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NASCER: Passar a ter vida exterior no mundo; vir ao 

mundo por meio natural ou não; ser procriado por, 

descender de; começar a crescer, a brotar; começar a dar 

sinal de sua presença; ter surgimento, passar a existir; 

gerar-se; começar a formar-se, a esboçar-se; ter sua 

origem em ou provir de; tomar forma, instituir-se; tornar-

se aberto; despertar (naquele momento, nascia para o 

amor); vir ao mundo (com certas qualidades, aptidões, 

talentos etc.); ato de nascer (o nascer do Sol). 

Definições extraídas do dicionário HOUAISS (2009) que, 

para mim, retratam a trajetória do homem. 

 

 

 

“Volta teu rosto sempre na direção do sol, 

e então, as sombras ficarão para trás”. 

 (Provérbio Japonês) 
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RESUMO 

YAMADA, RT. Evolução hematológica e do conteúdo de ferro em recém-
nascidos de termo e pré-termo tardios, com e sem crescimento intrauterino 
restrito, durante os primeiros dois meses de vida [Tese] São Paulo: 
Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo; 2012. 

 

O Ferro (Fe) atua em vários processos metabólicos, principalmente do 
neurodesenvolvimento, cujo conteúdo corporal é ainda de difícil 
determinação, podendo sofrer influência de fatores como a prematuridade e 
o Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). Este estudo objetivou descrever 
a evolução hematológica e do conteúdo de Fe em Recém-Nascidos (RN) de 
Termo (T) e Pré-Termo Tardios (PT T), com e sem CIUR, em aleitamento 
materno exclusivo, durante os primeiros dois meses de vida, analisando a 
influência da prematuridade, presença de CIUR e evolução nutricional. 
Incluiu-se 95 RN: Grupo 1A, 25 RN PT T sem CIUR; Grupo 1B, 24 RN PT T 
com CIUR; Grupo 2A, 21 RN T sem CIUR e Grupo 2B, 25 RN T com CIUR. 
A presença de CIUR foi determinada pelo peso nascimento <P5 para a curva 
de Alexander. Determinou-se ao nascimento, com um e dois meses de 
idade: medidas antropométricas (peso, comprimento e perímetro cefálico) e 
Índice de Massa Corporal (IMC), Hemoglobina (Hb), Hematócrito (Ht), 
Reticulócitos (Ret), Volume Corpuscular Médio (VCM), Hemoglobina 
Corpuscular Média (HCM), Variação da Distribuição das Células Vermelhas 
(RDW), Capacidade de Ligação do Fe (CLFe), Saturação de Transferrina 
(SatTf), Fe sérico e Ferritina. As análises estatísticas basearam-se: Teste 
não paramétrico de Kolmogorov-Smirnov para testar normalidade. ANOVA 
One-Way ou Kruskall-Wallis para a análise das variáveis contínuas; Teste 
Exato de Fischer ou Qui-quadrado para comparação de proporções; 
Coeficiente de Pearson para análise de correlações. Odds Ratio e 
respectivos 95% Intervalos de Confiança para avaliação do risco de anemia. 
Significância de 5%. As medidas antropométricas e IMC evoluíram com 
aumento ao longo do tempo (p<0,001). Os valores hematológicos reduziram-
se ao longo do tempo (p<0,001). A Hb foi maior nos grupos com CIUR ao 
nascimento e no T sem CIUR com dois meses (p<0,001). A variação relativa 
da Hb entre dois meses e nascimento foi maior no PT T com CIUR e menor 
no T sem CIUR (p<0,001). As reservas de Fe modificaram-se em todos os 
grupos. A CLFe foi maior no T sem CIUR ao nascimento (p<0,001) e com 
um mês vida (p=0,008). O Fe foi maior no T sem CIUR ao nascimento 
(p<0,001) e menor no PT T com CIUR que os grupos RN T com um mês de 
vida (p=0,007). A ferritina não apresentou diferenças entre os grupos. A 
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SatTf foi maior no T sem CIUR ao nascimento (p<0,001) e a variação 
relativa da SatTf superior no PT T com CIUR (p=0,001). A Hb correlacionou- 
se com o peso em todos os grupos (p<0,001) e a Ferritina nos PT T sem 
CIUR (r=-0,3250; p=0,0068) e com CIUR (r=-0,3280; p=0,0063). A anemia 
foi mais frequente nos grupos com CIUR (90,5% PT T com CIUR e 90% T 
com CIUR), sendo maior entre os RN de T com CIUR em relação aos sem 
CIUR (OR=16,500; p=0,0013) e nos PT T com CIUR em relação aos T sem 
CIUR (OR=17,417; p=0,0005). Provavelmente, as diferentes evoluções das 
reservas de Fe e a maior redução da hemoglobina no PT T com CIUR 
deveram-se à influência da prematuridade e do CIUR sobre seu 
crescimento. O CIUR parece ser o fator mais importante no desenvolvimento 
de anemia em RN em aleitamento materno exclusivo, pois somente os 
grupos com CIUR apresentaram risco de anemia aos dois meses de idade. 

 

DESCRITORES: 1. Recém-nascido; 2. Ferro; 3. Anemia; 4. Retardado do 
crescimento fetal; 5. Prematuro; 6. Neonatologia. 
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ABSTRACT 

YAMADA RT. Hematological and iron content evolution in term and late 
Pre-Term newborns, with and without intrauterine growth restriction, 
during the first two months of life. [Thesis] São Paulo: “Faculdade de 
Medicina, Universidade do Estado de São Paulo”; 2004. 
 
Iron (Fe) acts in several metabolic processes, especially neurodevelopmental 
ones, which body content is still the difficult access and could be influenced 
by factors, such as, prematurity and Intrauterine Growth Restriction (IUGR). 
This study aimed at describing the hematological evolution and iron body 
content in Term (T) and Late Pre-Term (LPT) Newborns (NB), with and 
without IUGR, exclusive breastfeeding, during the first two months of life, and 
analyzing the prematurity influence, UGR presence and nutritional evolution. 
95 NB were included: Group 1A, 25 LPTNB without IUGR, Group 1B, 24 
LPTNB with IUGR, Group 2A, 21 TNB without IUGR and Group 2B, 25 TNB 
with IUGR. The presence of IUGR was determined by birth weight <P5 of 
Alexander Curve. At birth, one and two months of age were determined: 
anthropometric measures (weight, length, cephalic circumference) and Body 
Mass Index (BMI), Hemoglobin (Hb), Hematocrit (Ht), Reticulocytes, mean 
corpuscular volume, mean corpuscular hemoglobin, red blood cells 
distribution width, serum Fe, ferritin, Iron Binding Capacity (IBC) and 
Transferrin Saturation (TfSat). Statistical analysis was based on: 
Kolmogorov-Smirnov Test was used to verify normality. ANOVA One-Way or 
Kruskal-Wallis Test for continuous variables analysis,  Fisher's Exact Test or 
Chi-Square Test for Comparison of proportions, Pearson Coefficient for 
correlations analysis, Odds Ratio and 95% Confidence Intervals for 
evaluation of anemia risk, Multiple Regression Stepwise Backward and 
Binary Logistic Regression for risk factors of Hb and anemia analysis at two 
months. Significance was set at 5%. The anthropometric measures and BMI 
increased along the time (p<0.001) and the hematological values decreased 
(p<0.001). The Hb was higher in groups with IUGR at birth and in T without 
IUGR at 2 months (p<0.001). The relative variation between 2 months and 
birth was higher in LPT with IUGR and lower in T without IUGR (p<0.001). 
The iron stores were modified in all the groups along the time. The IBC was 
higher in T without IUGR at birth (p<0,001) and 1 month of life (p=0.008). The 
serum iron was higher in T without IUGR at birth (p<0.001) and lower in LPT 
with IUGR than in the T NB groups at 1 month at life (p=0.007). Ferritin levels 
did not differ among the groups. The TfSat levels were higher in T without 
IUGR at birth (p<0.001) and the relative variation of TfSat was higher in LPT 
with IUGR (p=0.001). The Hb correlated with weight in all the groups 
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(p<0.001) and the Ferritin in LPT without IUGR (r=-0.3250; p=0.0068) and 
with IUGR (r=-0.3280; p=0.0063). The anemia was more frequent in IUGR 
groups (90.5% in LPT with IUGR and 90% in T with IUGR). The anemia risk 
was hugher in T with IUGR than in without IUGR (OR=12.37, p=0.0022) and 
in LPT with IUGR in relation to T without IUGR (OR=13.06, p=0.0019). The 
different evolutions of the iron stores and the higher reduction of Hb in LPT 
with IUGR could be an effect of prematurity and IUGR influence on their 
growth. The IUGR must be the most important anemia development factor in 
exclusive breastfeeding NB, because only groups with IUGR showed risk for 
anemia at two months of age. 

 

DESCRIPTORS: 1. Newborns; 2. Iron; 3. Anemia; 4. Fetal growth retardation; 
5. Premature; 6. Neonatology. 
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1. INTRODUÇÃO 

O ferro (Fe) é o oligoelemento mais abundante no organismo humano1, 

desempenhando importante papel no transporte e armazenamento de 

oxigênio, reações de liberação de energia na cadeia de transporte de 

elétrons, conversão de ribose a desoxirribose e como cofator enzimático de 

algumas reações metabólicas essenciais2, em especial de processos do 

neurodesenvolvimento, como a mielinização, dendriogênese, sinaptogênese 

e atividade de neurotransmissores3,4. A deficiência dessas reações, durante 

o desenvolvimento, leva a mudanças nos processos neuroanatômicos, 

neuroquímicos e do neurometabolismo com as consequentes alterações nas 

atividades sensório/motora, cognitivo/linguagem, sócio/emocional e 

psicológico/comportamental5. 

Cerca de 80% do estoque de Fe fetal são depositados no terceiro 

trimestre de gestação, sendo transportado ativamente por meio de uma série 

de transportadores localizados no sinciciotrofoblasto e citotrofoblasto6,4. Dois 

átomos férricos são ligados à Transferrina (Tf) materna que o transporta até 

os Receptores de Transferrina (TfR) situados nos ápices das membranas 

dos sinciciotrofoblastos. Esse complexo Tf/TfR é endocitado. O 

Transportador de Metal Divalente - 1 (TMD1), localizado no citoplasma do 

sinciciotrofloblasto, transporta o Fe na forma de íon ferroso, através da 

membrana até o citoplasma6,4. O mecanismo de exocitose do Fe para a 

circulação fetal ainda não está bem estabelecido; porém, deve ocorrer por 

meio do transportador ferroportina identificado na membrana basal do 

sinciciotrofoblasto. Uma vez na circulação fetal, ele é imediatamente 

utilizado para o metabolismo ou estocado na forma de ferritina fetal. 

Aproximadamente 75 a 80% do Fe fetal e do Recém-Nascido (RN) estão 

ligados às células da série vermelha, cerca de 10% ligados às proteínas 

teciduais, como o citocromo e a mioglobina, e 10 a 15% em estoques de Fe 

(ferritina e hemossiderina)6,4. 
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1.1 METABOLISMO DO FERRO (FE) NO FETO 

A aquisição de Fe pelo feto não é afetada pela deficiência leve a 

moderada materna, pois utiliza mecanismos compensatórios, como o 

aumento dos transportadores e proteínas reguladoras6. Entretanto, algumas 

condições restritivas circulatórias podem levar à deficiência de Fe, 

independentemente das reservas maternas, como na presença de diabetes 

e hipertensão arterial materna, acompanhadas de restrição do crescimento 

intrauterino. Nessas situações, o feto nasce em condições de hipoxemia 

crônica compensada pela eritropoese que, no entanto, é limitada até o 

máximo de 40% e que, muitas vezes, é insuficiente para compensar a sua 

deficiência6. Na ausência dessa compensação, outro mecanismo de 

circulação preferencial é ativado, priorizando os órgãos nobres (cérebro, 

coração e adrenal). De acordo com essa fisiopatologia, estudo feito em 

necropsia de fetos filhos de mães diabéticas mostrou redução de 90% do Fe 

hepático, 55% do cardíaco e 40% do cerebral7, evidenciando que o coração 

e principalmente o cérebro foram poupados. O mesmo deve ocorrer em RN 

com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) e filhos de mães com 

hipertensão arterial. Contudo, em torno de 25% das crianças com CIUR ou 

filhos de mães diabéticas poderão apresentar risco de deficiência de Fe no 

cérebro6. 

1.2 METABOLISMO DO FERRO (FE) NO RECÉM-NASCIDO (RN) 

No período pós-natal, a maior parte do Fe ingerido está sob a forma 

de íon férrico (Fe+3), que deve ser reduzido a íon ferroso (Fe+2) por ação do 

ascorbato, situado no lúmen e da ferriredutase (Citocromo b), presente na 

membrana apical do epitélio do duodeno proximal, na presença de íons 

hidrogênio (H+) para a absorção8,9,10. O íon ferroso é, então, transportado 

para o interior dos enterócitos pelo TMD1 localizado na membrana apical de 

seu epitélio11. Após a absorção, o Fe é carregado por uma proteína no 
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citoplasma das células da mucosa duodenal até a membrana basolateral, na 

qual é oxidado a íon férrico pela ação da hefaestina e da ceruloplasmina 

ferroxidase, sendo, assim, transportado para a circulação pela 

ferroportina12,11. Já na circulação sanguínea a Tf faz o seu transporte aos 

diversos órgãos, cujas células apresentam Receptores de Transferrina - 1 

(TfR1) formando complexos TfR1-Tf que são endocitados9,10. Nesses 

endossomos, a liberação do íon férrico é facilitada pela sua acidificação e a 

redução para íon ferroso realizada pela ação da redutase endossomal, 

passando a ser transportado no citosol pelo TMD1 endossomal11. 

Esse mecanismo de absorção, além da reutilização do Fe proveniente 

da fagocitose e digestão dos eritrócitos pelos macrófagos, é regulado pelos 

hepatócitos por intermédio da secreção de um hormônio peptídico, a 

hepcidina12,11. A concentração de hepcidina relaciona-se diretamente à 

concentração do estoque de Fe hepático. A alta concentração de Fe 

hepático aumenta a secreção de hepcidina, que se liga à ferroportina da 

membrana basocelular do epitélio duodenal e dos macrófagos de todo 

organismo, promovendo sua endocitose e posterior degradação lipossomal 

da ferroportina. A redução desse transportador leva à menor absorção de Fe 

intestinal e menor reutilização por ação dos macrófagos. 

Consequentemente, a redução da concentração sérica de Fe11. 

Além desse mecanismo de absorção de Fe não-heme, a mucosa 

intestinal também participa do transporte de Fe heme, proveniente do 

catabolismo da Hemoglobina (Hb) e mioglobina no lúmen intestinal12,11, que 

é transportado intacto pelo epitélio apical dos enterócitos e da membrana 

basocelular11. 

Dessa forma, a homeostase do Fe é regulada por um complexo 

mecanismo de absorção e excreção, sendo o primeiro o mecanismo 

primordial. A excreção pela descamação de pele, mucosa intestinal e 

secreções intestinais possui papel menos expressivo12. 
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No entanto, se houver deficiência de Fe durante esse processo de 

desenvolvimento, poderá ocorrer uma complicação grave: a anemia 

microcítica. Como mecanismo protetor, a medula utiliza-se de todas as 

reservas de Fe para manter a eritropoese e prevenir a anemia. Dessa forma, 

a deficiência de Fe pode ser acompanhada ou não de anemia, dependendo 

do seu estágio de evolução. A produção de Hb ainda é mantida nas 

situações de deficiência leve, havendo sua redução somente com a 

diminuição progressiva dos estoques de Fe. Por outro lado, enquanto os 

níveis de Hb não atingirem valores suficientemente baixos, não ocorrerá 

estimulação medular para a eritropoese. 

Estudos epidemiológicos têm mostrado que a anemia ocorre em cerca 

de 30 a 50% das gestantes em países em desenvolvimento, contrastando 

com o um por cento das de países desenvolvidos. Consequentemente, 

Consequentemente, RN e fetos de gestantes de países em desenvolvimento 

têm maiores riscos de complicações por deficiência de Fe5. O estado 

nutricional materno exerce influência significativa no conteúdo de Fe fetal, 

mas pouca influência sobre o conteúdo de Fe no leite materno13, cuja 

concentração no leite maduro é estimada em 0,35 miligramas por litro 

(mg/l)14. com elevada biodisponibilidade, favorecendo a absorção de 50 a 

70% do Fe disponível, que é otimizada pela presença da lactose15. 

Entretanto, a fadiga no pós-parto, decorrente da anemia, é uma das 

principais causas de desmame precoce do aleitamento materno e introdução 

de dietas, muitas vezes, carentes em Fe16. 

O Fe é fundamental na formação da Hb, responsável pelo transporte 

de oxigênio aos tecidos. Em situações como hipoxemia intrautero ou durante 

o período de adaptação pós-natal, as mudanças fisiológicas são necessárias 

para tentar manter oferta de oxigênio tecidual e garantir o desempenho 

adequado das funções dos diversos órgãos e sistemas após o nascimento. 

Além do exposto, pode ocorrer maior risco de ocorrência de deficiência de 

Fe e/ou anemia nessa fase, com repercussões importantes sobre os 

sistemas fisiológicos, especialmente o Sistema Nervoso Central (SNC). 
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1.3 METABOLISMO DO FERRO (FE) NO CÉREBRO 

O SNC possui mecanismo transportador endotelial, mediado pelo TfR 

e modulado pela concentração de Fe no SNC11, por meio do qual aumentará 

o transporte de Fe do endotélio para o fluido cerebral, quando houver 

diminuição de sua concentração no SNC. A Tf cerebral, responsável pelo 

transporte de Fe ao longo do SNC, é produzida pelos oligodentrócitos e 

pode atravessar a barreira hematoencefálica, quando ligada ao Fe, mas a Tf 

livre é eliminada do fluido cerebral. 

O mecanismo de distribuição do Fe no cérebro, os locais de seu 

depósito e a forma de excreção são desconhecidos. Sabe-se que se 

acumula na substância nigra ao longo do tempo, podendo contribuir para o 

desenvolvimento de Parkinson e Doença de Alzheimer17,18. 

Estudos experimentais em ratos mostram que o SNC tem grande 

capacidade de reter o Fe, uma vez que as suas concentrações reduzem-se 

minimamente, mesmo na presença da deficiência sérica de Fe19. 

A deficiência de Fe no SNC, durante a sua formação, pode causar 

alterações bioquímicas, como as metabólicas oxidativas, em especial as no 

hipocampo e córtex; estruturais, como a redução da massa cerebral e as da 

árvore dentrítica e comportamental, como as decorrentes de alterações do 

hipocampo e corpo estriado20. 

Uma vez que a capacidade de regular a disponibilidade de Fe 

cerebral não está bem desenvolvida nos RN, especialmente nos Pré-Termos 

(PT), estão susceptíveis aos efeitos tanto da falta como do excesso de Fe no 

SNC8. 

