placental function with resultant intra-uterine
hypoxia is responsible for the higher levels of
Ht and Hb in TUGR than ABW babies. Fetal
hypoxia stimulates erythropoietin with sub-
sequent increase in erythropoiesis.

There were higher levels of ferritin in IUGR
mothers compared to ABW mothers (P <
0.001). Only 4.4% of IUGR and ABW mothers
had levels of ferritin <10pug/l. However, inter-
pretation of ferritin levels requires caution.
Ferritin is released from the liver as an acute
phase protein. Thus, it is possible that the
normal or high levels of ferritin in IUGR
mothers did not reflect adequate iron status,
rather they reflected their exposure to infections
(Kuvibidila er al., 1994).

Mean maternal levels of ferritin for both
IUGR and ABW mothers were about three
times higher than cord levels of ferritin in IUGR
and ABW babies. There was no significant
correlation between maternal/cord ferritin lev-
els. This result is supported by other studies
(Hussain er al., 1977; Bratlid & Moe, 1980;
Barghava er al., 1991).

Although the women included in this study
were often anaemic and probably had folate
deficiency, there was no apparent impact of
maternal deficiencies on TUGR. This study
suggests that JUGR babies have micronutrient
deficiencies secondary to their growth retarda-
tion, rather than vice versa.
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ABSTRACT
A case is described where a child lost the sight of one eye due to severe vitamin A deficiency, just because this was not
a diagnostic hypothesis. This emphasizes the need of making all health workers to be aware of this nutritional
disorder, specially those involved in primary health care,
Key Words: Xerophtalmin; Vitamin A Deficiency; Nutritional blindness
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INTRODUCCION

Ladeficiencia de vitamina A representa la causa més
importante de ceguera infanti! en paisesen desarroflo (1).
A nivel mundial se estima que hay 13,8 millones de ni-
flos con algdn grado de lesién ocular debido a la defi-
ciencia de vitamina A, y 250.000 a 500.000 nuevos ca-
s0s de ceguera irreversible son notificados cada afio. Los
indices de individuos afectados dependen, por supuesto,
de 1a base de cdlcule utilizada,

Durante mucho tiempo s6lo se tomaban en cuenta pata
el diagnostico los signos clinicos, probablemente por su
caricter dramiticamente ohjetivo. Con eso, muchas freas
donde nunca se habfan realizado encuestas cifnicas fue-
ron ignoradas como «freas de riesgo». En verdad, las
encuestas clinicas para rechazar la hipétesis de la mag-
nitud de salud piblica presentan un costo muy alto para
la mayoria de los paises afectados, ya que se mecesitan
de muestras aleatorias de casi uno a 4 millones de nifios,
el principal grupo de riesgo de esta hipovitaminosis {2),

Se afirma que los paifses de Africa y Asia son las
regiones con mayor prevalencia de xeroftalmia, con ca-
sos de lesiones oculares severas, mientras que se supo-
e que esta prevalencia seria baja en los pafses de
Latinoamérica, mucho més por falta de encuestas clini-
cas que por disponibilidad de informacién (3). De he-
cho, sélo en algunas regiones de Asia y Africa hay en-

cuestas clinicas de cardeter nacional o casi nacional,
Sin embargo, hay evidencia de lesiones debidas a
xeroftalmia en nifios latinoamericanos atendidos en
hospitales y clinicas, que no son identificadas por el
equipo de salud en actividades rutinariss (3), como este
relato pretende ilustrar.
Descripcién del caso

RAD, de sexo masculino, de 5 afios y 4 meses de
edad, vive con la familia en Belford Roxo, distrito de
Rio de Janeiro, Brasil. Ingresd en el Instituto de Pedia-
triz y Puericultura Martagdo Gesteira de la Universidad
Federal de Rio de Janeiro con historis de ceguera noc-
turna desde hace 1 afio, con oclasion bilateral de pérpa-
do y abundante secrecidn ocutar purulenta hacfan 10 dfas,
estando la ocurrencia de tales alteraciones oculares agn-
das asociadas a infecci6n (estado gripal). Fué llevado a2
unidades del sistema publico de salud donde recibi6 in-
dicaci6n de usar remedios tépicos, sin efecto sobre el
cuadro clinico. No tenfa antecedentes de cirugias, aler-
gias, transfusiones ni hospitalizaciones anteriores. La
anamnesis revel6 un parto normal, sin intercurrencias, un
peso de nacimiento de 3.050 g, alimentacién con leche
materna y leche de vaca con harina basta los 9 meses,
con dieta actual de pasta, arroz, papas, frijoles negros y
ocasionalmente came. No se pudo obtener informacio-
nes seguras sobre Ia historia de crecimicnto v desarrollo
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y de las vacunaciones.