A evolução do conteúdo de Fe corporal nos períodos pré e pós-natal 

relaciona-se diretamente à evolução hematológica do RN. 
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1.4 EVOLUÇÃO HEMATOLÓGICA DO RECÉM-NASCIDO (RN) 

Durante o período fetal, a eritropoese fetal ocorre no saco vitelínico, 

fígado e medula óssea. O estágio de saco vitelínico corresponde ao primeiro 

trimestre e a eritropoese é predominantemente megaloblástica. Após esse 

período, o fígado passa a ser dominante até o início do terceiro trimestre 

gestacional, quando a medula óssea assume essa função, sendo ao 

nascimento predominantemente mielóide. O fígado, porém, ainda cumpre 

esse papel até os primeiros dias após o nascimento21,22. 

A Hb também aumenta ao longo de toda a gestação, sendo que as 

mudanças nas propriedades das hemácias e da Hb parecem ter papel mais 

importante a partir de 31 semanas de gestação como a redução do tamanho 

das hemácias e do seu conteúdo de Hb, sem alteração significante da 

concentração da Hemoglobina Corpuscular Média (HCM)23,21. A Hb fetal tem 

a curva de dissociação Hb-oxigênio desviada para a esquerda, isto é, alta 

afinidade da Hemoglobina Fetal (HbF) pelo oxigênio, favorecendo o seu 

transporte da placenta para o feto. Por outro lado, a sua dissociação tecidual 

fica prejudicada, necessitando da intervenção de outros mecanismos 

adaptativos, como o aumento da concentração de Hb. 

Outro importante fator é a Eritropoetina (EPO), um hormônio 

produzido nos rins e responsável pela regulação da produção da série 

vermelha do sangue, presentes já desde a vida fetal. Receptores da EPO 

foram detectados no cérebro, retina, coração, músculo esquelético, rins e 

células endoteliais, sugerindo outras funções além das propriedades 

eritropoiéticas24. No período neonatal seus níveis caem rapidamente nas 

primeiras semanas de vida. 

O estado de policitemia, a queda da HbF e o aumento da 

Hemoglobina do Tipo Adulto (HbA), maior concentração de oxigênio após o 

nascimento (passando a curva de dissociação da Hb-oxigênio para a direita) 

e maior saturação de oxigênio da Hb de 50 para 95%23 promovem melhor 
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oxigenação tecidual, interrupção da produção do fator estimulador da EPO e, 

consequentemente, menor produção de EPO21. 

A presença de um inibidor da eritropoese, detectada nos primeiros 

dias de vida em RN, sugere, também, a ação de mecanismo inibitório 

envolvido na redução da EPO, dificultando a resposta medular de aumento 

da eritropoese21,25. 

Com a menor produção de eritrócitos, os RN de Termo (T) ou 

prematuros, evoluem com anemia, mesmo sem a deficiência de Fe, ao longo 

dos primeiros meses de vida, que é considerada um processo fisiológico dos 

lactentes, decorrente da adaptação perinatal. 

Os níveis de Hb reduzem-se cerca de 30 a 50%, atingindo o nadir da 

anemia com seis a doze semanas de vida em RN T, chegando a níveis de 

9,5 a 11 g/dl. Nessa fase, quando a hipóxia é detectada pelos rins e 

sensores ao oxigênio no fígado, a produção de EPO é estimulada e, 

consequentemente, da eritropoese26. A seguir, a Hb eleva-se lentamente ao 

longo do primeiro ano de vida26. Essa alteração não guarda relação com 

qualquer anormalidade na infância e é denominada anemia fisiológica do 

RN27, que decorre da expansão do volume plasmático, com a hemodiluição 

dos glóbulos vermelhos, da meia vida mais curta desses glóbulos vermelhos, 

bem como da imaturidade da medula óssea e da resposta da EPO27. 

Em contrapartida, a anemia fisiológica do prematuro é um pouco mais 

acentuada e precoce que a do RN T, podendo chegar a 6 a 8g/dl e ocorrer 1 

a 4 semanas antes28, podendo, consequentemente, tornar-se “não 

fisiológica” em determinadas situações. Algumas condições definem essa 

diferença, tais como: coletas frequentes de amostras de sangue para 

exames laboratoriais, imaturidade da resposta eritropoética, sensibilidade 

baixa dos sensores à hipoxemia existentes no fígado, deficiência de folato, 

vitaminas B12 e E (antioxidante vital na integridade dos eritrócitos) e a 

rápida expansão da massa da série vermelha do sangue, decorrente do 

rápido crescimento23. 
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Outro importante fator para menor nadir da Hb no PT é a baixa 

concentração de EPO plasmática nesse grupo de RN, que pode ocorrer por: 

produção da EPO maior no fígado que nos rins, que é menos sensível a 

hipóxia tecidual e anemia; aumento do clearance plasmático; maior volume 

de distribuição; maior fração de eliminação e menor vida média plasmática29. 

Por conseguinte, em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN), 

em que permanecem os RN de maior risco de morbidade e mortalidade, a 

transfusão de concentrado de hemácias para a correção da anemia, muitas 

vezes, é necessária. A sua indicação varia de acordo com as normas de 

transfusão de cada UTIN e sofre influência de fatores, como a 

prematuridade, peso de nascimento, necessidade de suporte de 

oxigenioterapia, coletas frequentes de exames, cateteres venosos, nutrição 

parenteral e dos riscos de hemorragia intracraniana, sepse e suporte 

ventilatório30. Essas situações refletiriam a gravidade e a necessidade de 

suporte de cuidados intensivos desses pacientes com maiores perdas de 

volume de sangue para avaliações laboratoriais e aumento do consumo das 

reservas de Hb. Por outro lado, a transfusão de hemocomponentes traz 

riscos para os RN, devendo ser tomado especial cuidado em relação aos 

testes de compatibilidade sanguínea, susceptibilidade a infecções 

transfusionais associadas ao citomegalovírus e doenças transfusor-

transfundido, pela imaturidade do sistema imune, além da instabilidade 

hemodinâmica, hipotermia (bolsa de sangue gelada), hipercalemia e 

hemólise pela presença de anticorpos, dependendo do tipo de sangue, 

velocidade e volume de infusão do sangue transfundido31. O aumento de 

malondialdeído, marcador de lesão cerebral, bem como do Fe Ligado a Não 

Transferrina (NTBI), que se correlaciona com estrese oxidativo e lesão 

cerebral, tem sido descrito em PT após transfusão de hemocomponentes8. 

Por outro lado, a suplementação de Fe alimentar associado ao uso de EPO 

não mostra esse aumento de estresse oxidativo, pois a elevação da sua 

utilização reduz a quantidade de Fe livre e a geração de radicais livres8. 

Normas precisas de indicações de transfusão, o uso de EPO e controle de 
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coletas de exames reduzem as necessidades de transfusão de 

hemocomponentes nesses grupos de pacientes32. 

Há evidências de que o clampeamento do cordão umbilical tardio 

(após 30 segundos do nascimento) permite maior transporte de sangue 

placentário para o RN, reduzindo hemorragia intracraniana, necessidade de 

suporte de drogas vasoativas33, e aumentando em 20 a 60% a sua 

quantidade de eritrócitos, desta forma, reduzindo a gravidade da anemia e 

necessidade de transfusão8. 

A presença de intercorrências pós-natais, particularmente em RN com 

graus variáveis de risco como em RN PT ou com CIUR, pode aumentar a 

chance de ocorrência de deficiência de Fe. 

1.5 DEFICIÊNCIA PÓS-NATAL DE FERRO (FE) 

A deficiência de Fe, normalmente, causa redução da produção dos 

eritrócitos. Os fatores de risco nos primeiros meses de vida são: 

prematuridade, dieta pobre em Fe, perda crônica de Fe, desmame precoce 

do aleitamento materno e dieta à base de leite de vaca não enriquecido com 

Fe34. Outros fatores relacionados são: processos inflamatórios ou 

infecciosos, diarreia, insuficiência renal, viroses, sangramentos agudos e 

crônicos, má absorção gastrointestinal, hemólises e distúrbios da medula 

óssea34. 

A deficiência de Fe pode ser classificada de acordo com os seguintes 

mecanismos35: 

1. Ingestão inadequada (dietas hipocalóricas ou vegetarianas, baixo 

peso de nascimento, desmame precoce ou persistência do 

aleitamento materno exclusivo além dos seis meses, sem 

complemento alimentar adequado e presença de CIUR). 

2. Má absorção (basicamente infecção por Helicobacter pylori, com 

ou sem úlcera péptica). 
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3. Perdas sanguíneas (doenças gastrointestinais com presença de 

sangue oculto e mulheres com polimenorreia). 

Recente estudo em lactentes sob aleitamento materno exclusivo 

mostrou que os RN limítrofes para baixo peso ao nascimento, isto é, peso de 

nascimento entre 2000 e 2500 gramas (g), T ou PT, tinham, também, 

elevado risco de desenvolvimento de deficiência de Fe36. Esse dado possui 

grande valor, pois a necessidade do complemento de Fe para essas 

crianças é alvo de questionamentos. O suplemento de Fe reduziu esse risco 

sensivelmente e sem efeitos colaterais36.  

Estudo com lactentes de termo ao nascimento e sadios demonstrou 

que o uso de suplemento de Fe no primeiro ano de vida acompanhou-se de 

desempenho físico, afetivo e social, melhor que o observado naqueles que 

não o receberam37. Isso evidencia a necessidade de suprimento adequado 

de Fe para síntese de sangue, músculos e outros tecidos, em especial o 

SNC, para o rápido crescimento celular durante o primeiro ano de vida38. 

Sua deficiência durante esse período, e até durante a vida fetal, pode 

provocar sequelas permanentes39, com risco de comprometimento cerebral 

da criança, mesmo sem anemia5. 

Há forte evidência da existência de relação entre deficiência grave de 

Fe, mesmo que tratada adequadamente, e menor desempenho motor, 

intelectual, memória visual e cognitivo até uma década depois do seu déficit. 

Quanto maior a deficiência de Fe, ou o tempo para se normalizarem os seus 

níveis, maior será a sequela40. Uma relação de causa e efeito é difícil de ser 

estabelecida, por se tratar de um estudo em longo prazo com interferência 

de vários vieses, como deficiência nutricional de outros nutrientes, limitações 

intelectuais e emocionais dos pais ou ambiente desfavorável. Porém, 

estudos obtiveram os mesmos resultados41,42,43. Uma revisão de estudos 

clínicos com idade das crianças, variando do nascimento a 15 anos de vida, 

reforça esse efeito da deficiência de Fe sobre o desenvolvimento motor e 

cognitivo da criança44. 
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A deficiência de Fe pode afetar, também, o potencial evocado visual, 

interferindo na integração visual-motora, reduzindo a velocidade de 

percepção, enfraquecendo a memória espacial e prolongando a 

taquitoscospia (velocidade de percepção)45. 

Estudos experimentais em ratos mostraram que uma deficiência grave 

de Fe nas primeiras semanas de vida, mesmo que por curto período de 

tempo, provoca redução de 30 a 40% na concentração de Fe cerebral no 

adulto, independente do tratamento da anemia e reposição dos estoques de 

Fe hepático46. Quando essa deficiência era moderada, o comprometimento 

foi identificado somente na região talâmica47,20. Outros modelos de estudos 

experimentais mostraram que, se a deficiência de Fe for bem precoce e 

tratada rapidamente, a concentração de Fe cerebral no adulto não será 

comprometida5,48. Esses diferentes resultados, de acordo com o período em 

que a deficiência de Fe ocorreu, levaram a pressupor que a habilidade de 

correção da concentração de Fe cerebral dependeria, em parte, da sua 

gravidade e da idade em que a deficiência ocorreu. Com a idade, a barreira 

hematoencefálica pareceu tornar-se menos ativa para a troca de Fe49. 

1.6 INDICADORES HEMATOLÓGICOS E DO CONTEÚDO DE FE CORPORAL 

A avaliação hematológica e do conteúdo de Fe pode ser feita por 

meio de determinações de alguns indicadores, como: ferritina, Receptor de 

Transferrina (ReT), capacidade de ligação do Fe, Saturação de Transferrina 

(SatTf), Zinco Protoporfirina (ZnPP), Fe sérico, Hb, Hematócrito (Ht), 

Distribuição do Tamanho dos Eritrócitos (RDW), Volume Corpuscular Médio 

(VCM), HCM, Conteúdo de Hemoglobina Reticulocitária (CHr)14 e biopsia de 

medula óssea. 

A ferritina é o marcador mais específico dos estoques de Fe, mas é 

pouco sensível, modificando-se somente quando os estoques estão 

esgotados50. Além disso, seus níveis séricos sofrem influência da presença 

de processos inflamatórios, infecciosos, neoplásicos, leucêmicos, renais 
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crônicos, de doenças hepáticas, ingestão de álcool e presença de 

hipertireoidismo9,2,51. Cada um micrograma por litro (µg/l) de ferritina 

representa cerca de 8 a 10 miligramas (mg) de Fe armazenado2. 

A existência de relação entre a ferritina sérica e o conteúdo total de 

Fe corporal está bem definida. No RN essa relação entre a ferritina e a 

concentração de Fe hepático tem sido referida como de, aproximadamente, 

1:2,7, isto é cada 1µg/l de ferritina equivaleria a 2,7mg de Fe hepático 

estocado52. Entretanto, as concentrações de ferritina ao nascimento nas 

diferentes idades gestacionais não estão bem estabelecidas. Dessa forma, 

Siddappa et al.53 realizaram uma revisão dos estudos com determinações de 

Fe em diferentes idades gestacionais e construíram uma curva estimada de 

concentrações de ferritina de 23 a 41 semanas gestacionais53. Os valores 

encontrados foram de 40, 134 e 200µg/l para, respectivamente, os percentis 

25, 50 e 75 em RN acima de 37 semanas de idade gestacional e 80, 115 e 

170µg/l, respectivamente, para os menores que 36 semanas e 6 dias. 

O ReT é uma glicoproteína transmembrana presente nos 

eritroblastos, medula óssea e outras células teciduais, que facilita o 

transporte de Fe para dentro das células. O ReT circulante aumenta com a 

deficiência de Fe, como mecanismo compensatório, elevando sua captação 

e suprindo a demanda celular. Porém, isso acontece somente quando os 

estoques de Fe estão completamente exauridos14. Há poucos estudos com 

esse marcador em RN, não havendo consenso em relação aos seus valores 

de referência53. O ReT, ao contrário da ferritina e Tf, não sofre influência de 

processos inflamatórios50.  

A capacidade de ligação do Fe (45 a 70 micromoles por litro [µmol/l], 

que equivale a 250 a 390 microgramas por decilitro [µg/dl]), refere-se à 

capacidade de ligação do Fe à Tf, que aumenta na deficiência de Fe e 

diminui nos processos inflamatórios. O Fe e a capacidade de ligação do Fe 

são de baixa especificidade e sensibilidade2. 
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A SatT é obtida por meio da razão Fe / capacidade de ligação do Fe 

total35 e indica o quanto do Fe está ligado à Tf. As saturações inferiores a 

10% indicam a deficiência de Fe35, enquanto que as superiores a 20 a 25% 

excluem a sua deficiência2. No entanto, a SatTf é pouco específica. 

A ZnPP eritrocitária constitui um método bem sensível; porém, a 

especificidade é limitada por processos inflamatórios, intoxicação por 

chumbo, anemia por doenças crônicas e hemoglobinopatias54. Atua 

paralelamente à Fe Protoporfirina na produção da Hb. Na deficiência de Fe 

para a produção de Hb, ocorre aumento da ZnPP, o que a torna um 

indicador mais sensível na detecção precoce da deficiência de Fe que outros 

métodos. Porém, se o (zinco) Zn também estiver deficiente, esse aumento 

não será detectado. 

Outra crítica em relação à ZnPP refere-se a sua concentração 

aumentada, em lactentes pequenos, que poderia ser consequente à 

deficiência de Fe ou, talvez, pelo aumento da eritropoese em decorrência do 

rápido crescimento pós-natal55. 

Quanto ao Fe sérico, suas concentrações estão diminuídas (inferiores 

a 13µmol/l) quando as suas reservas estão exauridas. Suas concentrações 

variam com a presença de infecção, reduzindo-se poucas horas após o seu 

início2,51, e aumentam durante o período diurna e com a ingestão de 

alimentos e medicações, como contraceptivos e sulfato ferroso51. Dessa 

forma, possui baixa sensibilidade para a detecção precoce da deficiência de 

Fe. 

A RDW é uma medida da variação do tamanho dos glóbulos 

vermelhos e, ao ser avaliada com o VCM, auxilia no diagnóstico do tipo de 

anemia, além de possuir sensibilidade de 81% e especificidade de 53,4%56. 

Há significante aumento de RDW entre crianças com deficiência de Fe e 

anemia em relação às sem deficiência de Fe e anemia57. 
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O VCM fornece o tamanho médio das hemácias2, cujos níveis de 

referência são valores acima de 80 fentolitros (fL). Na deficiência de Fe, o 

VCM reduz-se antes do aumento do RDW9. Os resultados conjuntos do 

VCM e RDW, muitas vezes, definem o tipo de anemia, como na anemia 

microcítica e hipocrômica por deficiência de Fe. 

O HCM corresponde ao total de Hb por eritrócito, isto é, a massa 

média da Hb por glóbulo vermelho. O HCM ajuda no diagnóstico de anemia. 

Quando seu valor está baixo pode significar anemia ferropriva. 

Os reticulócitos (Ret) constituem as formas eritrocitárias mais jovens 

no sangue circulante e apresentam meia vida curta (um a dois dias). O seu 

aumento sugere elevação da atividade eritropoética, presente na 

recuperação da anemia. Assim, o CHr indica a quantidade de Fe presente 

nas novas células da série vermelha, produzidas pela medula óssea, 

considerado forte indicador da deficiência de Fe quando as concentrações 

de CHr são baixas58,59; porém, sua sensibilidade e especificidade são 

comparáveis às da ferritina, SatTf e VCM60. O que o difere desses outros 

testes é sua maior sensibilidade e especificidade para deficiência de Fe na 

população e no respectivo diagnóstico na presença de processos 

inflamatórios e anemia por doenças crônicas58.  

O melhor marcador, isto é, o padrão ouro para avaliação do estoque 

de Fe é a hemossiderina na medula pelo método de coloração de Perls50. 

No entanto, trata-se de método muito invasivo com risco de complicações 

graves. 
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1.7 RECÉM-NASCIDO (RN) DE RISCO PARA A DEFICIÊNCIA DE FERRO (FE) 

Alguns grupos de RN, por suas características ao nascimento, podem 

adquirir maior risco de apresentar deficiência de Fe, e até anemia, no 

período pós-natal precoce, dentre os quais estão os RN Pré-Termo Tardios 

(PT T) e aqueles com CIUR. 

1.7.1 Recém-Nascido Pré-Termo Tardio (PT T) 

O RN PT T é definido pela idade gestacional ao nascimento entre 

34 semanas e 36 semanas e 6 dias61, 62, sendo que sua incidência tem 

contribuído para o aumento da prevalência da prematuridade ao longo dos 

últimos anos. É descrito nos Estados Unidos aumento de nascimentos 

prematuros de 31%, sendo os PT T considerados um de seus principais 

responsáveis62, correspondendo a mais de 70% de todos os PT 

nascidos63,64. Dados semelhantes são descritos na região sul/sudeste do 

Brasil, onde se observou aumento de nascimentos de prematuros, entre 

1978 e 2004, de 3,4% para 15%65. 

Em relação aos PT T, um estudo feito no Hospital e Maternidade 

Vila Nova Cachoeirinha - Serviço Médico de Saúde - São Paulo em 2007 

encontrou-se 163 nascimentos de PT T num total de 1793 Nascidos Vivos 

(NV), correspondendo à taxa de 9% de PT T66. Resultados semelhantes 

foram obtidos em outro estudo, incluindo 35 maternidades de 20 capitais 

brasileiras em setembro de 2003, 1054 PT T de 11922 NV (8,8%)67.  

Esses RN PT T, apesar de aparentemente sadios, são prematuros 

com todos os seus riscos inerentes, como maior dificuldade de transição 

pós-natal e maior risco que os de RN T em relação à morbidade neonatal, 

reinternações (cerca de duas vezes maior) e mortalidade pós-natal68,69,70. 

A morbidade/mortalidade desses PT T tem aumentado devido às 

várias complicações pós-natais às quais estão sujeitos, tais como: 
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instabilidade térmica, hipoglicemia, dificuldade de reabsorção do líquido 

pulmonar e/ou deficiência de surfactante levando à Síndrome do 

Desconforto Respiratório (SDR), incoordenação da sucção/deglutição com 

demora na intuição do aleitamento materno e baixo ganho ponderal, 

desidratação por baixa oferta, apneia da prematuridade, hiperbilirrubinemia 

prolongada, imaturidade do clearance renal e hepático, sepse, morte súbita 

(cerca de duas vezes maior que os RN T), internação prolongada e 

necessidade de terapia intensiva71,72,73,62,74. Investigações em relação à 

morbidade/mortalidade desse grupo de RN mostram que mais de 50% 

necessitam de cuidados de terapia intensiva75 e sua morbidade/mortalidade 

é cerca de três a sete vezes maior que os de T, assim como reinternações 

após alta hospitalar64. 

As taxas de mortalidade infantil em PT T têm sido maiores nos PT T 

que as de RN T, como mostram as taxas encontradas de 7,7/1000 NV em 

PT T e 2,5/1000 NV em RN T em 2002 nos Estados Unidos72,70. Quanto à 

mortalidade neonatal, os índices também foram maiores nos PT T em 

relação aos T, 4,1/1000 NV em PT T e de 0,9/1000 NV em RN T76. 

As repercussões em longo prazo, consequentes à prematuridade 

tardia, ainda estão sendo pesquisadas. Estudos sugerem aumento da 

morbidade relativa ao neurodesenvolvimento, quando comparada à de RN T 

ao nascimento, com atraso de desenvolvimento neurológico na primeira 

infância, paralisia cerebral e baixo rendimento escolar77,78. Apesar de um 

estudo comportamental, publicado em 2010, não ter mostrado diferenças 

com significância estatística, entre crianças que foram PT T e T em relação 

às avaliações cognitivas, sociais e distúrbios comportamentais/emocionais79, 

um estudo de revisão sistemática evidenciou distúrbios do 

neurodesenvolvimento, baixo desempenho nos testes de avaliação 

neurológica e atraso no desenvolvimento em PT T em relação aos de T63. 

Os distúrbios observados referiam-se ao déficit do desenvolvimento 

cognitivo, distúrbios comportamentais escolares e de socialização, baixo 

rendimento escolar, déficit de atenção, hiperatividade, ansiedade, alterações 
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de humor, distúrbios psiquiátricos na adolescência e idade adulta64,63, fato 

que pode ser explicado, em parte, pelo grande desenvolvimento cerebral 

que ocorreram nas últimas seis semanas gestacionais, sendo que o volume 

cortical cerebral aumentou quatro vezes no último trimestre63. A interrupção 

prematura gestacional pode provocar alterações no processo de 

desenvolvimento, além da influência da maior morbidade presente nesse 

grupo de RN, como os distúrbios respiratórios, metabólicos e nutricionais, 

entre outros. 

Em geral, recomenda-se para os RN PT suplementação de Fe em 

torno de 2 a 4 miligramas por quilo por dia (mg/kg/dia) para reposição de 

suas necessidades diárias, a partir de duas a quatro semanas de vida, 

considerando-se o alto risco da deficiência de Fe, decorrente do rápido 

crescimento e baixo estoque de Fe ao nascimento por não receber a maior 

passagem placentária de Fe do último trimestre gestacional80. A 

administração do suplemento de Fe para a proteção da sua deficiência pode, 

por outro lado, promover o crescimento de organismos patogênicos Fe 

dependentes e causar a elevação do risco de infecção, diarreia e 

complicações, em especial a pacientes portadores da malária36. Na 

ocorrência de sua sobrecarga, como nos casos de hemocromatose, 

transfusões múltiplas e reperfusão após lesão pela asfixia perinatal ou 

tocotrauma5, o Fe livre tem ação tóxica nos tecidos, podendo levar à 

neurotoxicidade e consequentes distúrbios neurodegenerativos Parkinson-

like81,79. Já os RN PT têm risco aumentado não só de deficiência de Fe, 

como também de sua toxicidade, em função da baixa capacidade de ligação 

do Fe e pela imaturidade dos sistemas antioxidantes do PT (mediadas pela 

vitamina E, vitamina C e oligoelementos, como o Zn e cobre), ou seja, a 

molécula de Fe não ligada à proteína pode reagir com o oxigênio, formando 

compostos de oxigênio reativos. Tanto esses compostos como o Fe livre 

podem ser lesivos aos tecidos4,82. Outra terapêutica utilizada para se evitar a 

forma mais grave da anemia e transfusões sanguíneas repetidas é o uso da 

Ertiropoetina Recombinante (rhEPO).  
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A EPO é um hormônio glicoproteico, produzido pelos rins e, em 

menor quantidade, pelo fígado que tem como função a regulação da 

eritropoese. A produção da EPO é estimulada pela hipoxemia, como na 

redução das concentrações de Hb, que carreiam o oxigênio aos tecidos. No 

entanto, a resposta a esse estímulo é pequena no RN, em parte, pela 

imaturidade e persistência da programação de resposta ao regime de 

hipoxemia fetal83. O desenvolvimento da rhEPO surgiu para suprir esta falta 

de resposta do RN e reduzir o número de transfusões, especialmente nos 

PT; porém, em metanálise, que pesquisou os estudos realizados com o uso 

precoce de rhEPO, não foram evidenciados muitos benefícios em 

comparação ao aumento do risco de retinopatia da prematuridade por lesão 

oxidativa84. Outro estudo com base em estudos clínicos e metanálise, 

mostrou que a rhEPO estimula a eritropoese e reduz o volume de 

transfusão85; porém, não demonstrou reduzir a necessidade de transfusão86. 

1.7.2 Recém-nascidos com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR): 

O CIUR refere-se à ocorrência de desaceleração no crescimento 

fetal, que varia de acordo com cada população (assistência pré-natal, 

condições socioeconômicas, características raciais, genéticas, culturais e 

altitude), em que o feto não atinge o seu inerente potencial de crescimento87. 

A prevalência do CIUR é elevada nas gestações de alto risco, 

ocasionando interrupção da gestação prematuramente, aumentando, 

também, a incidência de PT T (cerca de 70% dos partos prematuros)88. A 

incidência de CIUR em gestantes no mundo é de, aproximadamente, 30%4. 

O estudo dos RN com CIUR e, em especial, dos PT T com CIUR tem 

importância pelos seus efeitos diretos sobre a morbidade e mortalidade 

perinatal, que envolvem a asfixia perinatal, hemorragia pulmonar, aspiração 

meconial, síndrome de hiperviscosidade sanguínea, hipoglicemia, distúrbios 

metabólicos e distúrbios do desenvolvimento neurológico87, além de 

implicações na evolução futura dessas crianças, como a baixa estatura, 
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hipertensão arterial, doenças cardiovasculares e doenças metabólicas, em 

especial, diabetes mellitus não insulino dependente89,90. 

Acredita-se que essa restrição do crescimento intrauterino e a 

programação do surgimento de doenças futuras na idade adulta são 

decorrentes da ação de glicocorticoides, seja pelo estresse materno 

alterando o seu metabolismo fetal e placentário, ou associado ao próprio 

efeito deletério do regime de hipoxemia91. 

Evidências de uma relação entre o meio intrauterino desfavorável e 

elevação do risco de desenvolvimento de síndrome metabólica na idade 

adulta têm sido descritas. Essa síndrome refere-se a um complexo de 

características que abrange um conjunto de fatores de risco para o 

surgimento de doença cardiovascular e diabetes mellitus tipo II, cujas 

manifestações clínicas são decorrentes da obesidade abdominal, lipogênese 

ectópica, inflamação crônica leve e resistência à insulina91. 

Estudos mostram a associação entre o baixo peso ao nascimento 

seguido de catch-up pós-natal, com ganho excessivo de peso e o 

surgimento da síndrome metabólica, cuja associação pode relacionar-se ao 

desenvolvimento precoce da resistência à insulina, alterando a composição 

corporal e o posterior surgimento das doenças futuras91. 

Esse regime de restrição intrauterino pode envolver a privação de 

nutrientes para o feto, entre os quais o Fe. A deficiência de Fe nos períodos 

fetal e neonatal pode ser causada pelo aumento de sua demanda em 

situações de hipoxemia crônica, que utiliza a eritropoese como meio 

compensatório4. A restrição do crescimento intrauterino, assim como o 

diabetes mellitus e a trissomia do cromossomo 21, pode evoluir com 

hipoxemia crônica e consequente deficiência de Fe5,92. 

O mecanismo é bem ilustrado em estudo sobre autopsia de crianças 

com CIUR, filhos gerados por mães com hipertensão arterial. Observou-se 

redução de 33% na concentração de Fe cerebral, devido à tentativa de 
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compensar o estado de hipoxemia, causada pelo baixo fluxo placentário. 

Assim, o organismo prioriza a utilização do Fe para a produção de Hb93. 

Outra evidência da baixa reserva de Fe é o achado dos níveis de 

ferritina sérica em cordão umbilical, menor que o percentil cinco em 50% dos 

RN com CIUR92. O aumento de consumo de oxigênio desses fetos chega a 

30%, muito superior à capacidade de transporte placentário. Esse estado 

hipoxêmico fetal estimula a produção de EPO, levando à policitemia. 

Considerando-se que a cada grama extra de Hb sintetizada são necessários 

3,46mg de Fe elementar, quando a placenta é incapacitada de compensar 

essa demanda, ocorre uma deficiência de Fe relativa, colocando em risco o 

desenvolvimento cerebral do feto5. 

1.8 JUSTIFICATIVA E HIPÓTESE 

Com base nas considerações realizadas, sugere-se que os RN T 

possuem reservas suficientes de Fe hepático para o crescimento e 

desenvolvimento, não necessitando de sua suplementação, pelo menos até 

os seis meses de vida, quando mantidos em aleitamento materno exclusivo. 

Já os RN PT e os com CIUR podem nascer com deficiência do Fe total 

corporal, requerendo suplementação específica, necessária para a 

manutenção de um padrão de crescimento adequado nos primeiros meses 

de vida. 

A prematuridade e a presença de CIUR estão entre as principais 

causas de morbidade e mortalidade perinatal. Os RN, nessas condições, são 

privados da maior oferta de nutrientes fornecidas no terceiro trimestre 

gestacional, seja pela própria prematuridade ou pela redução do fluxo 

placentário, induzindo à restrição nutricional e do crescimento 

intrauterino94,95. 
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Os RN com CIUR, por apresentarem essa limitação de suprimento de 

nutrientes durante o crescimento fetal, apresentam menor massa tecidual e 

menores reservas adquiridas durante o período fetal. Em consequência a 

essas limitações, menor desenvolvimento celular. 

Já os RN PT, além da baixa reserva de nutrientes, possuem 

imaturidade dos órgãos para a adaptação pós-natal, inclusive a do SNC 

relativa à coordenação de sucção-deglutição e do trato gastrintestinal para a 

absorção de nutrientes. 

Especificamente os RN PT T, por serem próximos ao termo, são 

tratados como “quase normais”; entretanto, suas necessidades poderão ser 

diferentes das de RN T e os riscos de deficiência agravados, principalmente, 

quando da presença do CIUR. Por outro lado, no período pós-natal, o rápido 

crescimento celular sugere maior necessidade de nutrientes para essas 

crianças atingirem o seu potencial de crescimento. 

Dessa forma, as reservas de Fe são diferentes de acordo com a idade 

gestacional ao nascimento e a presença ou não do CIUR. 

Consequentemente, as necessidades de Fe devem ser diferentes também. 

A dose adequada de tratamento ou reposição de Fe e o momento certo de 

início são fundamentais, pois tanto a sua sobrecarga traz danos graves ao 

SNC, quanto a sua carência traz implicações individuais, epidemiológicas e 

sociais importantes.  

Com base nesses dados, desenvolveu-se um estudo para testar a 

hipótese de que as reservas de Fe de RN PT T são diferentes das de RN T e 

que podem sofrer influência da restrição do crescimento intrauterino e 

evolução pós-natal. 
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2. OBJETIVOS 

Em recém-nascido de termo e pré-termo de 34 a 36 semanas e 6 dias, 

com e sem crescimento intrauterino restrito, em aleitamento materno 

exclusivo, durante os primeiros dois meses de vida: 

1. Analisar a evolução dos níveis de hemoglobina, hematócrito, 

reticulócitos, volume corpuscular médio, hemoglobina corpuscular 

média, distribuição do tamanho dos eritrócitos, ferro sérico, 

capacidade de ligação do ferro, ferritina e saturação de transferrina. 

2. Avaliar o crescimento (peso, comprimento, perímetro cefálico e 

índice de massa corporal). 

3. Comparar os resultados obtidos entre os recém-nascidos pré-termo 

e termo, e entre os recém-nascidos com e sem crescimento 

intrauterino restrito, em cada um destes grupos, do nascimento até 

dois meses de vida. 
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3. CASUÍSTICA E MÉTODOS 

3.1 CASUÍSTICA 

Foram incluídos 95 RN, sendo 46 de T e 49 PT T, admitidos no 

Berçário do Hospital e Maternidade Interlagos (HMI), no período de 4 de abril 

de 2009 a 31 de dezembro de 2011. 

Esta pesquisa foi aprovada pela Comissão de Ética do Hospital e 

Maternidade Interlagos, Comissão de Ética do Departamento de Pediatria, 

Comissão de Análise de Projetos de Pesquisa (CAPPesq) e da Faculdade 

de Medicina da Universidade de São Paulo (USP). 

Para a admissão no estudo, os RN obedeceram aos seguintes 

critérios: 

CRITÉRIOS DE INCLUSÃO 

1 RN T (idade gestacional entre 37 e 41 6/7 semanas)96 e RN 
PT T (idade gestacional entre 34 e 36 6/7 semanas)62,97,61. 

2 Aleitamento materno exclusivo. 

3 Com retorno em pelo menos uma das duas consultas após 
alta. 

4 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXO A), 
assinado pelos pais ou responsáveis. 
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Foram excluídos os RN que apresentaram algum dos seguintes 

critérios: 

CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO 

1 Malformações congênitas, anomalias genéticas e risco de 
ou infecções congênitas (por sorologias maternas)* ou 
perinatais. 

2 Gemelaridade. 

3 Asfixia perinatal, dada pelo Apgar de primeiro minuto 
menor ou igual a três e/ou quinto minuto menor ou igual a 
seis, associada à presença de potencial hidrogeniônico 
(pH) de sangue de cordão umbilical menor 7,20, disfunção 
de um ou mais órgãos e/ou sequelas neurológicas no 
período neonatal imediato. 

4 RN classificado como grande para idade gestacional, 
acima do percentil 90 na Curva de Alexander94. 

5 Jejum por mais de 48 horas. 

6 Transfusão de hemocomponentes. 

7 

 

Internação em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal 
(UTIN) com necessidade de soroterapia intravenosa por 
período superior a três dias em jejum ou nutrição 
parenteral**. 

8 Coletas de exames seriados por icterícia, distúrbio 
hidroeletrolítico ou metabólico (bilirrubinas, hemogramas, 
eletrólitos). 

9 

 

Doenças hemolíticas como, por exemplo, incompatibilidade 
sanguínea materno-fetal. 

10 Infecção neonatal por diagnóstico clínico, aumento da 
proteína C reativa (PCR) ou alteração hematológica 
(leucocitose, neutrofilia e relação neutrófilos imaturos/totais 
>0,16). 
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11 Doenças ou complicações maternas capazes de interferir 
no metabolismo do Fe, como: desnutrição, cardiopatias, 
dermatopatias, pneumopatias, doenças gastrintestinais, 
infecção aguda vigente no momento do parto ou até dez 
dias antes, hemoglobinopatias, diabetes mellitus ou 
gestacional, hipertensão arterial não controlada ou 
controlada com uso de medicações, infecções no período 
do parto, incompatibilidade sanguínea materno-fetal e 
hipo/hipertireoidismo. 

12 O uso de drogas ou tabagismo materno. 

13 Uso de sulfato ferroso pela criança. 

14 Pacientes que não retornaram em nenhuma das consultas 
agendadas. 

*  Foram considerados como risco de ou infecções congênitas, aqueles 
RN cujas sorologias maternas para toxoplasmose, rubéola, 
citomegalovírus, sífilis, herpes vírus ou HIV (Human Immunodeficiency 

Vírus) foram positivas para Imunoglobulina M (IgM) e/ou 
Imunoglobulina G (IgG), com títulos acima do limite de titulagem. 

** RN com internação em UTIN por desconforto respiratório transitório, 
submetidos à soroterapia intravenosa por período inferior a 72 horas, 
mas recebendo leite materno exclusivo com menos de 24 horas de 
vida, iniciando aleitamento materno até 48 horas de vida foram 
mantidos na casuística. O tempo de internação destes RN na UTIN foi 
de 24 a 48 horas. 

*** Foi considerado como critério de exclusão, RN cujas mães 
apresentaram hipertensão arterial durante a gestação e que não 
controlaram com dieta hipossódica ou uso de metildopa, mantendo 
pressão arterial sistólica maior ou igual a 130 milímetros de mercúrio 
(mmHg) e pressão arterial diastólica maior ou igual a 90mmHg. 

 As que apresentaram dificuldade de controle da pressão arterial, 
necessitando de associações de medicações como, por exemplo, 
metildopa e isradipina ou pindolol, foram igualmente excluídas da 
pesquisa devido à influência da hipertensão arterial de difícil controle 
na restrição do crescimento, associada à sua grande influência no 
risco de distúrbio metabólico98. 
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A amniorrexe foi considerada, como risco infeccioso ao RN, quando a 

rotura das membranas amnióticas ocorreu associada ao trabalho de parto 

nos PT T, independente do tempo de rotura, e rotura superior a 12 horas nas 

gestações de termo, independente do trabalho de parto. 