El examen fisico revel6 un precario estado general y
de higiene (pediculosis), con un peso corporal de 12,6
Kg y 100 cm de talla, revelando un bajo peso para la
edad (grado 11 de la clasificacién de Gémez), piel seca,
cont queratosis plantar, presencia de rosario raquitico y
ensanchamiento de las mufiecas, reduccion de la masa
muscular, abdomen fldcido con peristaltismo, ausencia
de visceromegalia y fiebre,

En el examen ocular se identificé oclusién y edema
palpebral bilateral, edema corneal intenso (+++/4+),
hiperemia conjuntival, dlcera de cémea bilateral, sin evi-
dencia de perforacién.

Los exdmenes de laboratorio indicaron anemia, can-
tidades normales de plaquetas y leucocitos, infestacién
por ascaris y niveles séricos de calcio y fésforo en los
Ifmites de la normalidad. Una radiograffa de carpo mos-
tr6 una edad Gsea entre 2 afios y 2 afios y 8 meses, y una
osteopenia sin signos especificos de raguitistno. Al dia
siguiente al ingreso hospitalario el nivel de retinol sérico
fue 0,13 mmoV/L (< 5 mg/dl).

El diagndstico inicial: fue iilcera de cdrmea por in-
feccifn o hipovitaminosis A y desnutricién.

La conducta médica incluyé 1a administracion de una
dosis de 100.000 UI de palmitato de retinol por via oral,
una segunda dosis de 100.000 Ul a los 2 dfas y una diti-
ma dosis de igual valor al séptimo dfa, Pasados 30 dfas
de la primera dosis el nivel de retinol sérico fue de 1,11
mmol/L, (32 mg/dl).

RAD dejé el hospital al completar 19 dfas desde e}
ingreso, en mejor estado general, con un peso de 14,8
Kg y 100 cm de talla (grado I de desnutricién segtn
Gémez), con una evolucion favorable del cuadro ocular.

Al regresar 6 dias después al hospital, ¢l examen ocu-
lar reveld péndida parcial de la visidn del ojo més afectado

yreversidn de las lesiones del ojo menos afectado.

El diagnéstico final: fue dlcera de cérnea por

hipovitaminosis A y desnutricién.

DISCUSION

La carencia de vitamina A resulta del sinergfa de 2
factores: €l consumo de dietas deficientes en vitamina A
por largo tiempo (1, 4, 5-9), generalmente agravado por
otros factores dietéticos como la ingestién insuficiente
de grasas, nccesarias para Ja absorcién de esta vitamina.
El segundo factor es la frecuencia de enfermedades in-
fecciosas en los niflos, que provoca un aumento de la
demanda (10, 11),

La hipovitaminosis A es la deficiencia nutricional
que presenta la sinergia més grande con las enfermeda-
des infecciosas {12), porque aumenta Ia valnerabilidad a
la infecci6n, en especial aguellas relacionadas con los
tejidos epiteliales (13, 14) y su vez, las infecciopes sue-
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len favorecer el aparecimiento de las manifestaciones
clinicas de 1a deficiencia de vitamina A por medio de la
reduccidn de los niveles de retinol circulantes. La inte-
gridad de los epitelios y el sistema inmune son afectados
antes de la funcitn visual (15, 16). Cuando el agotamiento
de las reservas de vitamina A es suficiente para afectar la
funcién visual, sobreviene Ia ceguera nocturna, debido a
la reduccion de la capacidad del organismo para regene-
rar la rodopsina, pigmento esencial para la visién con
poca luminosidad. Esta alteraci6n ocurre por cambios del
epitelio ocular y resulta en xeroftalmia (ojo seco), que
puede afectar 1a conjuntiva (xerosis de la conjuntiva y
mancha de Bitot) y la comea (xerosis corneal), pudiendo
llevar a la dlcera de cornea, con invasi6n de
microorganismos y por fin, ceguera parcial o total
(queratomalasia} (16}