Considerou-se Sofrimento Fetal Agudo (SFA) na presença de 

centralização da relação entre a dopplervelocimetria da artéria cerebral 

média e artéria umbilical99. e/ou na presença de diástole zero100. O Programa 

Mãe Canguru foi oferecido aos pais, cujos filhos permaneceram internados 

por mais de uma semana, pelo baixo peso. O método foi aplicado até a alta 

da criança para aqueles que aderiram ao programa. 

A alta hospitalar dos RN internados no Berçário do HMI dependeu das 

condições de cuidados pela mãe, aleitamento materno e condições da 

criança (sem desconforto ou icterícia em nível de fototerapia, controle 

térmico em berço comum e peso mínimo de 1800g). 

Os RN foram classificados como de T quando a idade gestacional 

estava entre 37 e 41 semanas e 6 dias, segundo critérios da Organização 

Mundial da Saúde (OMS) em 199296, e PT tardio quando a idade gestacional 

estava entre os limites de 34 e 36 semanas e seis dias62,61. 

A idade gestacional ao nascimento foi definida pela data da última 

menstruação, quando diferiu em até duas semanas em relação à indicada 

pela ultrassonografia (USG) fetal, caso tivesse sido realizada em até 12 

semanas de gestação. Ao contrário, se realizada após esta idade 

gestacional ou na ausência da USG, a informação materna indicou a idade 

gestacional definitiva, se diferiu da apontada pelo método de Capurro 

Konichezky, Fonseca et al.101 para os RN T e New Ballard102. para os PT em 

até duas semanas. Quando esta diferença foi maior, o método de avaliação 

neonatal foi o escolhido. 
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Os RN com CIUR foram classificados de acordo com o peso de 

nascimento, situados dois desvios-padrões abaixo da média na Curva de 

Alexander (P5)
94. 

Os RN admitidos no estudo foram divididos, inicialmente, em dois 

grupos, os PT T (Grupo 1) e os de T (Grupo 2). A seguir, cada um destes 

grupos foi subdividido em outros dois grupos segundo a presença ou não de 

CIUR: 
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3.3 MÉTODOS 

Após a seleção dos RN, que preencheram os critérios de inclusão, 

procederam-se: 

INFORMAÇÕES SOBRE GESTAÇÃO, CARACTERÍSTICAS MATERNAS E PARTO 

Obtidas pelas anotações do prontuário materno e completadas com 

informações verbais fornecidas pela mãe, ao pesquisador. Utilizou-se 

formulário estruturado para registro, conforme ANEXO B. 

INFORMAÇÕES SOBRE A EVOLUÇÃO PÓS-NATAL DO RN 

As informações sobre a evolução do RN na sala de parto e no período 

de internação no Berçário foram obtidas pelas anotações feitas no prontuário 

do RN e/ou acompanhadas pelo pesquisador, utilizando-se formulário 

estruturado para registro, conforme ANEXO B. 

Todos RN incluídos na casuística receberam aleitamento materno 

exclusivo. 

3.3.1 Medidas Antropométricas 

A avaliação antropométrica, à exceção do peso, foi efetuada nas 

primeiras 24 horas de vida do RN, após sua estabilização clínica, com um 

mês de vida e dois meses de vida. 

PESO: A medida do peso foi realizada em balança Filizola com 

precisão de cinco gramas. 
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COMPRIMENTO: Medido com antropômetro de plástico, calibrado em 

milímetro, tendo uma parte fixa colocada na posição cefálica e, outra móvel, 

na posição dos pés. O RN era posicionado em decúbito dorsal com a cabeça 

centralizada e as pernas estendidas do vértex aos calcâneos. 

PERÍMETRO CEFÁLICO (PC): A medida foi realizada utilizando-se fita 

métrica inextensível, passando-se pela glabela e protuberância occipital. 

ÍNDICE DE MASSA CORPORAL (IMC): Foi calculado pela razão entre o 

peso (quilograma - kg) pelo quadrado do comprimento (metro - m). 

3.3.2 Avaliação Laboratorial 

Todos os exames laboratoriais foram realizados no Laboratório de 

Análises Clínicas do Instituto da Criança do Hospital das Clínicas da 

Faculdade de Medicina da USP (HCFMUSP). As seguintes técnicas 

laboratoriais foram utilizadas para as determinações de: 

1 Hemoglobina (Hb), Hematócrito (Ht), Reticulócitos (Ret), 
Volume Corpuscular Médio (VCM), Hemoglobina 

Corpuscular Média (HCM) e Distribuição do Tamanho 
dos Eritrócitos (RDW) 

Método de leitura automatizada pelo SYSMEX XT 2000 Roche, 
que utiliza diodo semicondutor como fonte de LASER para a 
citometria de fluxo fluorescente. 

2 Ferritina 

Método Imunoturbidimétrico enzimático pelo Dimension RxL 
Siemens, que utiliza partículas de dióxido de crômio revesti-
das com anticorpos monoclonais específicos para ferritina e 
um reagente conjugado (β-galactosidase marcado com anti-
corpo monoclonal específico para um segundo sítio de ligação 
da ferritina), formando um complexo partícula/ ferri-
tina/conjugado. O excedente dos aditivos utilizados é remo-
vido e a β-galactosidase do complexo é combinada com um 
substrato cromogênico que se hidrolisa e libera um cromóforo, 
cuja leitura determina a concentração de ferritina no soro. 
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3 Ferro (Fe) Sérico 

Método da Guanidina / Ferrozine pelo Dimension RxL 
Siemens, que tem por princípio o uso de meio ácido, fazendo 
com que o Fe ligado à ferritina seja liberado. A adição de 
ácido ascórbico, redutor, faz com que o Fe+3 seja reduzido a 
Fe+2 que forma um complexo de cor azul, com o sal dissódico 
do Ferene®. Por uma técnica bicromática é feita a leitura da 
concentração do Fe no soro. 

4 Capacitação de Ligação do Ferro (CLFe) 

Método automatizado pelo Dimension RxL Siemens, que 
adiciona uma quantidade saturante de Fe à amostra, de forma 
a saturar os sítios de ligações da Tf. O excesso de Fe não 
ligado é determinado por fotometria. O Fe ligado a Tf é, então, 
liberado com a adição de ácido ascórbico e, em seguida, 
analisado com a adição do cromogêneo Ferene®. 

5 Saturação da Transferrina (SatTf) 

Calculada pela relação Fe/capacidade de ligação do Fe. 

 

O volume total de sangue colhido foi de aproximadamente 1,3 

mililitros (ml), dividido em duas alíquotas, e encaminhado ao Laboratório de 

Análises Clínicas do Instituto da Criança: 

� 0,8ml em tubo sem anticoagulante para as dosagens de Fe 

sérico, capacidade de ligação do Fe, ferritina e saturação de 

transferrina. 

� 0,5ml em tubo com anticoagulante EDTA para as dosagens de 

Hb, Ht, Ret, VCM, HCM e RDW. 
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3.3.3 Técnica de Coleta de Sangue 

� SANGUE DE CORDÃO UMBILICAL: Realizada punção de vaso 

sanguíneo na face fetal da placenta, logo após sua retirada do 

útero, pelo próprio pesquisador. 

� COM UM MÊS E DOIS MESES DE VIDA: Retorno era agendado ao 

paciente com um mês e dois meses de vida no Ambulatório do 

HMI, para consulta de rotina, quando se realizava a coleta dos 

exames. A coleta era feita pela punção vaso superficial de fácil 

acesso, realizada pelo próprio pesquisador. 

O material colhido era transportado em temperatura ambiente para 

o Laboratório de Urgência do Instituto da Criança do HC-FMUSP, até no 

máximo duas horas após coleta do material. O transporte era feito pelo 

próprio pesquisador. Quando o tempo das consultas ultrapassava duas 

horas da primeira coleta de sangue, o material coletado em tubo sem 

anticoagulante era centrifugado no laboratório do HMI para se evitar a 

hemólise. 

3.4 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

O tamanho da casuística (n) calculado foi de 20 casos em cada grupo, 

baseado no pressuposto de que os grupos a serem comparados teriam uma 

diferença na média das concentrações Hb e ferritina de, aproximadamente, 

30%, para um α = 5% e um poder de teste de 80%, considerando os valores 

médios e desvios-padrões encontrados na literatura de Hb iguais a 15,2 ± 

1,5g/dl16 e Ferritina iguais a 110±74µg/dl35 em RN T ou PT T, assumindo-se 

a necessidade de identificar uma diferença clinicamente importante de 

1,5g/dl para Hb e 74µmol/mol para ferritina entre estes grupos. 
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Os resultados descritos foram obtidos por meio de médias e desvios-

padrões das amostras, utilizando-se o software SPSS (Statistical Package 

for the Social Sciences version 17.0, SPSS Inc, Chicago, IL, 1999). 

O teste não paramétrico Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para testar 

a normalidade. Para as variáveis que não apresentaram a distribuição 

normal, foi realizada a comparação entre as médias dos grupos pelo Teste 

não paramétrico de Kruskal-Wallis. 

Para as variáveis com distribuição normal, o Teste de 

Homogeneidade foi utilizado para se verificar a igualdade das variâncias 

entre os grupos. Quando eram iguais, era realizada Análise de variância 

(ANOVA) One Way. Se p<0,05, era empregado o Test pos-hoc (Duncan). 

Quando as variâncias eram diferentes (p<0,05), era aplicado o Teste 

Robusto de igualdade de médias Brown-Forsyte para verificar se havia 

diferença entre os grupos. Se p<0,05, era feito o Teste pós-hoc (C-Durnett) 

para múltiplas comparações. 

A comparação de proporções foi realizada pelo Teste Exato de Fisher 

ou Teste de Qui-Quadrado. As correlações basearam-se no Coeficiente de 

Correlação de Pearson.  

Para o cálculo do risco de anemia entre os grupos, por meio de 

Análise Univariada, foram calculados os Odds Ratio (OD) e Intervalos de 

Confiança de 95%. Regressão Múltipla Stepwise Backward e Regressão 

Binária Logística foram realizadas para verificar fatores de proteção e risco 

para Hb e anemia aos dois meses de vida, respectivamente. O software 

utilizado foi o MedCalc Versão 12.1.4.0. 

Foram considerados de significância estatística os valores de p 

inferiores a 0,05. 
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4. RESULTADOS 

4.1 CARACTERÍSTICAS DA POPULAÇÃO ESTUDADA 

Foram estudados 95 RN no HMI, serviço terciário da rede estadual de 

saúde do Estado de São Paulo, no período de 4 de abril de 2009 a 31 de 

dezembro de 2011, com consentimento pós-informação e Termo de 

Consentimento Livre e Esclarecido assinado pelos pais. 

Os RN foram inicialmente divididos em dois grupos: 

 

Cada um dos grupos foi subdividido de acordo com a presença ou 

não de crescimento intrauterino restrito: 

 

Quanto às características maternas (TABELA 01), a idade variou de 24 

a 28 anos entre os grupos, não havendo diferenças de significância 

estatística (p=0,337). O mesmo ocorreu com a proporção de primigestas, 

variando de 8 (32%) no grupo T com CIUR a 12 (48%) no grupo PT T sem 

CIUR (p=0,471). Todas as gestantes tiveram acompanhamento pré-natal 

com, pelo menos, três consultas, à exceção de uma do grupo PT T sem 
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CIUR por suspeitar da gravidez tardiamente e ausência de horário de 

agendamento de consulta. 

Todas as pacientes apresentaram boa evolução puerperal, foram 

estimuladas ao aleitamento materno e receberam sulfato ferroso 300mg ao 

dia durante dois meses, por rotina estabelecida pelo Serviço de Ginecologia 

e Obstetrícia do Hospital e Maternidade Interlagos. 

Em relação ao tipo de parto, 9 (36%) das gestantes do grupo PT T 

sem CIUR, 14 (58,33%) do Grupo PT T com CIUR, 9 (42,86%) do grupo T 

sem CIUR e 13 (52%) do grupo T com CIUR foram submetidas ao parto 

cesariano. 

TABELA 1.  Características Maternas. 
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As análises, sob o ponto de vista das características maternas 

(TABELA 1), mostraram diferenças entre os grupos em relação a doenças 

e/ou complicações (p<0,001), sendo mais frequentes nos grupos dos PT T 

em relação ao Grupo dos de T. A Doença Hipertensiva Específica da 

Gestação (DHEG) e Trabalho de Parto Prematuro (TPP) foram as mais 

frequentes entre os grupos PT T (p=0,047 e p<0,001, respectivamente, 

enquanto o SFA esteve mais presente nos grupos com CIUR (p=0,027). 

Outras complicações gestacionais presentes, mas sem diferenças entre os 

grupos, foram Infecção do Trato Urinário (ITU), Amniorrexe, oligoâmnio e 

cultura para Streptococcus do Grupo B (SGB) positivo.  

As gestantes incluídas na casuística com diagnóstico de ITU 

apresentavam o tratamento completo para a infecção no momento do parto.  

Em relação às características do RN (TABELA 2), a média da idade 

gestacional ao nascimento foi de 39,75±1,01 e 39,14±0,79 nos RN T, sem e 

com CIUR respectivamente, e 35,67±0,92 e 35,35±0,96 nos RN PT T, sem e 

com CIUR respectivamente, indicando diferença estatística entre os RN de T 

e PT T (p<0,001), conforme o desenho do estudo. Quanto ao gênero, o 

masculino esteve presente em 6 (24%) a 16 (54%) nos diferentes grupos, 

sendo o mais frequente no grupo dos PT T sem CIUR e o menos no grupo 

dos T com CIUR (p=0,037). Todos nasceram com Apgar maior que quatro 

no primeiro minuto e seis no quinto minuto de vida, ou seja, sem asfixia 

perinatal. 

Nos casos em que havia história de oligoâmnio, SFA ou alterações ao 

exame físico do crânio, a ultrassonografia foi realizada, sendo normal em 

todos os casos. 
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TABELA 2.  Características do Recém-Nascido (RN). 

 

A investigação com hemograma completo e PCR para descartar 

infecção foi feita quando havia antecedente de risco infeccioso, como na 

presença de amniorrexe, TPP e/ou cultura para SGB positiva. Todos 

apresentaram hemograma normal e PCR negativo. Assim como todos os RN 

de risco para hipoglicemia (PT T, presença CIUR ou desconforto respiratório 

ao nascimento), foram submetidos a controles por fita glicêmica. Apenas um 
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dos pacientes (T com CIUR) apresentou hipoglicemia assintomática, 

recebendo dois dias de soroterapia intravenosa. 

As crianças que apresentaram quadro de Infecção de Vias Aéreas 

Superiores (IVAS) foram mantidas na casuística, pois a sintomatologia foi 

frustra, não interrompeu o aleitamento materno e foi fora do período de 

coleta dos exames. 

Considerou-se icterícia como diagnóstico, quando o RN necessitou de 

fototerapia, pelo risco de internação prolongada e desmame do aleitamento 

materno, coletas frequentes de exames ou risco de doença hemolítica. Os 

casos de icterícia do RN sem necessidade de fototerapia não foram 

incluídos, pois no retorno nem sempre estava descrito nos diagnósticos de 

alta. Não houve diferenças entre os grupos em relação aos que 

necessitaram de fototerapia (p=0,251). 

O acompanhamento destes RN seguiu com retornos com um mês e 

dois meses de vida, não apresentando diferenças de idades entre os grupos 

em cada um dos retornos. A idade gestacional corrigida (semanas) dos 

grupos PT T foi de 39,98±0,95 nos PT T sem CIUR e 39,77±1,30 nos PT T 

com CIUR no primeiro retorno, como esperado para analisar quando 

chegasse ao termo. Já no segundo retorno, a idade gestacional foi de 

44,53±1,11 nos PT T sem CIUR e 44,33±1,05 nos PT T com CIUR. 

4.2 EVOLUÇÃO ANTROPOMÉTRICA DA POPULAÇÃO ESTUDADA 

Os RN evoluíram com aumento de todas as medidas antropométricas 

(peso, comprimento e PC) e o IMC ao longo do tempo em todos os grupos 

(p<0,001) (TABELAS 3, 4, 5 e 6). As diferenças entre os grupos também foram 

presentes em todos os momentos estudados e em todas as medidas 

antropométricas (p<0,001). 
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TABELA 3.  Evolução do Peso (P) dos Recém-Nascidos de Termo 
(RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 

 

TABELA 4.  Evolução do Comprimento (C) dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 
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TABELA 5.  Evolução do Perímetro Cefálico (PC) dos Recém-
Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), 
com e sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 

 

TABELA 6. Evolução do Índice de Massa Corporal (IMC) dos Recém-
Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), 
com e sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 
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Em relação ao crescimento destes RN, observou-se maior ganho em 

relação ao peso, PC e IMC quando foram analisados os seus ganhos 

relativos, sendo maiores nos grupos com CIUR e menores nos T sem CIUR 

em relação ao peso (p=0,002); maiores nos PT T com CIUR, menores nos T 

sem CIUR e semelhantes nos T com CIUR e PT T sem CIUR em relação ao 

PC (p<0,001); e maiores nos PT T com CIUR, menores nos PT T e T sem 

CIUR em relação ao IMC (p=0,003). 

4.3 EVOLUÇÃO HEMATOLÓGICA DURANTE OS PRIMEIROS DOIS MESES DE VIDA 

A série vermelha (Hb, Ht, Ret, VCM, HCM e RDW) evoluiu com 

redução ao longo do tempo em todos os grupos estudados (p<0,001) 

(TABELAS 7, 8, 10, 11, 12 e FIGURA 1). Somente os Ret apresentaram 

diminuição do nascimento ao primeiro mês, com posterior elevação do 

primeiro para o segundo mês de vida (TABELA 9). 

A Hb (TABELA 7) diferiu entre os grupos, sendo maiores nos grupos 

com  CIUR e menores nos sem CIUR ao nascimento (p=0,004), enquanto 

que foi maior no grupo T sem CIUR em relação aos demais grupos com dois 

meses de vida (p<0,001). Por outro lado, o Ht (TABELA 8) foi menor nos PT T 

sem CIUR e iguais nos demais grupos ao nascimento (p=0,008) e menores 

nos PT T em relação aos T sem CIUR com dois meses (p<0,001). 
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TABELA 7. Evolução da Hemoglobina (Hb) dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 

 

TABELA 8. Evolução do Hematócrito (Ht) dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 
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FIGURA 1. Evolução da Hb e Ht entre os Grupos.  

TABELA 9. Evolução da Hemoglobina (Hb) e Hematócrito (Ht) entre 
os grupos. 
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A percentagem de Ret (TABELA 9) variou entre os grupos em todos os 

momentos estudados (p≤0,001). Ao nascimento, foi maior no PT T sem 

CIUR e sem diferenças entre os demais grupos. Ao longo do tempo, dentre 

os RN PT T não houve diferenças e passou a ser maior que a dos T. 