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) (1)
defini6 la xeroftalmia y los signos clfnicos de la carencia
como problema de salud pablica en funcidn de su preva-
lencia. Los limites establecidos son 1% para la ceguera
nocturna, 0,.5% para las Manchas de Bitot, 0,05% para
las cicatrices de la cdrnea y 0,001% para las lesiones de
cornea. Por haber considerado sSlo las manifestaciones
clinicas durante mucho tiempo, muchas dreas donde no
se habfan realizado encuestas clinicas fueron ignoradas
en el mapa de riesgo de Ja OMS. Las encuestas de mayor
importancia debido al tamafio de las muestras son las
realizadas en Asia (11, 17, 18), lo que podria explicar Ia
afirmacién de que el problema tiene importancia (clini-
¢a) tan solamente en ssta regitn.

A pesar de la faltd de encuestas clfnicas, la OMS ha'

destacado 10 paises de Latinoamérica y el Caribe en ¢l
mapa de Ia xeroftalmis (1),

La alta prevalencia de hipovitaminosis A registrada
en preescolares atendidos por el sistema piiblico de sa-
lud de Rio de Janeiro (con atencion médica y orientacién
nutricional) (2) merece una reflexidn. Con frecuencia se
considera que la hipovitaminosis A es solamente un com-
ponente més de un conjunto de factores determinantes
de la desnutricién proteico-energética. Sin embargo, hay
estudios que muestran una prevalencia de VAD muy se-
mejante en nifios-con y sin parimetros antropométricos
normales (1, 21-23), O sea, una baja prevalencia de des-
nutricién no significa que la prevalencia de
hipovitaminosis A sea igualmente baja.

RAD fue tratado como portador de una inflamaci6n
de 1a conjuntiva. Su historia alimentaria én la actualidad
era compatible con bajo consumo de vitamina A y la in-
formaci6n dietética previa sugeria un destete precoz. La
administracién de la dosis masiva de vitamina A provo-
¢ un gran aumento del nivel sérico de la vitamina, con-
firmando la hipétesis diagnéstica.

El nifio perdid casi totalmente la visién del ojo iz-
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quierdo. no por falta de asistencia médica, sino que por-
que el equipo de salud no tenia la hipovitamnosis A como
hipétesis diagnéstica. Hay motivos para suponer que ca-
508 como este no son demasiado raros en Latinoamérica.
En algunas ocasiones es posible salvar parte de la fun-
cién visual, En otras, la ceguera es irremediable, y mu-
chos otroes casos no son siguiera identificados,

Aln se insiste en la afirmacidn de que los «signios
clinicos de carencia de vitamina A son raros en

Latinodmérica». Esta afirmacién adn persiste a pesar de -

1a falta de informacion confiable, a favor o contra.

A menos de 12 meses del plazo establecido en la
Conferencia Internacional de Nutricién en Romaen 1992
(24), que resuité en la aprobacion de la Declaracién
Mundial sobre Nutricidn y el Plan de Accién para mejo-
rar la Nutricién en el mundo, la necesidad de preparar
los profesionales de salud para el diagndstico, tratamiento
y prevencidn del Hambre Oculto es indiscutible. En el
conjunto de decisiones tomadas en Roma, se destacan
las- medidas para la eliminacitn, hasta el afio 2000, de
ias carencias de yodo y vitamina A.

RESUMEN

Se describe un caso de carencia de vitamina A que
resulté en ceguera parcial irreversible ya que la deficien-
cia no fue considerada entre Ias hipétesis diagndsticas,
El equipo de salud, sobre todo a nivel de atencién prima-
ria, debe estar preparado para el tratamiento y preven-
cidn de esta carencia nutricional,

Términos claves: Xeroftalmia; Deficiencia de Vita-
mina A; Ceguera Nutricional
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CONCLUSOES

Foram identificados, ao todo, sete estudos e levantamentos sobre a hipovitaminose A ¢
xeroftalmia no Brasil, no periodo em questéo.