O VCM (TABELA 10) apresentou diferenças somente ao nascimento, 

sendo maior nos T sem CIUR e igual nos demais grupos (p<0,001). Já o 

HCM (TABELA 11) não apresentou diferenças entre os grupos em nenhum 

momento estudado. 

TABELA 10. Evolução do Volume Corpuscular Médio (VCM) dos 
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio 
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 
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TABELA 11. Evolução da Hemoglobina Corpuscular Média (HCM) dos 
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio 
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 

 

Quanto ao RDW (TABELA 12), variou entre os grupos em todos os 

momentos estudados, sendo maior nos PT T com CIUR em relação aos 

demais grupos (p=0,024 ao nascimento e p=≤0,001 com um e dois meses 

de vida).  

TABELA 12. Distribuição do Tamanho dos Eritrócitos (RDW) dos 
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio 
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 
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Ao analisar a variação evolutiva da série vermelha, diferenças entre 

os grupos foram encontradas somente em relação à redução absoluta e 

relativa das concentrações de Hb, Ret e VCM (p≤0,001), sendo as variações 

de Hb maiores nos PT T com CIUR e menores nos T sem CIUR, enquanto 

as variações de Ret foram menores nos PT T com CIUR e as variações de 

VCM maiores nos T sem CIUR, em relação aos demais grupos. No entanto, 

não foram detectadas estas diferenças em relação ao Ht, HCM e RDW. 

4.4 EVOLUÇÃO DO CONTEÚDO DE FERRO (FE), DURANTE OS PRIMEIROS DOIS 

MESES DE VIDA 

Em relação às análises laboratoriais relacionadas às reservas de Fe: 

CLFe, Fe sérico, ferritina e SatTf, todos evoluíram com alterações de suas 

concentrações ao longo do tempo em todos os grupos estudados (p<0,001) 

(FIGURAS 2 e 3). 

Diferenças entre os grupos foram observadas em relação à CLFe, Fe 

sérico e SatTf (TABELAS 13, 14 e 16). Estas diferenças não foram verificadas 

na ferritina (TABELA 15). 
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TABELA 13. Evolução da Capacidade de Ligação do Fe (CLFe) dos 
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio 
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 

 

TABELA 14. Evolução do Fe sérico dos Recém-Nascidos de Termo 
(RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 
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FIGURA 2. Evolução da Capacidade de Ligação do Ferro (CLFe) e 

Ferro (Fe

O ferro sérico e a CLFe (

ao nascimento e com um mês de vida

CLFe foram maiores nos T sem CIUR,

quanto com um mês de vida (

relação aos demais grupos ao nascimento.

demais grupos ao nascimento (

de forma igual nos T com ou sem CIUR com um mês de vida (

_____________________________________________________________________________________________

Evolução da Capacidade de Ligação do Ferro (CLFe) e 

Ferro (Fe) Sérico entre os grupos. 

O ferro sérico e a CLFe (TABELAS 14 e 15) diferiram entre os grupos 

ao nascimento e com um mês de vida, sendo que as concentrações de 

CLFe foram maiores nos T sem CIUR, tanto ao nascimento (

mês de vida (p=0,008) e menores nos PT T sem CIUR em 

relação aos demais grupos ao nascimento. Já o Fe, foram maiores que os 

demais grupos ao nascimento (p<0,001) e menores nos PT T com CIUR e 

de forma igual nos T com ou sem CIUR com um mês de vida (
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Evolução da Capacidade de Ligação do Ferro (CLFe) e 

14 e 15) diferiram entre os grupos 

, sendo que as concentrações de 

tanto ao nascimento (p<0,001), 

,008) e menores nos PT T sem CIUR em 

Já o Fe, foram maiores que os 

e menores nos PT T com CIUR e 

de forma igual nos T com ou sem CIUR com um mês de vida (p=0,007). 



53 
 

4. Resultados 
_____________________________________________________________________________________________ 

 

 

TABELA 15. Evolução da Ferritina dos Recém-Nascidos de Termo (RN 
T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR). 

 

TABELA 16. Evolução da Saturação da Transferrina (SatTf) dos 
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio 
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 
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FIGURA 3. Evolução da Saturação da Transferrina (SatTf) 
e Ferritina entre os grupos. 

As percentagens de SatTf (Tabela 16) também foram maiores nos T 

sem CIUR em relação aos demais grupos ao nascimento (p<0,001), no 

entanto, sem diferenças entre os grupos com um e dois meses de vida. 

Quando analisadas as variações das concentrações das reservas de 

Fe, foram observadas diferenças entre os grupos quanto à CLFe, Fe sérico e 

SatTf. Estas diferenças foram ausentes em relação à ferritina. 

As variações da CLFe foram maiores nos PT T sem CIUR em relação 

aos de T com ou sem CIUR, somente quando analisadas as variações relati-

vas (p=0,047). Por outro lado, as variações absolutas das concentrações de 

Fe sérico e SatTf foram maiores nos T sem CIUR quanto aos demais grupos 

(p<0,001). Na análise das variações relativas do Fe sérico, observou-se que 

foram menores nos T sem CIUR em relação aos PT T com ou sem CIUR 

(p=0,003), enquanto as variações relativas da SatTf foram maiores nos PT T 

com CIUR em relação aos demais grupos (p=0,001). 
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4.5 ANÁLISE DE C

As análises de correlações feitas mostraram correlaçõ

como mostram os gráficos abaixo, entre:

FIGURA  4. Hemoglobina (Hb) e peso nos Recém
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino 
Restrito (CIUR)

 

_____________________________________________________________________________________________

 

CORRELAÇÕES 

As análises de correlações feitas mostraram correlaçõ

como mostram os gráficos abaixo, entre: 

Hemoglobina (Hb) e peso nos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino 
Restrito (CIUR). 
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As análises de correlações feitas mostraram correlações negativas, 

 

Nascidos de 
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino 
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FIGURA 5. Hemoglobina e peso nos Recém
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino 
Restrito (CIUR)

FIGURA 6. Hemoglobina e peso nos Recém
Termo 
Intrauterino Restrito (CIUR)
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Hemoglobina e peso nos Recém-Nascidos 
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino 
Restrito (CIUR). 

Hemoglobina e peso nos Recém-Nascidos 
Termo Tardios (RN PT T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR). 
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Nascidos de 
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino 

 

Nascidos Pré-
T), sem Crescimento 
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FIGURA 7. Hemoglobina e peso nos Recém
Termo Tardios
Intrauterino Restrito (CIUR)

FIGURA 8. Ferritina e peso nos Recém
Tardios (RN PT T), sem Crescimento Intrauterino 
Restrito

_____________________________________________________________________________________________

 

Hemoglobina e peso nos Recém-Nascidos Pré
Termo Tardios (RN PT T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR). 

Ferritina e peso nos Recém-Nascidos Pré
Tardios (RN PT T), sem Crescimento Intrauterino 
Restrito (CIUR). 
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Nascidos Pré-
(RN PT T), com Crescimento 

 

Nascidos Pré-Termo 
Tardios (RN PT T), sem Crescimento Intrauterino 
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FIGURA 9. Ferritina e peso nos Recém
Tardios (RN PT T), com Crescimento Intrauterino 
Restrito 

FIGURA 10. Variação da ferritina e do peso nos Recém
Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR)
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Ferritina e peso nos Recém-Nascidos Pré
Tardios (RN PT T), com Crescimento Intrauterino 
Restrito (CIUR). 

Variação da ferritina e do peso nos Recém
Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR). 
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4.6 ANÁLISES DE RI

Considerando

1,5g/dl, a sua frequência, encontrada aos dois meses nos diferentes grupos, 

foram (FIGURAS 11 e 12): 66,67% nos PT T sem CIUR, 90,50% nos PT T 

com CIUR, 42,10% nos T sem CIUR e 90% nos T com CIUR. 

Os cálculos de 

verificar o risco de desenvolvimento de anemia aos dois meses de vida 

encontraram significância somente nos T com CIUR (

PT T com CIUR (OR

As análises feitas entre PT T sem CIUR e T sem CIUR (

com CIUR e PT T sem CIUR (

FIGURA 11. Distribuição da frequência de anemia entre os grupos.

_____________________________________________________________________________________________

NÁLISES DE RISCO DE ANEMIA 

Considerando-se anemia como concentrações de Hb menores de 

1,5g/dl, a sua frequência, encontrada aos dois meses nos diferentes grupos, 

11 e 12): 66,67% nos PT T sem CIUR, 90,50% nos PT T 

com CIUR, 42,10% nos T sem CIUR e 90% nos T com CIUR. 

Os cálculos de OR e 95% Intervalos de Confiança (IC) realizados para 

verificar o risco de desenvolvimento de anemia aos dois meses de vida 

am significância somente nos T com CIUR (OR=12,37; 

OR=13,06; p=0,0019), como se apresenta na 

As análises feitas entre PT T sem CIUR e T sem CIUR (p=0,2028) ou PT T 

com CIUR e PT T sem CIUR (p=0,1300) não foram significantes

Distribuição da frequência de anemia entre os grupos.
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se anemia como concentrações de Hb menores de 

1,5g/dl, a sua frequência, encontrada aos dois meses nos diferentes grupos, 

11 e 12): 66,67% nos PT T sem CIUR, 90,50% nos PT T 

com CIUR, 42,10% nos T sem CIUR e 90% nos T com CIUR.  

e 95% Intervalos de Confiança (IC) realizados para 

verificar o risco de desenvolvimento de anemia aos dois meses de vida 

=12,37; p=0,0022) e 

=0,0019), como se apresenta na FIGURA 13. 

=0,2028) ou PT T 

antes. 

 

Distribuição da frequência de anemia entre os grupos. 
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FIGURA 1

FIGURA 13. Risco de anemia entre os grupos
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12. Distribuição da frequência de anemia entre 
os grupos. 

Risco de anemia entre os grupos. 
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4.7 ANÁLISE DE F

ANEMIA AOS D

As análises de Regressão Múltipla e Regressão Binária 

foram realizadas para determinar os fatores de proteção e risco com os 

valores de Hb e a anemia aos

Ser T sem CIUR (r=0,8701; 

(r=0,2057; p=0,0016) foram fatores de proteção em relação à Hb aos dois 

meses, enquanto que o PT T com CIUR foi fator de risco para menor Hb aos 

dois meses (r=-0,6312; 

Stepwise Backward, que também incluiu no modelo as variáveis: 

ferritina ao nascimento, ser PT T sem CIUR, ser T com CIUR e a diferença 

de peso entre o nascimento e os dois meses de vida (

FIGURA
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FATORES DE PROTEÇÃO E RISCO PARA HEMOGLOBINA 

DOIS MESES DE VIDA 

As análises de Regressão Múltipla e Regressão Binária 

foram realizadas para determinar os fatores de proteção e risco com os 

valores de Hb e a anemia aos dois meses de vida (FIGURAS 

Ser T sem CIUR (r=0,8701; p=0,0026) e a Hb de nascimento 

=0,0016) foram fatores de proteção em relação à Hb aos dois 

meses, enquanto que o PT T com CIUR foi fator de risco para menor Hb aos 

0,6312; p=0,0259), pela Análise de Regressão

Stepwise Backward, que também incluiu no modelo as variáveis: 

ao nascimento, ser PT T sem CIUR, ser T com CIUR e a diferença 

de peso entre o nascimento e os dois meses de vida (FIGURAS

IGURA 14. Fatores de proteção e risco para 
Hemoglobina (Hb) aos dois meses
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EMOGLOBINA (HB) E 

As análises de Regressão Múltipla e Regressão Binária Logística 

foram realizadas para determinar os fatores de proteção e risco com os 

IGURAS 14 a 17). 

=0,0026) e a Hb de nascimento 

=0,0016) foram fatores de proteção em relação à Hb aos dois 

meses, enquanto que o PT T com CIUR foi fator de risco para menor Hb aos 

Regressão Múltipla 

Stepwise Backward, que também incluiu no modelo as variáveis: SatTf e 

ao nascimento, ser PT T sem CIUR, ser T com CIUR e a diferença 

IGURAS 14). 

 

Fatores de proteção e risco para 
aos dois meses. 
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Já a Hb de nascimento (

(OR=0,0743; p=0,0038) e ser T sem CIUR (

fatores de proteção para a anemia aos dois meses, pela Regressão Binária 

Logística (FIGURAS 

(Overall Model Fit) alt

FIGURA 15. Fatores de proteção e risco de 
meses

_____________________________________________________________________________________________

de nascimento (OR=0,5582; p=0,0044), ser PT T sem CIUR 

=0,0038) e ser T sem CIUR (OR=0,0280; 

fatores de proteção para a anemia aos dois meses, pela Regressão Binária 

IGURAS 15). Esta análise utilizou uma adequação de modelo 

) altamente significante (p<0,0001). 

Fatores de proteção e risco de anemia aos dois 
meses. 
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r PT T sem CIUR 

; p=0,0001) foram 

fatores de proteção para a anemia aos dois meses, pela Regressão Binária 

. Esta análise utilizou uma adequação de modelo 

 

anemia aos dois 
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Resultado semelhante ao anterior foi obtido quando se substituiu

modelo, a ferritina de nascimento pela 

observado na FIGURA 

FIGURA 16. Fatores de proteção e 
meses
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Resultado semelhante ao anterior foi obtido quando se substituiu

ferritina de nascimento pela SatTf ao nascimento, como pode ser 

IGURA 16. 

Fatores de proteção e risco de anemia aos dois 
meses. 
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Resultado semelhante ao anterior foi obtido quando se substituiu, no 

ao nascimento, como pode ser 

 

risco de anemia aos dois 
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A Regressão Binária Logística utilizou, também, o peso como variável 

constante, mas optou

aproximadamente um, isto é, a chance de ter ou não an

praticamente igual, apesar de apresentar significância estatística (

como se observa na 

FIGURA 17. Fatores de proteção e risco de anemia aos dois 
meses
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A Regressão Binária Logística utilizou, também, o peso como variável 

constante, mas optou-se por retirá-la da análise, pois o seu 

aproximadamente um, isto é, a chance de ter ou não an

praticamente igual, apesar de apresentar significância estatística (

como se observa na FIGURAS 17. 

Fatores de proteção e risco de anemia aos dois 
meses.
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A Regressão Binária Logística utilizou, também, o peso como variável 

la da análise, pois o seu OD foi de 

aproximadamente um, isto é, a chance de ter ou não anemia era 

praticamente igual, apesar de apresentar significância estatística (p=0,001), 

 

Fatores de proteção e risco de anemia aos dois 
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5. DISCUSSÃO 

O Fe é um metal abundante no organismo humano, participando de 

vários processos metabólicos, em especial do neurodesenvolvimento e da 

eritropoese. Porém, a sua fisiologia e a evolução do seu conteúdo corporal 

ainda não são amplamente conhecidas no período perinatal. A anemia e o 

atraso no desenvolvimento neuropsicomotor são complicações importantes 

de sua deficiência, continuando a ser um problema de saúde pública nos 

dias de hoje. 

Considerando-se que as reservas de Fe ao nascimento dependem de 

sua passagem transplacentária, especialmente no terceiro trimestre 

gestacional, as situações nas quais esse transporte possa estar 

comprometido irão refletir em menores estoques ao nascimento e, 

consequentemente, em maior risco de deficiência pós-natal. Portanto, os RN 

PT e os com CIUR fazem parte de um grupo de risco de deficiência pós-

natal de Fe.  

Após o nascimento, esses RN deverão apresentar uma fase de 

crescimento acelerado na tentativa de alcançar um percentil mais elevado de 

crescimento, aproximando-se do apresentado pelo RN normal. Essa 

evolução acompanha-se de repercussões sobre o seu estado nutricional e 

hematológico, que poderão traduzir-se em deficiências específicas, como a 

de Fe. 

O conhecimento do metabolismo do Fe e da evolução pós-natal de seu 

conteúdo corporal, nesses grupos de risco, faz-se necessário para que 

possam ser definidas suas necessidades de suplementação, evitando-se, 

assim, as complicações de sua deficiência em curto e longo prazo. 
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5.1 DISCUSSÃO DA CASUÍSTICA E MÉTODOS 

5.1.1 Casuística 

Neste estudo, definiu-se como grupo de referência (controle), o de 

RN T, com peso adequado para a idade gestacional e mantido em 

aleitamento materno exclusivo, sem outras intercorrências. Desta forma, 

excluiu-se fatores que pudessem interferir no metabolismo do Fe, como a 

oferta de Fe, prematuridade e distúrbios nutricionais intra e extrauterinos. Os 

grupos de risco foram constituídos pelos RN PT T e os RN com CIUR, sejam 

de T ou PT T, sob aleitamento materno exclusivo, para que se pudesse 

analisar a sua evolução hematológica nos primeiros meses de vida e de 

seus conteúdos de Fe. 

Os critérios de exclusão foram elaborados para se eliminar fatores 

que pudessem provocar distúrbios da homeostase do Fe, tais como: as 

malformações e infecções congênitas; gemelaridade, que poderia alterar o 

fluxo placentário e levar à transfusão feto-fetal, além dos fetos competirem 

pelo mesmo espaço de desenvolvimento; asfixia perinatal, pela menor 

passagem placentária e maior consumo do Fe; os grandes para a idade 

gestacional e cujas necessidades nutricionais são diferentes; internação em 

UTIN com jejum prolongado, retardando a nutrição enteral e reposição de 

nutrientes; transfusões de hemocomponentes (concentrado de hemácias), 

elevando a quantidade de Fe total; coletas excessivas de exames, 

aumentando a espoliação de sangue e Fe; doenças hemolíticas, em que a 

hemólise poderia alterar a distribuição e concentração plasmática do Fe; 

infecções perinatais, que poderiam aumentar o consumo de Fe ou falsear as 

concentrações de marcadores do conteúdo do Fe, como a ferritina; uso de 

sulfato ferroso pela criança, aumentando os seus níveis séricos; uso de 

drogas e tabagismo materno, podendo levar ao regime de hipoxemia e 

alteração de vários processos metabólicos; e doenças ou complicações 

maternas que pudessem diminuir a absorção ou aumentar o consumo de Fe 
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como, por exemplo, desnutrição, doenças gastrointestinais e infecções. 

Outras patologias maternas, como as cardiopatias, pneumopatias, 

hipertensão arterial e diabetes, também poderiam levar à insuficiência 

placentária. 

Um caso de gestante tabagista foi mantido, pois a mãe negou o 

tabagismo inicialmente e fumava esporadicamente (cinco cigarros por 

semana), fato que configurava um risco muito baixo de repercussões fetais. 

Alguns casos com internações em UTIN também foram mantidos. 

Muitas vezes, não se tem ideia da evolução do RN logo ao nascimento. 

Como a coleta dos exames era feita em cordão umbilical para poupar o RN 

do procedimento, incluiu-se RN que evoluíam com desconforto respiratório, 

os quais, às vezes, eram transferidos para UTIN após poucos minutos de 

vida. Alguns evoluíam bem, com melhora rápida, sendo iniciado leite 

precocemente. Estes casos foram mantidos, considerando-se que não 

houve tempo suficiente e nem condições para alterações metabólicas do Fe. 

Como o metabolismo do Fe não é completamente conhecido, a 

influência de doenças ou complicações maternas e do RN dificultariam a 

análise dos resultados. Desta forma, procurou-se excluir da casuística 

qualquer doença ou complicação materna ou do RN, independentemente do 

conhecimento da sua influência ou não sobre a homeostase do Fe. 

No entanto, as mães com DHEG controladas com dieta ou com 

única medicação foram mantidas, pois esta é uma das principais causas de 

restrição do crescimento e prematuridade e aceitou-se que o fator patológico 

em questão, foi resolvido antes que repercussões significativas ao estado 

nutricional do feto tivessem ocorrido. O mesmo se atribuiu aos casos de 

infecção urinária. Optou-se por excluir gestantes com difícil controle 

pressórico na DHEG, necessitando de associações medicamentosas, pois o 

risco de interferência e a limitação na interpretação dos resultados seriam 

grandes. 
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Trata-se de um estudo de coorte, com seguimento clínico e 

laboratorial ao longo de dois meses, que permitiu a avaliação da evolução 

nutricional, do crescimento e hematológica durante este período e da relação 

do Fe, ferritina, CLFe e SatTf com o estado nutricional dos RN. 

Todos RN da casuística mantiveram o aleitamento materno 

exclusivo até, pelo menos, os dois meses vida. Isso foi possível, graças ao 

trabalho integrado dos médicos, enfermeiras, fonoaudiólogas e lactaristas, 

estimulando o aleitamento materno nesse local. Os RN com baixo ganho 

ponderal tinham retornos semanais para acompanhamento do aleitamento e 

ganho de peso. Para aqueles menores de 1900g, que necessitavam mais da 

presença da mãe e que tinham tempo de internação mais prolongado, o 

Método Mãe-canguru foi oferecido, estimulando, ainda mais, a interação 

mãe-bebê e o aleitamento materno. 

Algumas perdas de casos ocorreram ao longo do estudo, 

principalmente no grupo dos RN T sem CIUR. Estes RN eram 

acompanhados na Unidade Básica de Saúde da região, onde residiam e no 

Ambulatório do HMI para este acompanhamento. Por se tratar de RN T de 

baixo risco e já em atendimento em outro serviço, muitos faltavam às 

consultas, mesmo após reconvocação. Outras perdas ocorreram por falha 

na coleta de exames após três tentativas e a desautorização dos pais para 

novas tentativas, um caso de broncopneumonia, um de transfusão de 

concentrado de hemácias e extravio do material. Foram mantidos na 

casuística os casos em que houve falha na coleta de exames, e cujos pais 

autorizaram nova coleta num próximo retorno. 

O material colhido no HMI era transportado até o ICR do 

HCFMUSP. Este transporte era feito pelo próprio pesquisador, uma vez que 

o serviço de transporte do HMI e serviços particulares de transporte não se 

responsabilizavam pelo transporte de materiais biológicos. Outro fator 

limitante para a coleta de exames era o horário de cadastramento no 

laboratório. Por se tratar de exames de rotina de protocolo de pesquisa, o 
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material coletado deveria ser entregue até o meio dia no laboratório de 

destino para que não houvesse risco de perda de materiais. 

Por conseguinte, no início, a inclusão dos casos foi difícil até que o 

fluxograma de coleta e encaminhamento estivesse sincronizado. 

Após o cadastramento dos exames, o sangue colhido em tubo sem 

anticoagulante era centrifugado e fracionado. Parte era destinada ao 

laboratório LIM 36, que o estocava para possíveis dosagens futuras. Outra 

parte era encaminhada à secção de bioquímica para dosagem dos 

marcadores do Fe. 

Durante o desenvolvimento do estudo, os laboratórios foram 

submetidos a mudanças e, consequentemente, foi necessária uma 

reestruturação do fluxograma, encaminhamento dos exames e 

processamento do material. 

Como a coleta do material e o transporte eram feitos pelo próprio 

pesquisador, atrelado à dependência do horário de entrada no laboratório, 

foi necessária a sua presença na hora do nascimento destas crianças, assim 

como com um mês e dois meses de vida no período da manhã, dificultando, 

ainda mais, a conclusão da casuística. 

5.1.2 Métodos 

5.1.2.1 Avaliação da Presença de Crescimento Intrauterino Restrito 

(CIUR) 

A avaliação do estado nutricional do RN e a história familiar, em 

especial da mãe, seriam a melhor forma de se determinar a presença da 

malnutrição, com maior risco de morbidade/mortalidade perinatal e de 

alteração na homeostase do Fe. A evolução ultrassonográfica fetal, desde o 

início da gestação, tem um papel fundamental para se determinar a 

desaceleração do crescimento intrauterino. Porém, estes dados são difíceis 
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de obter. Mesmo os dados maternos e familiares para avaliação nutricional 

são, por vezes, não confiáveis. 

Considerou-se, portanto, o peso de nascimento localizado 

abaixo do percentil cinco da curva de Alexander94, uma vez que esta curva 

não possui o percentil três, que corresponderia a dois desvios padrões da 

média, conforme o consenso do Conselho Internacional de Manejo dos RN 

Pequenos para a Idade Gestacional103. A avaliação antropométrica baseou-

se nos indicadores mais utilizados: peso, comprimento e PC. Além destes, o 

IMC também foi calculado, por se considerar que tenha uma correlação com 

as medidas antropométricas e a pré-albumina, podendo ser um bom 

indicador do estado nutricional, além de ser idade dependente104. Como os 

RN apresentam um rápido ganho de peso, comprimento, PC e composição 

corporal nos primeiros meses de vida, utilizou-se o IMC como medida 

adicional para avaliação do crescimento pós-natal destas crianças. 

5.2 DISCUSSÃO DOS RESULTADOS 

5.2.1 Características da População Estudada 

As características maternas analisadas (TABELA 1) foram idade 

materna, paridade, acompanhamento pré-natal ou não, doenças e/ou 

complicações gestacionais, uso de medicamentos e tipo de parto. Houve 

diferenças entre os grupos somente em relação a doenças e/ou 

complicações, mais frequentes nos grupos dos PT T (p<0,001), refletindo a 

presença de fatores que promovem a interrupção da gestação antes do 

termo e, consequentemente, o nascimento de RN PT T. 

DHEG foi a mais frequente complicação gestacional, presente nos 

RN PT T, com ou sem CIUR, e T com CIUR em relação aos T sem CIUR 

(p=0,047). O trabalho de parto prematuro, por ser uma complicação que 
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provoca prematuridade, apresentou-se somente nos grupos dos PT T 

(p<0,001), como esperado. 

A presença de oligoâmnio pode relacionar-se com o sofrimento fetal 

e gestação de risco, considerando-se a sua interrupção e, 

consequentemente, maior incidência de parto cesáreo em menor idade 

gestacional. Apesar dos RN PT T apresentarem maior frequência de 

doenças e/ou complicações, entre as quais amniorrexe e oligoâmnio, causas 

comuns de interrupção gestacional, a incidência de cesariana não 

apresentou diferenças de significância estatística entre os grupos (p=0,417). 

Alguns fatores, como as gestantes adolescentes ou com mais de 40 

anos, o não acompanhamento durante o pré-natal, a amniorrexe prematura 

ou prolongada, o uso de drogas ou o tabagismo e a primeira gestação, 

podem aumentar o risco de morbimortalidade perinatal, entre as quais, a 

asfixia perinatal, prematuridade, infecção congênita, tocotraumatismo, 

malformações congênitas e CIUR. O Ambulatório do HMI é um serviço de 

referência para gestantes com patologias no pré-natal, em especial, no 

acompanhamento de gestantes adolescentes. Porém, diferenças de 

significância estatística não foram encontradas entre os grupos em relação a 

estas características (TABELA 1), mostrando uma homogeneidade entre os 

grupos e que não acrescentava maior risco aos RN do grupo com CIUR. 

Isso ocorreu por se tentar, ao máximo, retirar as complicações perinatais 

normalmente relacionadas, à exceção da prematuridade tardia e CIUR, que 

são os objetivos deste estudo. 

O acompanhamento pré-natal exerce grande impacto na 

morbimortalidade perinatal, pois propicia uma intervenção precoce em casos 

de complicações gestacionais, reduzindo o seu risco. No presente estudo, 

todas as pacientes foram acompanhadas no pré-natal, à exceção de uma 

gestante. A princípio evitou-se a inclusão destas pacientes por se 

desconhecer os riscos que acompanhavam a gestação e o risco do RN, 

como hipertensão gestacional, diabetes, infecções congênitas subclínicas, 
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risco infeccioso, entre outros. Optou-se por manter na casuística e aguardar 

a evolução para descartar alguma patologia. Como a evolução foi boa este 

caso foi mantido na casuística, sendo descartado: infecção perinatal, 

distúrbio metabólico, infecções congênitas com sorologias maternas 

negativas colhidas após o nascimento e obedecendo aos demais critérios de 

inclusão e exclusão. 

A amniorrexe foi considerada, neste estudo, somente nos casos em 

que se caracterizava como risco infeccioso, ou seja, perda de líquido 

amniótico em PT T em trabalho de parto, independente do tempo de rotura, 

e maior que 12 horas nos RN T. Isso porque é um fator que representa risco 

de infecção, sendo necessário descartar-se a infecção ou tratá-la, além da 

possível influência de processo inflamatório e infeccioso sobre os níveis de 

ferritina, Fe, capacitação de ligação do Fe e SatTf9,2. 

O oligoâmnio, muitas vezes, acompanha a rotura prolongada das 

membranas amnióticas. Porém, observou-se que somente em um caso 

esteve associado à amniorrexe. O oligoâmnio esteve presente somente nos 

grupos dos PT T. A ultrassonografia de vias urinárias foi realizada para se 

descartar malformação de vias urinárias, tendo sido normal em todos os 

casos. 

O CIUR é descrito como presente em 96% dos casos de 

oligoâmnio105, o que mostra uma grande relação entre a existência de 

oligoâmnio e o de CIUR. Neste estudo, 4 dos 6 casos de oligoâmnio eram do 

grupo com CIUR, o que correspondeu a 66,67%. Todos os casos de 

oligoâmnio no grupo com CIUR foram associados à DHEG, uma causa 

materna para oligoâmnio106. Dentre os PT T sem CIUR, um estava 

associado à amniorrexe prolongada. 

Verificou-se o a presença do SFA somente nos grupos com CIUR 

(p=0,027), que pode ser considerado fator de risco para o sofrimento fetal, 

além da prematuridade, como fator adicional. 
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Apesar da associação da DHEG com CIUR, os RN foram mantidos 

na casuística, pois os diagnósticos basearam-se em medidas pressóricas 

isoladas, controladas com dieta ou metildopa e sem a necessidade de 

associação de medicamentos, sugerindo um controle pressórico que não 

afetou o metabolismo do Fe. 

Quanto às características dos RN (TABELA 2), foram analisadas: 

distribuição por sexo, ausência de asfixia perinatal, peso de nascimento, 

comprimento, PC, IMC e idade gestacional ao nascimento. 

A idade gestacional ao nascimento foi diferente entre os grupos dos 

PT T e dos T (p<0,001), mas sem diferenças entre os grupos PT T, sendo 

35,67±0,92 nos PT T sem CIUR e 35,35±0,96 nos PT T com CIUR, e entre 

os grupos de T, sendo 39,75±1,01 nos T sem CIUR e 39,14±0,79 nos T com 

CIUR, como desejável pelo desenho de estudo. Os valores encontrados nos 

RN PT T estavam dentro dos limites da definição de prematuridade tardia, 

isto é, aqueles com a idade gestacional entre 34 semanas e 36 semanas e 6 

dias62,97, assim como nos RN T, definidos como aqueles com a idade 

gestacional entre 37 semanas e 41 semanas e 6 dias96. 

Ainda em relação à idade gestacional, os RN PT T retornaram com 

um mês e dois meses de vida. Desejava-se que o primeiro retorno fosse 

com idade gestacional corrigida de termo, o mais próximo da data esperada 

para o nascimento (com 40 semanas). Neste estudo os RN PT T com CIUR 

e os sem CIUR retornaram com 39,98±0,95 semanas e 39,77±1,30 

semanas, respectivamente. Por sua vez, esperava-se que as crianças 

tivessem um mês de vida PT no segundo retorno, isto é, uma média de 44 

semanas. Este achado confirmou-se como se apresenta na TABELA 2 

(44,53±1,11 semanas no grupo PT T sem CIUR e 44,33±1,05 no grupo PT T 

com CIUR). As idades cronológicas não foram diferentes entre os grupos em 

nenhum destes retornos, mostrando uma equiparação das idades nos 

momentos das coletas de exames. 
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Quanto ao gênero, houve maior frequência do masculino no grupo 

PT T sem CIUR e menor no grupo T com CIUR (p=0,037). Este resultado 

não era esperado, apesar da inclusão dos casos não ter sido sequencial, 

conforme o nascimento dos RN, considerando-se que a sua inclusão deveria 

obedecer a uma periodicidade e sempre pela manhã. Os motivos que 

justificariam esta diferença poderiam ser a presença de muitas perdas e a 

probabilidade de que a inclusão não tivesse sido tão periódica, uma vez que 

nem toda semana, pela manhã, nasceram prematuros ou RN com CIUR. 

Quanto ao Apgar, todos os RN obtiveram índices acima de três no 

primeiro minuto e superior a seis no quinto minuto, isto é, excluindo os RN 

de maior risco para asfixia perinatal, que poderiam apresentar consumo mais 

elevado das reservas de Fe. 

Todas as medidas antropométricas (peso, comprimento, PC) e o 

IMC diferiram entre os grupos ao nascimento de forma semelhante 

(p<0,001), sendo maiores nos RN T sem CIUR, menores nos RN PT T com 

CIUR e, de forma intermediária, em relação a estes outros dois grupos e 

semelhantes entre si, nos PT T sem CIUR e T com CIUR (TABELAS 3, 4, 5 e 

6). Este achado mostrou que o CIUR nos RN T era tão importante que 

aproximava este grupo às características dos RN PT T sem CIUR. 

As intercorrências mais frequentes foram: Infecção de Vias Aéreas 

Superiores (IVAS), Desconforto Respiratório Adaptativo (DRA), Síndrome do 

Pulmão Úmido (SPU) e Icterícia do RN (TABELA 2). A IVAS esteve presente 

em todos os grupos e somente durante o inverno. Como estes quadros 

foram frustros e sem complicações, em que as crianças mantiveram o 

aleitamento e bom ganho de peso, além da ausência de qualquer sinal 

infeccioso nos retornos, optou-se por mantê-los na casuística. 

Muitas das informações foram baseadas nas anotações em 

prontuário ou Caderneta de Saúde da Criança, fornecida pelo Ministério da 

Saúde a todos os RN provenientes de maternidades públicas. Muitos dos 

RN receberam alta antes que pudessem ser reavaliados nas enfermarias e, 
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portanto, as informações obtidas foram as constantes no prontuário. Por este 

motivo, talvez, a incidência de icterícia entre os grupos tenha sido menor  

que a esperada. 

O peso, comprimento, PC e IMC (TABELAS 3, 4, 5 e 6) evoluíram 

com aumento de suas medidas ao longo do estudo (p<0,001) e as 

diferenças com significância estatística entre os grupos em todos os 

momentos de estudo (p<0,001), sendo os valores menores nos RN PT T 

com CIUR, maiores nos RN T sem CIUR e, de forma intermediária e 

semelhante, entre nos RN T com CIUR e RN PT T sem CIUR. Esta evolução 

mostrou que todos os RN apresentaram crescimento celular ao longo do 

tempo e, comparativamente, com as mesmas diferenças entre os grupos, 

isto é, mantiveram as diferenças existentes entre si desde o nascimento. 

Estas diferenças eram esperadas, uma vez que a presença de restrição do 

crescimento intrauterino implica em menor crescimento fetal e, portanto, 

menor ganho de peso e comprimento inicialmente e do PC mais 

tardiamente. Entretanto, avaliando-se o ganho de peso proporcional ao peso 

de nascimento (variação relativa do peso entre dois meses e nascimento na 

TABELA 3), observou-se maior ganho nos grupos com CIUR (p=0,002), 

mostrando um ritmo de grande crescimento e, portanto, necessidades 

nutricionais especiais as quais, até o momento, o aleitamento materno 

parece suprir. Esta diferença de achado em relação às avaliações com um e 

dois meses de vidas pode ter ocorrido, pois os grupos com CIUR eram tão 

restritos que, apesar do grande ritmo de crescimento e proporcionalmente 

maior que os demais, não houve tempo hábil para a recuperação do peso, o 

catch-up. 

O PC é o último parâmetro antropométrico que se modifica na 

presença de CIUR. Neste estudo, a média do PC nos grupos com CIUR foi 

menor que nos grupos sem CIUR ao longo dos dois meses (p<0,001), como 

se observa na TABELA 5, o que sugere possível restrição nutricional 

prolongada. 
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Ao analisar-se a variação do crescimento entre dois meses e 

nascimento, o ganho absoluto mostrou-se diferente entre os grupos somente 

em relação ao PC (p=0,001), em que o maior crescimento foi observado nos 

RN PT T com CIUR e o menor nos RN T sem CIUR. 

No entanto, ao analisar-se o crescimento relativo, proporcional à 

medida inicial ao nascimento, diferenças entre os grupos foram observadas 

em relação ao peso, PC e IMC (TABELAS 3, 5 e 6). O aumento proporcional 

do peso foi maior nos RN com CIUR em relação aos RN T sem CIUR 

(p=0,002); do PC foi maior nos RN PT T com CIUR e menor nos RN T sem 

CIUR (p<0,001) e do IMC foi maior nos RN PT T com CIUR em relação aos 

RN sem CIUR (p=0,003), ou seja, o crescimento foi proporcionalmente maior 

nos RN PT T com CIUR em relação aos sem CIUR. Estas observações 

demonstram a necessidade de oferta nutricional específica para estes RN 

com CIUR, em especial os PT T, cujas reservas devem ser ainda mais 

limitadas, de forma a garantir o catch-up de crescimento pós-natal. 

O IMC (TABELA 6), em especial, foi utilizado, também, para verificar 

se os grupos com CIUR realmente apresentavam limitação do crescimento. 

Para isso, comparou-se as médias obtidas dos IMC de cada grupo com a 

Curva de IMC de Brock, Falcão, Leone et al.107, desenvolvida em RN com 29 

a 41 semanas de idade gestacional. Verificou-se que os grupos com CIUR 

estavam abaixo do percentil três da Curva de IMC de Brock, Falcão, Leone 

et al. e os grupos sem CIUR, entre os percentis 50 e 75, validando o critério 

de seleção dos grupos com e sem CIUR, além do menor PC encontrado 

nestes mesmos grupos. 

5.2.2 Eritrograma 

A Hb evoluiu com redução de suas concentrações ao longo do 

tempo em todos os grupos estudados (p<0,001) (FIGURA 1), assim como 

foram encontradas diferenças entre os grupos ao nascimento (p=0,004) e 
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aos dois meses de vida (p<0,001), como consta na TABELA 7. O que chama 

a atenção nesta evolução é que todos os grupos tiveram reduções muito 

significantes, sendo que as médias atingiram níveis de anemia aos dois 

meses em todos os grupos.  