O mapeamento ¢ a distribuigio desta caréncia estd melhor caracterizado na regido
Nordeste, onde foram feitos levantamentos de base populacional, que permitem obter dados
confiaveis de prevaléncia (Tabela 1). Os resultados, de modo geral, demonstraram que a hipo-
vitaminose A na regidio deve ser considerada como um problema de satide publica de
moderado a severo, de acordo com os critérios da UNICEF/OMS (4). A distribui¢iio de doses
macigas de vitamina A tem ocorrido em todos os estados da regifio, com mais regularidade e
maior cobertura na Paraiba, estado onde foram detectados casos clinicos na década de 80. Este
fato talvez possa justificar a menor prevaléncia de hipovitaminose A registrada em 1992
(16,0%), quando comparada com outros estados da regido.

Na regidio Norte houve um estudo recente em trés capitais de estado (Tabela 2) que
encontrou prevaléncias indicativas de problema de saide piiblica de moderado a severo (4).
Na regido Sudeste trés trabalhos foram publicados (Tabela 3), sendo dois em sangue de cordio
umbilical e um relato de caso clinico, ndo diagnosticado pelos servigos de saide (Ramalho et
al 1999). Nao foi possivel identificar estudos realizados nas regides Centro-Oeste e Sul do pais
nas ultimas duas décadas (1980 a 2000).

Sdo escassos os estudos de séries temporais sobre a hipovitaminose A e xeroftalmia no
Brasil. A Paraiba constitui-se em exceg3o, pois dois levantamentos a nivel estadual foram 14
efetuados, com cerca de uma década de intervalo: 1982-3 € 1992. As evidéncias oriundas deste
dois estudos indicaram que o problema vem se atenuando, pois sdo apenas esporadicos os
relatos de sinais clinicos da deficiéncia na década de 90 (Diniz, 1997).

Contudo, poder-se-ia esperar uma diminui¢do mais acentuada na prevaléncia de baixos
niveis de retinol sérico na regifio Nordeste, tendo em vista os recursos € os esforgos investidos
no Programa Nacional de Combate a Hipovitaminose A em operagdo pelo Ministério da
Saude, desde 1983. No entanto, talvez por conta de baixas coberturas e da periodicidade
irregular, a administragio de megadoses de vitamina A durante as campanhas de vacinagio
ndo logrou ainda garantir um aporte adequado de vitamina A a toda populag¢3o infantil.

O Brasil assumiu, por ocasidio da Conferéncia Internacional de Nutrigdo (3) o
compromisso da “eliminag¢do virtual” da deficiéncia de vitamina A até o ano 2000. Na
auséncia de um estudo mais abrangente a nivel nacional e/ou regional ndo se dispde de dados
epidemiologicos sélidos que permitam avaliar se esta meta foi alcangada.

141



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1) MONTEIRO, C. A. et al. O estado nutricional das criancas brasileiras: a trajetoria de
1975 a 1989. In: UNICEF/INAM/IBGE, aspectos de satide e nutricdo no Brasil, 1989, Rio de
Janeiro, 1991

2) BRASIL, Ministério da Saude, Politica Nacional de Alimentagdo e Nutrigdo. Brasilia,
Ministério da Satde, 2000.

3) NACOES UNIDAS. Encontro Mundial de Cuipula pela Crianga. Declaragio mundial sobre
a sobrevivéncia, a prote¢iio e o desenvolvimento da crianga e plano de ag¢#o para a implantagdo
da declaragio mundial sobre a sobrevivéncia, a protegio e o desenvolvimento da crianga nos

anos 90. Nova Iorque: Nagdes Unidas,1990

4) World Health Organization. Indicators for assessing vitamin A deficiency and their

application for monitoring and evaluating interventions programmes: Micronutrient Series.
Geneva: WHO/UNICEEF; 1996.

14

.
Ve