Em relação às diferenças entre os grupos, as concentrações de 

hemoglobina foram maiores nos grupos com CIUR, seja PT T ou de T, e 

menores nos RN sem CIUR ao nascimento. Os RN com CIUR poderiam 

estar respondendo a uma possível hipoxemia intrauterina, com aumento das 

concentrações de Hb, na tentativa de compensar esta situação. No entanto, 

com um mês de vida, as concentrações de Hb eram semelhantes entre os 

grupos (p=0,161) e, com dois meses de vida, esta situação inverteu-se, 

sendo as concentrações de Hb menores nos PT T e nos RN com CIUR e 

maiores nos T sem CIUR (p<0,001). Este fato mostra que as reduções das 

concentrações de Hb foram mais importantes nos PT T e naqueles com 

CIUR, como pode ser comprovado pelas variações absolutas das 

concentrações de Hb entre dois meses e nascimento, em que a variação foi 

maior no PT T com CIUR e menor no T sem CIUR (p<0,001). Quando 

analisada a variação relativa, isto se torna mais evidente, mostrando que foi 

maior no PT T com CIUR em relação aos demais e, por sua vez, as 

variações do PT T sem CIUR e T com CIUR maiores que as do T sem CIUR 

(p<0,001), reforçando que os dois fatores somados, prematuridade e CIUR, 

podem exercer maior influência sobre a evolução hematológica destes RN, 

bem como sobre um possível risco de anemia a partir dos dois meses de 

vida. 

De forma semelhante, o Ht (TABELA 8 e FIGURA 1) evoluiu com a 

redução de suas concentrações ao longo dos dois meses (p<0,001) e 

diferenças estiveram presentes ao nascimento (p=0,008) e com dois meses 

(p<0,001). Ao nascimento, as concentrações do Ht foram menores nos PT T 

sem CIUR e semelhantes entre os demais grupos. Com dois meses, maiores 

nos T sem CIUR e menores nos PT T com ou sem CIUR. Por outro lado, as 

variações das suas concentrações entre dois meses e nascimento foram 
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semelhantes entre os grupos, seja a variação absoluta (p=0,235) ou 

proporcional (p=0,145). 

Estas diferenças de resultados entre a Hb e Ht, as quais, à princípio, 

caminham paralelamente, poderia ser explicada pelas diferenças de 

expansão de volume plasmático no período pós-natal entre os PT T com ou 

sem CIUR, em consequência a diferentes taxas de crescimento. Neste 

estudo houve um controle para evitar muitas coletas de sangue, de forma 

que a quantidade coletada fosse aproximadamente igual a todos e não 

interferisse nos resultados, e em pequenas quantidades, uma vez que no 

Laboratório da Maternidade Interlagos utiliza-se de microtécnica para a 

realização dos exames em RN. 

Os Ret (TABELA 9) evoluíram com alterações em suas 

concentrações ao longo dos dois meses, reduzindo-se no primeiro mês e 

aumentando no segundo mês de vida em todos os grupos (p<0,001). 

Diferenças entre os grupos também foram observadas em todos os 

momentos estudados (p≤0,001), sendo maiores nos PT T sem CIUR em 

relação aos demais ao nascimento e maiores nos PT T em relação aos de T, 

seja com ou sem CIUR, com um ou dois meses de vida. Este 

comportamento mostra a queda dos Ret no período neonatal, 

provavelmente, em resposta à maior concentração e saturação de oxigênio 

extrauterina, estado de policitemia, queda da Hb fetal e aumento da do tipo 

adulto e redução da produção de EPO, pelo regime de hiperoxia23,21. Com a 

redução da Hb e, provavelmente, elevação das concentrações de EPO, a 

medula é estimulada à produção de glóbulos vermelhos e aumento dos Ret 

no segundo mês de vida. Estas variações foram diferentes entre os grupos, 

sendo que foi menor nos PT T com CIUR em relação ao PT T sem CIUR 

(p=0,001), quando avaliada a variação absoluta, e com todos os demais 

grupos (p=0,001), quando avaliada a variação relativa. Como os PT T com 

CIUR, além de terem vivido em provável regime de hipoxemia, apresentam 

maior queda da Hb (TABELA 7), devem apresentar, também, maior redução 
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da oxigenação, com estimulação para a produção de EPO. 

Consequentemente, revelam menor variação absoluta e relativa dos Ret. 

O VCM, HCM e RDW (TABELA 10, 11 e 12) evoluíram com redução 

de suas concentrações ao longo do tempo, com significância estatística 

(p<0,001). Porém, comportaram-se diferentemente nas análises de diferença 

entre os grupos. 

O VCM (TABELA 10) apresentou diferenças entre os grupos somente 

ao nascimento, sendo maior nos T sem CIUR em relação aos demais grupos 

(p<0,001). Diferenças também foram encontradas quando analisadas as 

variações absolutas e relativas entre dois meses e nascimento, sendo que 

as variações mais elevadas foram observadas nos T sem CIUR. Em parte, 

isto pode ocorrer pelo grupo dos T sem CIUR manifestarem menores 

variações das concentrações de Hb e maiores concentrações de Ht com 

dois meses de vida em relação aos demais grupos. 

No HCM (TABELA 11) não foram observadas, nem diferenças de 

suas concentrações entre os grupos em nenhum momento do estudo, nem 

das variações de HCM entre dois meses e nascimento. 

O RDW (TABELA 12) foi diferente entre os grupos em todos os 

momentos estudados, de forma que as concentrações de RDW foram 

maiores nos PT T com CIUR que nos grupos sem CIUR ao nascimento 

(p=0,024) e maiores em relação aos demais grupos com um e dois meses 

de vida (p<0,001). Não foram encontradas diferenças das variações 

absolutas ou relativas entre os grupos. 

5.2.3 Conteúdo Corporal de Ferro (Fe) 

Os marcadores das reservas de Fe estudados (CLFe, Fe sérico, 

ferritina e SatTf) evoluíram com modificações de suas concentrações ao 

longo do tempo (p<0,001). 
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A CLFe (TABELA 13 e FIGURA 2) evoluiu com modificações de seus 

níveis durante os dois meses de vida (p<0,001) em todos os grupos 

estudados. Os seus níveis diferiram entre os grupos ao nascimento 

(p<0,001) e com um mês de vida (p=0,008), sendo que foram maiores nos T 

sem CIUR, menores nos PT T sem CIUR e, de forma semelhante e 

intermediária, nos grupos com CIUR, PT T e T ao nascimento. Com um mês 

de vida, foram maiores nos T sem CIUR em relação aos demais grupos. A 

variação dos níveis da CLFe diferiu entre os grupos somente quando 

analisadas as variações relativas, sendo maiores nos PT T sem CIUR em 

relação aos T com ou sem CIUR (p=0,047). 

Os valores da CLFe encontrados foram menores que 250 a 

390µg/dl108, à exceção dos RN T sem CIUR, ao nascimento e dentro destes 

valores de referência com um e dois meses de vida, mostrando elevação 

dos níveis ao longo do tempo. É descrito que seus níveis aumentam na 

deficiência de Fe e diminuem nos processos inflamatórios2. Neste estudo os 

quadros infecciosos e inflamatórios foram descartados por avaliações 

clínicas e laboratoriais, quando indicados. É possível que o aumento de seus 

níveis entre um e dois meses indique o início de uma deficiência de Fe, que 

seria maior nos PT T. 

O Fe sérico (TABELA 14) também diferiu entre os grupos ao 

nascimento (p<0,001) e com um mês de vida (p=0,007), sendo maior nos T 

sem CIUR em relação aos demais grupos ao nascimento e menor nos PT T 

com CIUR que os T com ou sem CIUR com um mês de vida. As variações 

absolutas e relativas dos níveis de Fe sérico foram diferentes entre os 

grupos. Quando analisadas as variações absolutas, foram maiores nos T 

sem CIUR que nos demais grupos (p<0,001). Quando avaliadas as 

variações relativas, foram maiores nos PT T com ou sem CIUR e menores 

nos T sem CIUR (p=0,003). 

O Fe sérico evoluiu com aumento até um mês, seguido de redução 

de seus níveis com dois meses nos grupos PT T e nos T com CIUR (TABELA 
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14 e FIGURA 2). Já nos RN T sem CIUR, reduziram-se no decorrer dos dois 

meses. Esta oscilação dos níveis de Fe sérico e variações entre os grupos 

são difíceis de serem interpretadas, pois o Fe sérico reflete pouco o 

conteúdo corporal, porém, deve ter influência sobre o Fe liberado da lise das 

hemácias, que é estocado para uso futuro109. 

A ferritina (TABELA 15) atingiu níveis menores aos dois meses de 

vida em relação aos do nascimento em todos os grupos, tendo sido contínua 

esta redução nos T com CIUR (p<0,001). Não foram encontradas diferenças 

entre os grupos em nenhum momento do estudo, assim como nas 

avaliações das variações absolutas e relativas da ferritina, sugerindo um 

comportamento semelhante aos dos estoques de Fe entre os grupos, não 

tendo sofrido influência da prematuridade ou CIUR. 

Por outro lado, a redução observada de seus níveis não está de 

acordo com o esperado, pois a redução fisiológica da Hb, neste período, 

deve contribuir para maior oferta de Fe aos estoques e a ferritina, assim, 

esperava-se que aumentasse. Embora, aos dois meses, os níveis absolutos 

não sinalizem uma deficiência de Fe, o seu comportamento poderia indicar 

uma evolução para a deficiência de Fe, em especial nos grupos PT T e nos 

com CIUR, por terem, provavelmente, menores estoques de Fe, em 

consequência de seu nascimento durante o terceiro trimestre de gestação, 

quando ocorre o maior transporte placentário de nutrientes. 

É descrito que a ferritina sérica de RN com CIUR são mais baixas 

ao nascimento 110,92, da mesma forma que as concentrações de ferritina no 

RN PT são menores que no RN T53. Porém, estas diferenças não foram 

encontradas neste estudo, mesmo com a seleção rigorosa do grupo com 

CIUR. Os grupos com a restrição do crescimento, nos referidos estudos, 

foram selecionados a partir da classificação de pequenos para a idade 

gestacional, sendo que no estudo de Chockalingam, Murphy, Ophoven et 

al.92, estes grupos eram compostos por mães com pré-eclâmpsia ou 

diabetes. Outro fator que poderia determinar esta diferença é o grande 
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desvio padrão encontrado da ferritina, cujos níveis oscilaram de valores 

muito altos (692µg/l) até valores muito baixos (15µg/l). A maior preocupação 

concentra-se nos valores baixos pelo risco de deficiência de Fe e suas 

repercussões. A este respeito, Siddappa, Rao, Long et al.53 referiram que os 

estoques de Fe hepático estariam suficientemente baixos para comprometer 

o cérebro, quando os níveis de ferritina são inferiores a 35µg/l. No entanto, 

neste estudo, os que apresentaram níveis muito baixos ao nascimento ou 

com um mês de vida, evoluíram com o aumento de suas concentrações. Os 

que apresentaram concentrações muito baixas aos dois meses de vida 

foram tratados como deficiência de Fe. Estas crianças apresentavam VCM 

normais, Ret dentro da média da população estudada e SatTf menor que 

15% na maioria dos casos e, alguns, abaixo de 12%. As crianças foram 

acompanhadas para se verificar a recuperação da Hb e ferritina e, em 

seguida, liberadas para acompanhamento somente no posto da Unidade 

Básica de Saúde do bairro. 

Além disso, apesar da ferritina ser considerada o marcador mais 

específico dos estoques de Fe, sofre pequenas alterações somente quando 

os estoques estão esgotados111, provavelmente porque seja o principal 

componente do estoque de Fe e esteja presente, principalmente, nas células 

reticuloendoteliais, do fígado, baço e na medula óssea. Pequenas 

concentrações são detectadas no plasma89. A necessidade de se encontrar 

um marcador mais sensível da redução do estoque de Fe, antes mesmo da 

supressão, é importante para que possa ser evitada a ocorrência de lesões 

permanentes pela deficiência de Fe. 

 É descrito que os níveis de ferritina menores que 12µg/l são fortes 

indicadores da deficiência de Fe, enquanto que níveis maiores que 100µg/l 

praticamente excluem a sua deficiência112. Neste estudo, todos os grupos 

apresentaram as médias de ferritina maiores que 100µg/l (ou ng/ml) em 

todos os momentos estudados. No entanto, o grupo dos RN PT T com CIUR 

apresentaram valores, aos dois meses, muito próximos de 100µg/l, talvez 
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sinalizando que os PT T com CIUR fossem o grupo com maior risco de estar 

desenvolvendo uma deficiência de Fe. 

A SatTf (TABELA 14 e FIGURA 3) evoluiu com o aumento e posterior 

redução de suas concentrações em todos os grupos estudados, à exceção 

dos T sem CIUR, nos quais se reduziu ao longo dos dois meses (p<0,001). 

Já as suas concentrações diferiram entre os grupos ao nascimento, sendo 

maiores nos T sem CIUR que nos demais grupos (p<0,001). Quanto às suas 

variações absolutas e relativas, também diferiram entre os grupos, sendo 

maior nos T sem CIUR, em relação aos demais grupos (p<0,001), quando 

analisadas as variações absolutas, e maiores nos PT T com CIUR com 

referência aos demais grupos, quando analisadas as variações relativas 

(p=0,001). 

A SatTf é pouco específica para determinar as reservas de Fe; 

porém, níveis superiores a 20 a 25% excluiriam a deficiência de Fe113. Neste 

estudo, observou-se concentrações acima de 20% em todos os grupos e 

momentos estudados. 

 Somente os PT T com CIUR ao nascimento apresentaram 

concentrações de 19,79±13,57, embora tenham se elevaram em relação ao 

nascimento (p<0,001), embora tenham atingido níveis muito próximos de 

20% aos dois meses. É importante enfatizar que aos dois meses os PTT, 

com e sem CIUR, bem como os RN T com CIUR, tinham níveis tendendo 

mais próximos a 20% que os RN T sem CIUR. 

A análise destes últimos resultados em conjunto sugere uma 

tendência ao início ou uma deficiência de Fe nos PT T e T com CIUR, mais 

intensa nos PT T com CIUR aos dois meses de vida. Portanto, a 

prematuridade tardia e o CIUR poderiam ser considerados fatores de risco 

para deficiência de Fe, com risco de evolução para anemia. 
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5.2.4 Correlações da Hemoglobina (Hb), Ferritina e suas Relações 

com o Peso 

Nas análises das correlações realizadas, a Hb e a ferritina 

correlacionaram-se apenas com o peso, como mostram os FIGURAS 4 a 10, 

sendo as correlações da Hb com peso mais fortes, presentes em todos os 

grupos estudados e com significância estatística (p<0,001). Este fato deve-

se, provavelmente, à grande redução da Hb nestes dois primeiros meses de 

vida e ao rápido crescimento celular, tentando atender à nova demanda no 

período pós-natal. 

Já a ferritina correlacionou-se de forma estatisticamente significante, 

apesar de fraca correlação, com o peso nos grupos PT T, sem e com CIUR, 

e a variação da ferritina com a variação do peso nos T sem CIUR. Esta fraca 

correlação da ferritina presente somente nos PT T pode ser explicada pela 

ainda presença de reservas de Fe e a maior variação de ganho de peso 

proporcional destes RN. Alguns RN com grandes reservas de ferritina, 

concentrações elevadas, interferem na análise das correlações, não 

mostrando boa correlação e significância. Porém, na evolução, com a 

redução das reservas e com o crescimento tentando o catch-up, estas 

correlações podem tornar-se mais presentes e fortes. 

Por outro lado, a correlação negativa entre a variação do peso e a 

variação da ferritina em RN de T sem CIUR, sinaliza que, à medida que o 

peso aumenta, ocorre uma redução proporcional da ferritina. Esta poderia 

ocorrer por que, à medida que ocorre aumento do volume vascular em 

consequência ao crescimento, maior será a redução da concentração de Hb 

e maior o estímulo para intensificar a eritropoese, o que provoca uma 

redução dos estoques de Fe. Portanto, quem mais cresce, pode ter um 

maior risco de deficiência de Fe e até anemia, se não forem supridas suas 

necessidades a partir da dieta, no caso o aleitamento materno.  
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O melhor indicador antropométrico do conteúdo de Hb e ferritina nos 

primeiros dois meses de vida do RN talvez seja o peso, pela sua constante 

correlação, principalmente com a Hb e porque constitui a medida 

antropométrica que mais se altera quantitativamente nessa fase. 

5.2.5 Risco de Anemia aos Dois Meses 

A anemia é uma patologia ainda com elevada prevalência mundial, 

sendo estimada em 20% das crianças nos Estados Unidos da América34. e 

60,9% no Brasil114. É definida como a concentração de Hb inferior ao 

percentil cinco para a idade34. ou dois desvios padrões da média de Hb para 

população normal para a mesma idade e gênero115. 

Huang, Yang, Cheng et al.35 determinaram a deficiência de Fe como 

níveis de ferritina inferiores a 12µg/l, associados a concentrações de SatTf 

menores que 10%, enquanto que a anemia por deficiência de Fe tem estes 

valores somados à redução da Hb. 

A anemia é uma complicação da deficiência de Fe e está presente 

quando os seus estoques já estão depletados. Até então, ocorre um desvio 

da utilização do Fe para a eritropoese e os metabolismos vitais. Nos RN o 

mecanismo é diferente, pois a Hb reduz-se independentemente das reservas 

de Fe, o que torna mais difícil a sua avaliação e tratamento. 

Neste estudo, definiu-se anemia quando os níveis de Hb foram 

inferiores a 10,5g/dl116,117, cujos valores foram encontrados aos dois meses 

de vida em todos os grupos de RN estudados. A respectiva frequência foi de 

66,67% nos PT T sem CIUR, 90,50% nos PT T com CIUR, 42,10% nos T 

sem CIUR e 90% nos T com CIUR (FIGURAS 11 e 12), cuja anemia foi mais 

importante nos grupos com CIUR, independente se de T ou PT T, mostrando 

maior influência do CIUR no desenvolvimento da anemia aos dois meses de 

vida. 
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A avaliação da concentração de Hb mostrou maiores níveis ao 

nascimento e maiores reduções nos grupos com CIUR, de forma que, com 

dois meses, seus níveis eram mais baixos que os demais grupos. Portanto, 

a evolução da Hb nesta fase dependeu, também, de outros fatores. 

Provavelmente, o estresse do regime de restrição intrautero nestes grupos 

pudesse causar modificações metabólicas com maior atividade de seus 

mecanismos e consumo de reservas, aumentando o risco de deficiência de 

Fe e anemia. Como visto nas TABELAS 3, 5 e 6, o crescimento destes RN foi 

acelerado e suas medidas, ao nascimento, proporcionalmente superior aos 

demais grupos, na tentativa de recuperar o canal de crescimento para um 

percentil mais elevado, podendo constituir um fator aditivo ao maior risco de 

anemia aos dois meses de vida. 

As análises de Regressões Múltiplas, para se verificar os fatores de 

risco em relação à Hb aos dois meses (FIGURA 14), mostraram que o RN T 

sem CIUR e níveis de Hb ao nascimento constituíram fatores de proteção, 

ou seja, ser RN T sem CIUR e/ou possuir maior concentração de 

hemoglobina de nascimento apresenta níveis de Hb mais elevados aos dois 

meses. Por outro lado, ser RN PT T com CIUR constituiu fator de risco em 

relação à ocorrência de menores níveis de Hb aos dois meses. Estes 

resultados corroboraram o achado da maior redução de Hb ao longo do 

tempo nos PT T com CIUR e a possível presença de metabolismo de suas 

reservas diferente da dos demais grupos. 

Outras análises de Regressões Múltiplas foram realizadas 

utilizando, também, o peso como variável independente (ANEXO I, FIGURAS 

23I e 24I), em que se obteve significância (p<0,0001). No entanto, optou-se 

por retirá-la da análise, por sua colinearidade com o CIUR, que empregou o 

peso para a sua classificação, podendo levar ao erro padrão e por ter um 

OD muito próximo de um, o que propicia proteção muito próxima de um por 

cento  
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Os cálculos de OR foram feitos para se verificar o risco de anemia 

aos dois meses de vida entre os grupos T sem CIUR (grupo controle) com 

os T com CIUR, PT T com e PT T sem CIUR, e entre os PT T sem CIUR e 

PT T com CIUR (FIGURA 13). Os achados foram significantes entre os T sem 

CIUR e T com CIUR (p=0,0022; OR=12,37) e entre os T sem CIUR e PT T 

com CIUR (p=0,0019; OR=13,06). 

Quando realizada a Regressão Binária Logística para analisar os 

fatores de risco para anemia aos dois meses (FIGURAS 15 e 16), obteve-se 

um resultado semelhante, em que os T e PT T sem CIUR constituíram 

fatores de proteção (p=0,0001 e p=0,0038, respectivamente) e, por 

consequência, os T e PT T com CIUR, seriam fatores de risco. Nesta 

análise, a Hb ao nascimento também mostrou ser um fator de proteção 

contra o desenvolvimento da anemia aos dois meses (p=0,0044), de forma 

que maiores Hb ao nascimento, têm menor risco de apresentar Hb inferior a 

10,5 mg/dl aos dois meses. Dentre estes fatores, ser T sem CIUR 

apresentou maior fator efeito protetor (83,05%), seguido do PT T sem CIUR 

(56,82%) e Hb ao nascimento (16,65%). 

Estes resultados mostraram o maior risco de desenvolvimento da 

anemia nos grupos com CIUR. Quando comparados os T sem CIUR com os 

PT T sem CIUR, o risco não foi significante (p=0,1300), revelando que a 

influência do CIUR foi maior que a da prematuridade no desenvolvimento da 

anemia e que a ausência de CIUR e maiores níveis de Hb ao nascimento 

representaram fatores de proteção ao surgimento da anemia, pelo menos 

nesta fase mais precoce. Estes achados reforçam os resultados anteriores 

encontrados da redução da Hb e as prováveis alterações metabólicas neste 

grupo de RN. 

Este provável aumento da atividade metabólica, somado à maior 

taxa de crescimento e maior queda da Hb, poderia justificar, também, a 

tendência à redução das reservas de Fe neste grupo de RN. Talvez, uma 

avaliação mais em longo prazo tivesse mostrado esta tendência, uma 

proporção maior dos PT T sem CIUR com anemia e a posterior retomada da 

elevação da Hb. 

 



89 
 

5 Discussão  
_____________________________________________________________________________________________ 

 

 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Os resultados obtidos neste estudo mostram que: 

01. As medidas antropométricas (peso, comprimento e PC) e o IMC 

aumentaram em todos os grupos de estudo. Foram observadas 

diferenças entre os grupos em todos os momentos analisados, 

sendo menores nos RN PT T com CIUR, maiores nos RN T sem 

CIUR e sem diferenças entre os RN PT T sem CIUR e T com 

CIUR. As variações relativas entre dois meses e nascimento 

foram mais importantes e presentes em relação ao peso, PC e 

IMC, sendo maiores nos grupos com CIUR e menores nos RN T 

sem CIUR para peso e PC e maiores nos PT T com CIUR e 

menores nos grupos sem CIUR para o IMC. 

02. As concentrações de Hb e Ht reduziram-se ao longo do tempo. 

Diferenças entre os grupos foram observadas ao nascimento e 

com dois meses, cujos valores de Hb e Ht foram maiores nos 

grupos com CIUR e menores nos T sem CIUR ao nascimento e 

maiores nos T sem CIUR e menores nos PT com dois meses. As 

variações da Hb entre dois meses e nascimento foram maiores 

nos PT T com CIUR e menores nos T sem CIUR. 

03. Os níveis de Ret reduziram-se entre o nascimento e um mês de 

vida, elevando-se, depois, até o segundo mês de vida em todos 

os grupos estudados. As diferenças encontradas entre os grupos 

evidenciaram valores maiores nos PT T sem CIUR ao nascimento 

e valores maiores nos PT T que nos T, independente da presença 

ou não do CIUR com um e dois meses de vida. As variações dos 

Ret entre dois meses e nascimento foram menores nos RN PT T 

com CIUR em relação aos PT T sem CIUR para as variações 

absolutas e menores que nos demais grupos para as variações 

relativas. 
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04. As concentrações de VCM e HCM reduziram-se em todos os 

grupos e diferenças foram encontradas somente no VCM ao 

nascimento, cujas concentrações foram maiores nos RN T sem 

CIUR que nos demais grupos, que se comportaram de forma 

semelhante. Por outro lado, a redução do VCM nos RN T sem 

CIUR foi mais acentuada que nos demais RN, que se 

comportaram de forma semelhante, sejam em seus valores 

absolutos ou relativos. 

05. Houve redução análoga da concentração RDW em todos os 

grupos. As concentrações foram maiores nos PT T com CIUR e 

menores nos grupos sem CIUR ao nascimento e maiores nos RN 

PT T com CIUR que nos demais grupos com um e dois meses.  

06. A concentração de CLFe elevou-se em todos os grupos. As 

concentrações foram maiores nos T sem CIUR, menores nos PT 

T sem CIUR e iguais nos grupos com CIUR ao nascimento e 

maiores nos grupos T sem CIUR que nos demais grupos com um 

mês de vida. As variações relativas foram maiores nos PT T sem 

CIUR que nos T. 

 07. O nível de Fe sérico elevou-se no primeiro mês e reduziu-se no 

segundo em todos os grupos à exceção do T sem CIUR, que se 

reduziu ao longo do tempo. Os níveis foram maiores nos RN T 

sem CIUR que nos demais grupos, que se comportaram de forma 

semelhante. Com um mês de vida, os níveis foram maiores nos 

grupos T que nos PT T com CIUR. Já o estudo da variação do Fe 

entre dois meses e nascimento detectou maior redução no grupo 

dos RN T sem CIUR que nos demais. As variações relativas 

foram menores nos T com CIUR e maiores nos PT T com e sem 

CIUR. 
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08. As concentrações de ferritina reduziram-se em todos os grupos. 

Diferenças não foram encontradas entre os grupos em nenhum 

momento do estudo. 

09. As concentrações de SatTf elevaram-se no primeiro mês e 

reduziram-se no segundo mês de vida. Diferenças foram 

encontradas somente ao nascimento, sendo maiores nos T sem 

CIUR que nos demais grupos, que se comportaram de maneira 

semelhante. Já as suas variações absolutas foram maiores nos T 

sem CIUR que nos demais grupos e as variações relativas foram 

maiores nos PT T com CIUR em relação ao demais, que se 

comportaram de forma semelhante. 

10.  A Hb e o peso apresentaram correlação negativa em todos os 

grupos estudados. 

11. Em RN PT T, com ou sem CIUR, observou-se correlação negativa 

entre a concentração de ferritina e o peso.  

12. Em RN T sem CIUR, detectou-se correlação negativa entre a 

variação da ferritina e a variação do peso. 

13. A anemia esteve presente aos dois meses em 90,5% dos PT T 

com CIUR e 90% dos T com CIUR. 

14. O risco de anemia foi significante somente nos grupos com CIUR, 

T e PT T, enquanto o fator de risco em relação à menor Hb aos 

dois meses foi somente a prematuridade tardia com CIUR. 

15. Ser T sem CIUR e a Hb de nascimento constituíram fatores 

protetores em relação à Hb aos dois meses. Já em relação à 

anemia aos dois meses, além de T sem CIUR e a Hb de 

nascimento, o PT T sem CIUR também constituiu fator de 

proteção. 
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O Fe tem influência em diversos processos metabólicos, principalmente 

do neurodesenvolvimento. A deficiência de Fe pode levar a alterações 

destes metabolismos com sequelas permanentes. Apesar desta importância, 

um marcador sensível e específico da real reserva de Fe e o metabolismo 

perinatal ainda não é bem conhecido. Uma de suas principais complicações 

é a anemia nos primeiros anos de vida, tendo, ainda, grande impacto na 

saúde pública mundial. 

Algumas situações adversas intrauterinas com repercussões sobre o 

feto e RN, como a prematuridade e o CIUR, podem levar à perda desta 

homeostase, além de menores reservas de Fe. 

Os resultados obtidos neste estudo mostram crescimento acelerado e 

diferente entre os grupos, assim como a redução dos valores hematológicos 

e modificações das reservas de Fe durante os dois meses de vida. Estas 

diferentes evoluções podem ter sido influenciadas pela prematuridade e 

CIUR, levando a diferentes utilizações do Fe para as compensações 

metabólicas vitais. 

Também ficou evidente o maior risco de anemia aos dois meses em 

RN PT T com CIUR e T com CIUR, tendo as análises de regressão 

evidenciada a importância de ser PT T e com CIUR para maior risco deste 

distúrbio. 

Estas evidências sinalizam a necessidade de que sejam revisadas as 

recomendações relativas a uma possível suplementação de Fe em RN PT T 

com CIUR em aleitamento materno exclusivo. Talvez o mesmo ocorra nos 

RN T com CIUR. 

Estudos com associação de outros marcadores, como a hemoglobina 

reticulocitária e ReT, dosagem de EPO para determinar a sensibilização dos 

sensores à hipoxemia e evolução mais em longo prazo, poderão contribuir 

para melhor entendimento das necessidades e utilizações das reservas de 

Fe em RN de risco, submetidos ao aleitamento materno exclusivo. 
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6. CONCLUSÕES 

Os resultados obtidos sugerem que, em RN sob aleitamento materno 

exclusivo: 

01.  Os RN T e PT T, com e sem CIUR, cresceram em peso, 

comprimento e IMC durante os primeiros dois meses de vida, 

tendo os RN PT T sem CIUR e os T com CIUR apresentado 

comportamento semelhante e intermediário entre os demais 

grupos ao longo do tempo, com o maior ganho de peso observado 

nos grupos com CIUR e maior crescimento do PC e IMC nos PT T 

com CIUR. 

02.  Os indicadores hematológicos, Hb, Ht, VCM, HCM e RDW, 

reduziram-se evolutivamente em todos os grupos e as diferenças 

presentes entre os grupos ao nascimento foram se perdendo ao 

longo do tempo, mostrando uma evolução diferente das reservas 

de Fe ou de sua utilização. 

03.  Em RN T sem CIUR, os indicadores corporais de Fe 

comportaram-se de forma diferente dos demais grupos, 

apresentando redução do Fe sérico e da saturação de transferrina 

ao longo do tempo, sugerindo diferente utilização de suas 

reservas em relação aos RN com CIUR e PT T. Nos demais 

grupos, o Fe sérico e a saturação de transferrina elevaram-se no 

primeiro mês, reduzindo-se no segundo mês. Já a ferritina 

apresentou evolução semelhante entre os grupos. 

04.  A prematuridade tardia sem CIUR e a presença de CIUR nos RN 

T podem ter efeitos semelhantes sobre a evolução das reservas 

de Fe no período pós-natal, condicionando um risco intermediário 
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de sua deficiência em relação aos grupos PT T com CIUR e os T 

sem CIUR. 

05. A presença de CIUR parece relacionar-se a menores estoques de 

Fe aos dois meses, tanto em RN de T quanto em RN PT T, 

provavelmente sinalizando maior risco de deficiência de Fe, que 

pode ser mais intensa nos PT T e/ou nos que ganham menos 

peso após o nascimento, quando em aleitamento materno 

exclusivo. 

06.  É provável que a adequação da oferta de Fe a partir do leite 

materno em RN de T sem CIUR dependerá das condições do 

aleitamento, que deverá ser suficiente para manter um padrão 

desejável de crescimento, conforme as condições de nascimento 

e evolutivas de cada recém-nascido. 

07. RN com CIUR, especialmente os PTT, em aleitamento materno 

exclusivo, provavelmente constituem um grupo de risco para a 

ocorrência de anemia ferropriva precoce, necessitando de 

monitorização contínua das suas reservas nutritivas e oferta de Fe 

específicas. 
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TABELA 17C.  Características Maternas dos Recém-Nascidos Pré-Termo 
Tardio (RN PT T), sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 18C.  Características Maternas dos Recém-Nascidos Pré-Termo 
Tardio (RN PT T), com Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 19C.  Características Maternas dos RN T sem CIUR (Grupo 
2A). 
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TABELA 20C.  Características Maternas dos RN T com CIUR (Grupo 
2B). 

 

 

 

 



 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ANEXO D. CARACTERÍSTICAS DOS 
RECÉM-NASCIDOS NOS DIFERENTES GRUPOS 

 

_____________________________________________________________



124 
 

ANEXO D. Características dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos 
_____________________________________________________________________________________________ 

 

 

 

 

 

TABELA 21D.  Características dos Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio 
(RN PT T), sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) 
(Grupo 1A). 
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TABELA 22D.  Características dos Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio 
(RN PT T), com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) 
(Grupo 1B). 
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TABELA 23D.  Características dos Recém-Nascidos de Termo (RN T), 
sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 24D.  Características dos Recém-Nascidos de Termo (RN T), 
com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 
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TABELA 25E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos 
Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A) ao nascimento. 
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TABELA 26E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos 
Pré-Termo Tardio (RN PT T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B) ao nascimento. 
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TABELA 27E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 2A) ao nascimento. 
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TABELA 28E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 2B) ao nascimento. 
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TABELA 29E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos 
Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A) um mês de vida. 

 

 

 



134 
 

ANEXO E. Características Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos 
_____________________________________________________________________________________________ 

 

 

 

 

TABELA 30E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos 
Pré-Termo Tardio (RN PT T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B) um mês de vida. 

 

 

 



135 
 

ANEXO E. Características Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos 
_____________________________________________________________________________________________ 

 

 

 

 

TABELA 31E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 2A) com um mês de vida. 
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TABELA 32E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 2B) com um mês de vida. 
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TABELA 33E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos 
Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A) com dois meses 
de vida. 
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TABELA 34E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos 
Pré-Termo Tardio (RN PT T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B) com dois meses 
de vida. 
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TABELA 35E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 2A) com dois meses de vida. 
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TABELA 36E.  Características antropométricas dos Recém-Nascidos de 
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR) (Grupo 2B) com dois meses de vida. 
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ANEXO F1. EVOLUÇÃO DOS EXAMES DO CONTEÚDO DE FERRO (FE) 

AO NASCIMENTO NOS DIFERENTES GRUPOS 

TABELA 37F1.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 38F1.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 39F1.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 40F1.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 
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ANEXO F2. EVOLUÇÃO DOS EXAMES DO CONTEÚDO DE FERRO (FE) 

COM UM MÊS DE VIDA NOS DIFERENTES GRUPOS. 

TABELA 41F2.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 42F2.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 43F2.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 44F2.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 
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ANEXO F3. EVOLUÇÃO DOS EXAMES DO CONTEÚDO DE FERRO (FE) 

COM DOIS MÊS DE VIDA NOS DIFERENTES GRUPOS 

TABELA 45F3.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 46F3.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 47F3.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 48F3.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 
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ANEXO G1. EVOLUÇÃO DOS EXAMES HEMATOLÓGICOS 

AO NASCIMENTO NOS DIFERENTES GRUPOS 

TABELA 49G1.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 50G1.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 51G1.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 52G2.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 
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ANEXO G2. EVOLUÇÃO DOS EXAMES HEMATOLÓGICOS 

COM UM MÊS DE VIDA NOS DIFERENTES GRUPOS 

TABELA 53G2.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 54G1.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 55G2.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 56G2.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 
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ANEXO G3. EVOLUÇÃO DOS EXAMES HEMATOLÓGICOS 

COM DOIS MESES DE VIDA NOS DIFERENTES GRUPOS 

TABELA 57G3.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A). 
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TABELA 58G3.  Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B). 
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TABELA 59G3.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A). 
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TABELA 60G3.  Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B). 

 

 



 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ANEXO H. CORRELAÇÕES REALIZADAS, 
SEM SIGNIFICÂNCIA ESTATÍSTICA 
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FIGURA 18. 

FIGURA 19. 

ANEXO H. Correlações Realizadas, Sem Significância Estatística
_____________________________________________________________________________________________

 

18.  Ferritina e peso nos Recém-Nascidos de Termo 
(RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 

19.  Ferritina e peso nos Recém-Nascidos de Termo 
(RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito 
(CIUR). 
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Nascidos de Termo 
(RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito 

 

Nascidos de Termo 
(RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito 
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FIGURA 20. 

FIGURA 21. 

ANEXO H. Correlações Realizadas, Sem Significância Estatística
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20.  Variações da ferritina e do peso nos Recém
Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento 
Intrauterino Restrito (CIUR). 

21.  Variações da ferritina e do peso nos Recém
Nascidos Pré-Termo Tardio (PT T), sem 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).
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Variações da ferritina e do peso nos Recém-
RN T), com Crescimento 

 

Variações da ferritina e do peso nos Recém-
Termo Tardio (PT T), sem 

Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 
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FIGURA 22. 

 

ANEXO H. Correlações Realizadas, Sem Significância Estatística
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22.  Variações da ferritina e do peso nos Recém
Nascidos de Pré-Termo Tardio (PT T), com 
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).
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e do peso nos Recém-
Termo Tardio (PT T), com 

Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). 



 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ANEXO I. 
REGRESSÕES MÚLTIPLAS STEPWISE BACKWARD 
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FIGURA

ANEXO I. Regressões Múltipla
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IGURA 23I.  Fatores de proteção e risco para 
Hemoglobina (Hb) aos dois meses.

 

172 
 

Múltiplas Stepwise Backward 
____________________________________________________________________________________________ 

 

 

Fatores de proteção e risco para 
Hemoglobina (Hb) aos dois meses. 



____________________________________________________________________________________________

FIGURA

 

ANEXO I. Regressões Múltipla
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IGURA 24I.  Fatores de proteção e risco para 
Hemoglobina (Hb) aos dois meses.
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Fatores de proteção e risco para 
Hemoglobina (Hb) aos dois meses. 
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